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STUDII $1 OBSERVATII CLINICE

Clinica chirurgicalid nr. 2 (cond.: prof. dr. J. W. Moll, doctor in medicini) din Lédz

ISCHEMIA ACUTA A MIOCARDULUI *

dr. J. W, Moll, dr. A. J. Dziatkowiak, dr. M. Edelman, dr. K. Rybinski

Tratamentul chirurgical efectiv al coronaropatiilor este o achizifie
recenta,

Favaloro a dovedit ci leziunile segmentare ale arterelor coronare pot
fi tratate efectiv prin by-pass-uri venoase autologe aorto-coronariene,

Pacientii suferind de insuficientd coronariani cronicd, de obicei, sint
tratati cu scopul de a li se imbunititi capacitatea contractild a inimii.

Spre deosebire de acestia, bolnavii cu insuficientd coronariani acuta
prezintid o problema deosebitd, deoarece intervalul pini la necroza miocar-
dica este foarte scurt si foarte greu de stabilit cu certitudine, Intr-o ana-
liza efectuati la 88 de pacienti, dintre care 18 au fost operati de urgenta,
la 10 s-a intervenit din cauza unui infarct iminent (tabelul nr. 1), la 8 din
cauza fazei acute a infarctului miocardic si la 2 pentru asocierea unei
aritmii necontrolabile.

Tabelul nr. 1

N 1

— § —_ 5 g Tromboze dupi by-pass-uri

g= 2 48w aorto-coronariene

»u*g 3 :@ ]

E§ E gt

é’ 2 é‘ CEY :g Precoce Tardive
Infarct iminent [ 13 2 —
Infarct miocardic acut 8 11 1 1

Ultima selectie chirurgicala s-a bazat pe coronaroangiografie (fig. nr.
1, 2); desi obstruate, coronarele au fost grefabile, iar functia ventriculara
adecvatd sau numai ugor alteratd din cauza ischemiei. La 6 pacienii era
afectat un singur vas, la 10 cite 2 vase, iar la 2 pacienti cite 3. By-pass-ul
s-a aplicat la fiecare vas afectat si in cazul pacientilor la care unul sau
douia vase au fost cointeresate. La 2 pacienti cu 3 vase afectate s-au gre-
fat numaij coronara dreaptd si ramura descendentd anterioard a coroanei
stingi (fig. nr. 3).

* Lucrare publicatd in baza colabordrii dintre Clinica chirurgicald nr. 2 din
L6dz — Polonia (cond.: prof. dr: J. W, Moll) si Clinica chirurgicald nr. II si chi-
rurgie cardiovasculari din Tirgu-Mures (cond.: prof. dr. I, Pop D, Popa, doctor-
docent, membru corespondent al Academiei de stiinte medicale) R. S. Roménia.
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Cazurile cu aritmie cronici au necesitat pacemaker.

I. Iminenta de infarct se caracterizeazi prin:

1. angind care nu cedeazid la tratamentul obisnuit; 2. inrdutitirea
unei angine obisnuite, deja instalat; 3. angina de decubit; 4. angina care
se prelungeste mult timp;

Nu credem cd miocardul necrozat sau tesutul cicatriceal se pot revi-
taliza functional. Orice discutie asupra tratamentului trebuie sa tina
seama de faptul cd la bolnavii cu preinfarct, vitalitatea miocardului inci
nu este complet compromisa. Consideram ca un tratament optim se poate
institui prin operatie, care are scopul de a restabili direct fluxul sanguin
blocat, inainte de instalarea infarctului.

Un exemplu elocvent este cazul pacientului W. B. de 42 de ani inter-
nat in clinicd din cauza unei angine pectorale, care dura de 3 luni. ECG
efectuat in timpul durerii a relevat o marcati modificare a segmentului
ST-T in V2V3 (elevat) si subdenivelarea segmentului ST-T in derivatiile
II, IIT si VI (fig. nr. 4). Dupa disparitia spontania a durerii, traseul ECG
nu a prezentat nici o modificare (fig. nr. 5). In urmitoarele 4 zile durerea
a reapdrut in repaus, cedind insi dupd administrare de nitroglicerinia
(ECG devenind normal, fig. nr. 6). Coronarografia selectivi a decelat le-
ziuni segmentare ale arterei coronare anterioare descendente. Coronara
dreapti a fost normal3, s-a efectuat by-pass-ul aorto-coronarian pe artera
coronara anterioard descendentd ca a 2-a zi ECG si se normalizeze si sta-
rea bolnavului si se amelioreze remarcabil (fig. nr. 7, 8). Pacientul si-a
reluat ocupatia anterioari (muncitor in metalurgie),

Grefa cu vend safeni amelioreaza ischemia, pastreaza functia ventri-
culului sting si oferd protectie impotriva necrozei,

Coronarografia este importantd pentru stabilirea locului si a gradului
obstructiei. Cateterismul este necesar pentru a se afla permeabilitatea dis-
tald si a se evalua functia ventriculului sting. La o serie de pacienti, pre-
infarctul s-a terminat brusc si favorabil printr-o revascularizare spontani
adecvati. Mai important este faptul ci revascularizarea urgenta, efec-
tuata la bolnavii selectati in mod corespunzidtor nu s-a asociat cu nici o
crestere a mortalititii. Plasarea temporard sau definitivd a electrozilor de
pacemaker a fost necesard in aritmiile cronice si a prevenit mortalitatea.

II. Infarctul miocardic in faza acutd diferd de iminenta de infarct,
deoarece necroza miocardului este ireversibild si se dezvolti precoce. In
aceste cazuri restabilirea fluxului distal imediat dupa infarct poate reduce
zona celulard distrusi. Noi am operat 8 pacienti (tabelul nr. 2), care au
fost la limita infarctuluj miocardic. La unul dintre acestia s-a produs un
infarct acut cu stare de soc in timp ce astepta coronarografia. Am efectuat
de urgentd revascularizarea miocardului prin by-pass dublu venos cu re-
zultat imediat bun. Am ajuns la concluzia ci bolnavii cu infarct recent se
pot opera de urgentd. Mai mult, infarctul miocardic, asociat cu soc cardio-

Tabelul nr. 2
Infarct miocardic acut

Numarul A .
operatiilor Soc Aritmie grava Dureri recurente
8 2 2 4
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gen si aritmie, se poate opera dupi efectuarea coronarografiei selective si
instalarea circulafiei extracorporeale.

Pacientul W, L., de 51 ani s-a internat in spital, prezentind dureri la
efort. Antecedente: un infarct al peretelui posterior si al partii mijlocii a
septului, de 3 siptamini acuza frecvent angini de repaus, Tabloul clinic
corespunde unui infarct miocardic. La ECG, QRS in D3 si aVf mai larg
de 0,1 sec. (,,bloc preinfarct®), lipsa segmentului R in V3 si subdenivelarea
ST-ului in D II, V4 si V6 (fig. nr. 9, 10). Coronarografia selectivad releva
obstructia arterei coronare drepte si a arterei descendente anterioare si
ingustarea ramurii circumflexe a arterei coronare stingi.

La doui ore dupd examinare durerea este persistentd, intensi, cu
sciderea tensiunii la 60 mmHg si aparitia freciturii pericardice ce indica
inceputul infarctului miocardic. In acelasi timp ECG a aritat lipsa seg-
mentului R in V4. Starea bolnavului este alteratd cu pierderea cunostin-
tei si tulburdri respiratorii. In circulatie extracorporeald cu o perfuzie
tisulara adecvati, s-a efectuat pontajul venos autolog intre aorti si ramura
periferici permeabild a arterei coronare stingi. Vena safeni inversati a
fost suturati in mod obisnuit la coronari, iar capitul celialalt anastomozat
cu aorta, Cind aorta a fost declampati, grefa venoasi s-a umplut si con-
tractiile ventricululuj sting s-au imbunatitit brusc. Perioada postopera-
torie a fost fard complicatii. Pe ECG efectuat la 4 zile postoperator (fig.
nr. 11) segmentul R in V4 devine din nou vizibil si dispare subdenivelarea
segmentului ST in V4 si V6. In prezent la 8 luni dupi interventie bolna-
vul si-a reluat serviciul, fiind director al unei companii, Starea bolnavului
este excelentd, dupi interventie, angina pectorald a disparut si ECG pre-
zintd un traseu aproape normal.

Grefa venoasd aorto-coronariani, imbunitateste imediat circulatia
singelui spre miocard. In prezent, la un infarct miocardic acut, restabili-
rea fluxului sanguin distal de zona de obstructie poate preveni dezvoltarea
necrozei celulare. Cind infarctul a progresat, revascularizatia directa poate
reduce limitele infarctului si previne aparitia unor complicatii grave ca:
socul cardiogen, aritmia necontrolabild si insuficienta cardiaca congestiva.

Este binecunoscut ci la pacientii la care apare socul persistent dupa
infarct, mortalitatea este intre 80-—85% si numai foarte putine cazuri ras-
pund favorabil la tratamentul medical uzual. Chirurgia coronari de
urgentd isi giseste astfel justificarea la grupa fara raspuns, presupunind
cd coronarografia aratd o leziune corectabili prin by-pass.

_ Bolnavii nostri cu infaret miocardic acut, care s-au aflat in soc car-
diogen, au fost tratati prin instituirea promptd a circulatiei asistate a
coronaroangiografiei si revascularizarea de urgents.

Expeﬁenta noastrd ne-a sugerat faptul ca folosirea indelungati a cir-
::ulatlei asistate in scopuri clinice, nu di rezultate prea bune. By-pass-ul
intre vena cavi si artera femurala, efectuat la un bolnav suferind de in-
farct miocardic, nu a dat rezultatele scontate.

.III. Val_oarea grefei by-pass in insuficienta cardiacd congestivd este
nesigurd. Bxscul operator este evident crescut, operatia reprezentind o
suprasohcx_tare a functiei cardiace mult mai mare ca in angina pectorala.
La bolnavii operati, insuficienta cardiaci congestivd a fost considerata
grava sau rebel3 la 2 pacienti, moderati la 2 si usoari la 3 bolnavi,

8-a excizat In 5 cazuri un anevrism ventricular sting. Valvuloplastia
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mitrald a fost necesard la 3 bolnavi din cauza insuficientei, surveniti pro-
babil in urma disfunctiel muschiului papilar. Valva mitrala insuficienti
a prezentat citeva anomalii. Inelul a fost dilatat remarcabil.

Rezultate bune s-au obtinut la 2 bolnavi, cirora li s-a indicat conti-
nuarea activititii fizice normale, acestia prezentind putine semne de insu-
ficien{d cardiacid congestivi, postoperator. Ameliorarea surveniti in caz
de angina este in contrast izbitor cu cea care apare la infarct, unde este
prezentd insuficienta cardiaci prin necroza fibrelor si inlocuirea lor cu
cicatrice. De aceea angina pectorald constituie un semn favorabil pentru
prognostic, prezenta sa indicind un miocard viabil, dar ischemic, care
probabil poate si-si amelioreze activitatea printr-un flux imbunititit.

In cazurile de insuficientd congestivd gravi, prezenta unui anevrism
ventricular mare este mult mai favorabila din punct de vedere chirurgical
decit o insuficien{a ventriculari severd. Insuficienta mitrald, hipertensiu-
nea pulmonara, insuficien{a tricuspidd si hepatomegalia, sint semne de
gravitate ale insuficientei cardiace. Toate acestea asociate indica un prog-
nostic sumbru.

Insuficienta cardiacad congestiva schimbd mult prognosticul preopera-
tor la bolnavii la care urmeazi si se efectueze un by-pass coronarian.
Aceasta inseamnd cd by-pass-ul coronarian in insuficienta cardiacd con-
gestiva, poate aduce rareori o imbunaititire eficace. In prezent o insufi-
cientd cardiacid cronicid avansati fird angind se poate considera inopera-
bila. Toti acesti bolnavi se pot trata prin transplant cardiac, mai ales daci
va fi posibil controlul rejectiei imunologice in misurd mai mare.

Desi in prezent experienta clinicid in chirurgia coronard de urgenti
este limitat3, se pot trage unele concluzii.

1. Coronarografia de urgentad se poate realiza cu un risc minim.

2. Bolnavii cu infarct miocardic iminent se pot opera cu mortalitate
scdzuti si complicatii minime. Interventia previne infarctul.

3. Daca interventia are loc la citeva ore de la producerea infarctului,,
miocardul se poate salva in mare parte.

4, La bolnavii cu infarct iminent nu s-au constatat modificiri semni-
ficative la nivelul miocardului, spre deosebire de cei cu infarct acut, la
care s-a constatat o decolorare albastruie si o inrdutitire a contractibilita-
tii zonei irigate de artera afectati.

Indicele de mortalitate in urma infarctului miocardic acut este de
circa 20% la cazurile fara insuficientd ventriculara si creste la 75—100%
la cazurile cu insuficientad ventriculara.

Insuficienta congestivi a inimii poate fi singura manifestare a atero-
sclerozei coronariene.

Experienta favorabili cu by-pass-ul aorto-coronarian defineste un
nou tip de urgenta coronariana. Cind angina pectorald se agraveazd brusc,
asociindu-se cu modificiri ale segmentului ST, aceasta constituie angina
de preinfarct. Fiecare bolnav este o urgentd si reclama o conduitd tera-
peuticd inaintea instalarii infarctului. Aceastd conceptie presupune o serie
de eforturi sustinute de laborator, de cateterism si a echipei de chirurgie
cardiaca.

O problemi importanti pentru viitor prezinti operatiile de urgenta
la bolnavii cu infarct miocardic extins si soc cardiogen.

Socul cardiogen este cauza majord a decesului bolnavilor care suferd



de infaret miocardic acut, Rezultatul terapiei intensive medicale §i varia-
tele forme ale metodelor de circulatie asistatd sint departe de a fji satis-
facatoare, desi in unele cazuri si-au aratat eficienta.

La fiecare bolnav s-a identificat intraoperator o zond ventriculard
cianoticid hipocontractild la care apare obisnuit o ameliorare a culorii si
contractibilitdtii in urma revascularizarii. Intr-un singur caz am consi-
derat util de a inciza si plicatura zona de infarct din cauza lipsei de schim-
bare a culorii §i contractibilititii dupa aplicarea by-pass-ului (fig. nr, 12).
La yn alt caz by-pass-ul a fost asociat cu infarctectomie {fig. nr. 13).

Coronarografia si ventriculografia efectuate la 4—8 luni dupa inter-
ventie au ardtat permeabilitatea grefei venoase cu exceptia a 2 pacienti.
Debitul cardiac si presiunea ventriculara stingd s-au imbunitatit.

Aceasti experientd limitati a tratamentului chirurgical al ischemiei
miocardice acute este incurajatoare §i ne-a aratat cd angiografia de ur-
gentd si by-pass-ul aorto-coronarian se pot realiza la acest grup de
pacienti.

Sosit la redactie: 7 ianuarie 1974.
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Clinica chirurgicals nr. II si Chirurgie cardiovasculard
(cond.: prof. dr. I. Pop D. Popa, doctor-docent, membru corespondent al Academiei
de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

ATITUDINEA NOASTRA IN VARICELE RESTANTE

dr. I. Pop D. Popa, dr. T. Georgescu, dr. L. Creangd, dr. T. Grozescu,
dr. C. Crdciun, dr. Ana Csizér

Suferinta aparutid dupi cura operatorie a varicelor ridici probleme
de interpretare si atitudine terapeuticai.
Am observat uneori edeme importante, ce simulau clinic sindromul
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posttrombotic, la bolnavi operati radical pentru varice hidrostatice, Al-
teori, am observat aparitia ulceratiilor trofice dupa acelasi tratament sau
reaparitia simptomelor initiale ale bolii varicoase. In toate aceste situatii,
cauza a fost varicele restante cu diferite localiziri anatomo-topografice.
Aceasta, ne-a determinat, ca pe baza observatiilor noastre, s punem in
discutie problema varicelor restante si in special a celor de calibru mare
cum sint: safend internid accesorie restantd, safeni externad insuficienta
restantsi, colaterale si comunicante mari insuficiente restante (fig. nr.
1, 2 3, 4).

Cauzele recidivelor dupi tratamentul chirurgical ,,zis radical“ al va-
ricelor se datoresc:

1. Nerespectarii principiului de bazi de a suprima toate venele insu-
ficiente si de a ligatura corect confluenta safeno-femurald (internd) sau
safeno-poplitee (externa) (5, 8).

2. Confuziei safenei interne cu alte vene (in special cu v, cutaneo-
femurala laterald atunci cind safena interni este redusa ca volum in urma
proceselor de flebitd superficiald sau prin tratamente sclerozante) (8).

3. Ligaturii joase a crosei venelor safene sau bont lung cu lasarea pe
loc a colateralelor crosei, care fiind insuficiente vor transmite presiunea
spre venele restante, ducind la recidive (1, 2, 7, 8) (fig. nr. 5).

4. Ligaturii si extirparii etajate fara atacarea zonelor de reflux.

5. Anomaliilor congenitale (safene duble sau situatii anatomice ne-
obisnuite).

6. Neglijarii safenei externe insuficiente.

7. Neglijarii venelor comunicante insuficiente (5, 7).

Aceste cauze pot fi evitate printr-un examen minutios al bolnavului,
la care varicele cu caracter particular sau zonele multiple de reflux ne
vor obliga si la un examen flebografic. Daca in varicele hidrostatice fle-
bografia este mai pufin utilizata, in varicele restante ea este de indicatie
majora (3, 4, 5). Unii autori (3) incep cu flebografia retrograda pentru a
vedea dacd nu existi o crosi legati prea jos, sau dacd trunchiurile pro-
funde nu prezinti un reflux important printr-o comunicanta.

Noi am avut ocazia in ultimii 3 ani (1971—1973) s& operam 14 cazuri
de varice restante, din totalul de 182 bolnavi internati si operati pentru
varice hidrostatice. Cei 14 bolnavi cu varice restante ne-au parvenit din
alte servicii.

In cazul varicelor restante, procedim la un examen clinic minutios,
fixind cu aceasti ocazie locul refluxului si venele restante vizibile cu
ochiul liber, examen pe care il completim cu flebografia. Flebografia evi-
dentiazi cu precizie cauza recidivei, locul abordarii, deci posibilitatea
unei operatii {intite.

In cazurile amintite de varice restante, in urma examinarii complexe
pe care am efectuat-o, am practicat strippingul colateralelor restante in
8 cazuri, 2 ligaturi de crosi safeni interna (bont lung) + stripping al cola-
teralelor, 3 operatii Linton (pentru comunicante insuficiente) si 1 ligatura
de crosa safend externi -+ stripping si includere de catgut intravenos pe
venele mici restante.

Rezultatele au fost foarte bune in toate cazurile, decarece flebogra-

_t'ia ne-a dat posibilitatea si facem operatii tintite asupra venelor restante,
insuficiente.
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Fig. nr. 4: D.M. 39 ani (F).
Colaterala insuficientd restan-
ta intretinutd de comunicanta
voluminoasi. Flebografie
transcalcaneana

1. POP D. POPA §1 COLAB.: ATITUDINEA NOASTRA IN VARICELE RESTANTE

Fig. nr. 5: M.E. 32 ani (B).
Bont lung al crosei safenei
interne. Safena internad res-
tantid la nivelul gambei, Fle-
bografie transcalcaneana



Discutii

Varicele restante sint apanajul unei examinari insuficiente §i in con-
secinta al unui tratament neadecvat. )

Ligatura strictd a safenelor la nivelul confluegtm_cu prepararea cro-
sei si ligatura tuturor colateralelor, urmatd de stripping, asigurd reusita
tratamentului.

Explorarea minutioasd a safenei externe, a comunicantelor si ataca-
rea lor chirurgicala in caz de insuficientd sint de o importantd capitala.

Noi proceddm la o examinare clinici minutioasi, pe care o comple-
tim obligator cu explorarea flebografica,

Tratamentul este chirurgical si el va trebui si atace toate zonele de
reflux, toate venele restante si in special safena externd si comunicantele
insuficiente.

Sosit la redactie: 9 ianuarie 1974.
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Clinica dermato-venerici (cond.: prof. dr. E. Ujvary, doctor-docent)
si Laboratorul Policlinicii nr. 2 (cond. dr. 1. Bird) din Tirgu-Mures

OBSERVATII ASUPRA FLOREI MICOTICE CULTIVATE DIN
LEZIUNILE DERMATOLOGICE IN PERIOADA 1968—1972

dr. E. Ujvdry, G. Horvdth, dr. L. Niiszl, dr. Irina Timaru-Veress,
dr. Angela Dondth

Am studiat flora micotici pe baza culturilor provenite din insimin-
tarea produselor patologice ale leziunilor dermatologice suspectate de na-
tura micotica.

In aceastid perioadd, din totalul de 4783 de insimintéari s-au obtinut
1384 rezultate micologice pozitive (30%). Repartizarea cazurilor dupa
diagnosticul clinic:



— tinea superficiald a pielii paroase a capului, cuprinzind pilomico-
zele: microsporia, tricofitia si favusul 237 cazuri, din care micologic pozi-
tive 117 cazuri;

— tinea foliculard semiprofundid si profundi, cuprinzind procesele
foliculare supurate: 70 cazuri, micologic pozitive 13;

— tinea pielii glabre, cuprinzind candidoza, tricofitia, epidermofitia
cutanatd in diferite localizidri: 1639 cazuri, micologic pozitive 731;

— onicomicoza si perionixis: 190 cazuri, micologic pozitive 111;

— vulvovaginite: 2647, micologic pozitive 412,

Flora micotica cultivatd este reprezentatd prin tulpini felurite, intre
care predomini genul Candida si dermatofitonii keratofili din genul Tri-
chophyton si Epidermophyton. Dintre speciile cultivate, pe primul loc se
situeazi Candida albicans, fiind prezentd in special in cazurile de vulvo-
vaginiti, de tinea pielii glabre si de onicomicozad si perionixis. Candida
albicans a fost prezenti si in materialul recoltat de la unele cazuri de
tinea folicularid semiprofunda si profundi. Pe linga Candida albicans pre-
zenta speciilor de Candida guilliermondi, Candida tropicalis si Candida
pseudotropicalis apar in cazuri de tinea pielii glabre, vulvovaginite,
onicomicoze si perionixis.

Dintre agentii parazitari criptogamici cel mai frecvent cultivat este
Candida albicans, fapt care soliciti o atentie sporitd datoritd compli-
catiilor posibile, cit si dificultitilor terapeutice.

Dermatofitonii din genul Trichophyton apar in variate afectiuni cu-
tanate, reprezentafi prin specii felurite: Trichophyton rubrum, Tricho-
phyton faviforme album, Trichophyton violaceum, Trichophyton menta-
grophytes, Trichophyton muris etc. Relevim incidenta din ce in ce mai
sporitd a speciei Trichophyton rubrum in cele mai felurite afectiuni cu-
tanate, privind topografia si forma de manifestare, ceea ce reflecta capa-
citatea pluripoteniiald a acestui dermatofit. Se constatid prezenta lui in
tinea superficiald a pielii paroase, in tinea foliculara semiprofundi si
profunda, precum si in cazurile unghiale. In tinea pielii glabre se mani-
festd prin aspecte clinice felurite, prin procese descuamative superficiale,
vesiculo-pustuloase, eczematiforme si forme hiperkeratozice de localizare
si extindere variati, Dermatomicozele cauzate de Trichophyton rubrum
pot crea deosebite dificultiti terapeutice.

Semnalam prezenta Trichophyton-ului muris intr-un caz de pilomi-
cozZa.

La un numdr apreciabil de cazuri de tinea pielii glabre genul Epider-
mophyton era reprezentat prin Epidermophyton floccosum, riaminind
insd mult in urma proceselor cutanate determinate de Candida sau Tri-
chophyton.

In pericada la care ne referim se constati prezenta cu totul spora-
dicd a speciilor de Microsporon audouini si de Achorion schénleini. De
asemenea semnalim prezenta Microsporonului gypseum intr-un caz de
pilomicoza,

Socotim ci nu este lipsitd de interes cultivarea unor specii apartinind
genului de Geotrichum, Torulopsis, Rhodotorula, Saccharomyces, Asper-
gillus, Alternaria, Cephalosporium in culturi pure sau asociate ale produ-
selor patologice recoltate din unele cazuri de tinea pielii glabre, de vulvo-
vaginiti, de onicomicoza si perionixis, chiar si in cazurile de pilomicoze
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uscate si supurate. Micromicetele sint organisme ubicvitare si in anumite-
conditii favorabile pot ajunge la desteptarea potenfialului lor patogen.
Deci prezenta lor poate fi interpretati ca agenti nepatogeni aflati la gra-
nita intre saprofitism si parazitism, ca agenti patogeni asociati sau chiar
primordiali. Elucidarea rolului patogen pe care-l1 pot avea aceste micro-
micete reclami efectuarea examindirilor micologice cantitative §i prezenta
lor nu poate fi neglijata.

Confruntind rezultatele relatate in prezenta comunicare cu cele obser-
vate intr-o perioadi anterioard, se constatd variatii deosebite intervenite-
in acest timp in flora micotici (1, 3, 4).

In perioada intre 1954—1961, exceptind Candida, din 1364 dermato-
fiti cultivati Microsporum audouinj si Achorion schonleini au fost pre-
zenti in proportie de 58,09%, respectiv 8,7%, iar in perioada intre 1968—
1972 din 183 dermatofiti, aceste specii au fost gasite in proportie de
2,8% respectiv 2,2%.

In perioada intre 1954—1961 din 375 specii de Trichophyton culti-
vate Trichophyton violaceum, Trichophyton faviforme, Trichophyton ru-
brum au fost prezenti in proportie de 12%, 8% respectiv 6,66%, iar in
perioada intre 1968—1972 din 107 specii de Trichophyton in proportie de
1,06, 19,6 respectiv 22,4%. Incidenta mai sporitd a Trichophyton-ului
faviforme se explici prin prezenta zootehniei dezvoltate pe teritoriut
arondat clinicii.

Sosit la redactie: 21 ianuarie 1974.
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Clinica medicald nr. 1 (cond.: prof. dr. P. Déczy. doctor-docent, medic emerit..
membru al Academiei de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

RELATIA DINTRE TROMBOCITE SI LIPIDELE PLASMATICE
IN ATEROSCLEROZA

I. Fagocitarea unor lipide plasmatice de citre trombocite
in hiperlipemia provocata prin ingerare

dr. C. Dudeaq, dr. E. Kifor, dr. Eva Kdtay, dr. Magdalena Zakarids,
dr. Paraschiva Simon

Cercetarile efectuate cu microscopul electronic au demonstrat ca
trombocitele fagociteazd in mod obligatoriu diferite particule, proprii sau
strdine organismului, ajunse in plasma sanguind, Astfel, particulele de

11



torotrast, carbune, bioxid de siliciu sau cele de latex, introduse in circu-
latie sau in mediul trombocitelor izolate, ca si complexele de antigen-
anticorp, diferitele proteine plasmatice, virusurile si lipidele existente sau
aparute in plasma sanguind sint rapid fagocitate de catre trombocitele cir-
culante (2, 3, 6, 8, 9, 10).

Procesul de fagocitare este important nu numai din motivul ca face
parte dintr-un sistem de apédrare a organismului, dar si prin faptul ca
aceste procese sint strins legate de degranularea celulelor participante
(14). Eliberarea componentilor granulelor in mediul extracelular prin de-
granulare declanseazi la rindul siu o serie de alte fenomene consecutive,
care se petrec de reguld la nivelul subcelular sau chiar molecular si care
se manifestd in tesuturi ca proces de inflamatie (5, 11). In conditiile exis-
tente in singele circulant, degranularea se manifestd prin modificarea
coagulabilitatii singelui (4, 6, 13). Hipercoagulabilitatea plasmei sanguine
produsi in anumite faze ale lipemiei alimentare este un fenomen bine
cunoscut (7, 9). Microscopia electronicd a mai pus in evidentd in timpul
hiperlipemiei alimentare microembolii circulante compuse din trombocite
degranulate continind picituri de lipide fagocitate, din granule alfa elibe-
rate pe suprafata trombocitelor, din picaturi de lipide si fibre de fibrina
(7, 9, 12). Aceste observatii subliniazid faptul ci fagocitarea lipidelor de-
clanseazi activarea procesului de hemostazi si la nivel celular. Dacid mi-
croemboliile circulante se fixeaza pe suprafata endoteliului vascular lezat
sau nealterat, microemboliile fixate se transforma in microtrombi parie-
tali, determinind aparitia leziunilor vasculare endoteliale sau subendo-
teliale tardive, eventual complicatii acute sau subacute.

Din aceste date rezultd ci lipidele, datoritd fagocitarii lor de catre
trombocitele si granulocitele circulante, precum si de celulele sesile ale
sistemului RE, declanseazid degranularea trombocitelor si alte modificiri
in starea lor. Pe baza acestor considerente, am studiat efectul lipemiei
alimentare asupra activilatii de fagocitare si asupra schimbarilor calitative
$i cantitative ale trombocitelor circulante. In lucrarea de fati prezentim
o parte din rezultatele noastre privind efectul lipidelor ingerate asupra
cantitatii de lipide existente in trombocitele circulante si asupra modifi-
carilor cantitative ale trombocitelor existente in singele circulant.

Material i metodd

La un numir de 24 pacienti cu aterosclerozi s-a provocat o hiperli-
pemie alimentard prin administrarea unui prinz de proba con{inind: 50
gr unt si 50 gr smintini. Din singele recoltat a jeun si la o ord dupé con-
sumarea lipidelor, au fost izolate trombocitele (9) si homogenizate cu Tri-
ton X 100. Homogenizarea cu Triton X 100 0,1%, addugat in proportie de
10% la suspensia de trombocite spilate dureaza 15 minute, la temperatura
camerei. Din homogenizatul obtinut s-a dozat cantitatea proteinelor prin
metoda Folin—Lowry, precum si cantitatea lipidelor totale, a colestero-
lului, a acizilor grasi neesterificati si cantitatea trigliceridelor. Pentru blo-
carea proceselor biochimice care ar putea influenta cantitatea lipidelor in
homogenizat $i pentru o mai buna dezintegrare a structurilor subcelulare,
o cantitate adecvati de homogenizat, repartizatdi in eprubete mici s-a
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amestecat cu eter-alcool (1:3), care s-a evaporat in baie de api fierbinte.
Pentru determinarea lipidelor totale in homogenizat, am utilizat metoda
lui Zéllner si Kirsch. In acest scop, 0,5 ml homogenizat trombocitar este
tratat in modul amintit cu eter-alcool, reziduul se reia in 0,5 ml acid sulfu-
ric $i se amestecd cu 2 ml reactiv fosfo-vanilic. Dupa aparitia reactiei de
culoare, probele, martorul si standardul, se citesc la spectofotometru,
Cantitatea trigliceridelor si a acizilor grasi neesterificati s-a determinat cu
setul de reactivi Haury, iar cantitatea colesterolului cu setul Boehringer,
Numarul trombocitelor circulante, inainte si la diferite intervale de timp
dupa administrarea lipidelor, s-a determinat prin numerotare in camera
Biirker, folosind in acest scop contrastul de fazi.

Rezultate si discutii

Rezultatele investigatiilor noastre privind cantitatea lipidelor totale,
a colesterolului, a acizilor grasi neesterificati si cantitatea trigliceridelor,
inainte si la o ord dupa consumarea lipidelor alimentare, sint trecute in
tabelul nr. 1. Rezultatele sint exprimate in mg/100 mg proteine trombicitare
din homogenizat, respectiv cantitatea acizilor grasi neesterificati, este ex-
primata in #mol/l in homogenizat trombocitar cu un continut de 1 g pro-
teine]. Astfel, datele obtinute sint comparabile, Din rezultatele obtinute
reiese cd la o ord dupa consumarea prinzului de probi, care contine li-
pide, cantitatea lipidelor trombocitare prezinti o crestere. Se remarci in
mod deosebit cresterea cantititii acizilor grasi neesterificati si a cantitatii
trigliceridelor din trombocite. Datorita faptului ci lipidele administrate
au un continut minim de colesterol, nu este de asteptat o schimbare mai
importantd a cantititii de colesterol in trombocite,

Rezultatele obtinute de noi corespund observatiilor morfologice efec-
tuate cu microscopul electronic. conform cérora la o ora dupd consumarea
lipidelor alimentare, in cca 30% din trombocitele circulante apar picaturi
de lipide endocitate, iar la 4 ore marimea acestor picituri creste si lipi-
dele apar in cca 70% din trombocitele circulante. Mai tirziu, in trombo-
citele circulante apar formatiuni mielinice, similare cu cele din trombo-
citele bolnavilor care suferd de hiperlipemie esentiala. indicind transfor-
marea lipidelor fagocitate in interiorul trombocitelor (9).

Concomitent cu cresterea cantititii lipidelor in trombocitele circu-
lante, apar si modificiri ale numarului de trombocite circulante. Astfel,
la 30 de minute dupd consumarea lipidelor, numarul trombocitelor circu-
lante scade semnificativ (fig. 1), la o ord dupd consumarea lipidelor nu-
mérul trombocitelor circulante se apropie din nou de valorile initiale, dupa
care apar oscilatii numerice de amplitudine mai mici. Diminuarea nu-
mérului de trombocite la 30 de minute dupd consumarea lipidelor este
atribuitid acizilor grasi continind un numar de 8—12 atomi de carbon,
existenti in cantititi mari in unt si smintini, Efectul imediat se explicd
prin descompunerea rapida a esterilor acizilor grasi continind un numar
mediu de atomi de carbon. Acesti esteri se descompun in duoden in pro-
portie de 60% la numai 10 minute dupa ingerare. Resorbtia lor este de
asemenea foarte rapidi. Spre deosebire de acizii gragi cu un numar de
16—18 atomi de carbon, care dupi resorbtia lor patrund in circulatie prin
sistemul limfatic, acizii grasi continind un numéir de 8—12 atomi de car-
bon apar in vena portd si declanseazi diminuarea numarului de trombo-
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cite circulante (7). La o ord dupid consumarea lipidelor se observi o resta-
bilire a numarului de trombocite circulante, datoritd probabil mobilizarii
trombocitelor din diferite ,,rezerve®,

Avind in vedere particularitdfile resorbtiei acizilor grasi continind
8—12 atomi de carbon si efectul lor asupra numarului de trombocite cir-
culante, s-a analizat relatia existentd intre cantitatea lipidelor fagocitate
si modificarea numirului de tromocite. La 12 cazuri, sciderea numirului
de trombocite circulante la 30 de minute de la ingerarea lipidelor este
urmata de o restabilire partiald a acestui numaér la o ord dupid consumarea
prinzului de proba. La acest grup de pacienti, cresterea cantititii de lipide
trombocitare la o ord dupa consumarea lipidelor este mai mare decit va-
loarea medie la o ord de la ingestie, calculatd pe intregul lot studiat (24
de cazuri). Se remarci cresterea semnificativd a cantitatii acizilor grasi
neesterificati si a cantitatii trigliceridelor in trombocite (tabelul nr, 2). La
grupul al doilea de bolnavi, dupd o ori de la consumarea lipidelor, nu-
mirul trombocitelor circulante depidseste valoarea initiald. Oscilatiile
numiarului de trombocite la acest lot sint mai reduse, iar modificarile
privind cantitatea lipidelor trombocitare sint nesemnificative (tabelul
nr. 1). Fenomenul s-ar putea explica prin posibilitatea c4 la acest lot mobi-
lizarea trombocitelor din rezerve trombocitare dilueazi populatia de trom-
bocite circulante care contin lipide fagocitate si din acest motiv nu apar
deosebiri semnificative privind cantitatea lipidelor inainte §i la o ord dupa
consumarea lipidelor. Desi explicatia este plauzibild, remarcim faptul ca
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Tabelul nr. 1

Cantitatea lipidelor totale, a acizilor grasi neesterificati, a trigliceridelor si a coles-
terolului in trombocite, recoltate inainte si la o ord dupd administrarea lipidelor
alimentare, raportate la 100 mg proteine din homogenizat trombocitar.

Lipide Acizi grasi | Trigliceride | Colesterol
mg/100 mg neesterifi- mg/100 mg mg/100 mg
proteine cati, 4 mol/l proteine proteine
Numérul 24 24 24 14
cazurilor
Valori obtinute X 28,07 ’ 75,0 8,58 4,63
fnainte de consu- DS 15,58 440 5,80 3,53
marea lipidelor ES 3,32 9.0 1,22 098
Valori obtinute
la o ord dupa X 32,22 106,0 10,08 4,65
consumarea lipi- DS 16,65 74,0 6,04 2,89
delor ES 3,55 15,0 1,28 0,80

Tabelul nr. 2

Cantitatea lipidelor trombocitare inainte si la o ori dup3d consumarea lipidelor
alimentare, in trombocitele pacientilor la care la o ord dupd ingerarea lipidelor
numirul trombocitelor circulante nu atinge valoarea initiald (A), precum si la
pacientii la care numarul trombocitelor circulante depiseste valoarea inifiald (B).

Lipide totale Acizi grasi Trigliceride
mg/100 mg nesaturati mg/100 mg
proteine wmol/1 proteine
P dupa o dupi . dupa

‘ inainte. consum, inainte, consum. inainte. consum.
n 14 14 14 14 14 14
X 23,85 32,13 61,00 113,00 7.44 10,16
A DS. 11,52 16,69 32,90 96,70 3,62 4,54
ES. 3,32 4,82 9,90 29.10 1,06 1,30
n 10 10 10 10 10 10
X 33,09 32,28 87,80 96,30 8,88 8,48
B DsS. 18,91 16,03 48,00 50,80 7,26 6,70
ES, 5,98 5,07 15,30 16,00 2,30 2,12

la acest lot valorile initiale ale cantitatii lipidelor trombocitare sint mai
mari decit la primul grup (tabelul nr. 2). Aceasti observajie sugereazid
posibilitatea ci trombocitele confinind cantititi mai mari de lipide au o
capacitate de fagocitare diminuata.

Modificarile aparute in cantitatea acizilor grasi neesterificati si in
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cantitatea trigliceridelor trombocitare la o ord dupd consumarea lipidelor
sint in corelatie pozitivi semnificativa (fig. 2). Aceastid corelatie indica
faptul ci trigliceridele si acizii grasi sint endocitati in proportii determi-
nate, Fard si excludem posibilitatea existentei unor mecanisme separate
pentru endocitarea trigliceridelor si a acizilor grasi, trebuie si afirmam
cd in cursul hiperlipemiei alimentare aceste substante sint endocitate cu
aceeasi viteza.

In ultimii ani s-a precizat rolul fagocitarii in diferite procese fizio-
logice si patologice. In prezent este in general acceptat rolul deosebit al
fagocitarii (endocitarea) in resorbtia, transportul, metabolizarea si depozi-
tarea lipidelor (9, 11). S-a conturat, de asemenea rolul acestui proces in
generarea leziunilor vasculare (1). Cu toate cid interventia leucocitelor in
resorbtia si transportul lipidelor este cunoscutd mai de mult, rolul altor
formatiuni celulare in fagocitarea lipidelor plasmatice a fost relativ recent
recunoscut. Astfel se admite ca celulele sistemului RE au un rol deosebit
in ,,clearence-ul” lipidelor plasmatice. Din datele literaturii de specialitate
si din rezultatele noastre reiese cd si trombocitele circulante fagociteazi
lipidele apérute in plasma sanguina.

Procesul de fagocitare a lipidelor de citre trombocite are corelatii
importante cu alte functii celulare si cu modificari din mediul extracelu-
lar, aceste aspecte depasind insd cadrul lucrarii de fata.

Sosit la redactie: 17 ianuarie 1974.
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Clinica chirurgicala nr. 1 (cond.: prof. dr. Z. Papai, doctor docent) din Tirgu-Mures

PROBLEME DE RISC OPERATOR IN CHIRURGIA COLICA
‘ S$I RECTOCOLICA

dr. E. Bancu, dr. A. Keresztessy, dr. R. Lupeanu, dr. V. Gliga,
dr. M. Baghiu

Chirurgia colonului reprezinti o etapa hotéritoare in formarea fie-
carui chirurg general.

Daca stapinim bine teoriile chirurgicale ale cadrului colic, dacd ne-am
insusit principiile tactice si tehnice ale colonului bolnav, dacd am reusit
sd patrundem caracteristicile si individualitatile bolnavului care ni se pre-
zintd, dacd recunoastem cu reticente rezonabile satisfactiile si deceptiile
pe care aceastd chirurgie ni le poate oferi, saltul calitativ spre cdi i mai
dificile ale chirurgiei generale devine o problemia de autoinstruire perma-
nentd, perseverentd, o tendinta spre mai mult si mai reusit,

Abordind tema riscurilor pe care le conferid chirurgia colonului,
ne-am propus pe baza unei experiente de multi ani, de cautéri §i de intre-
bari, sa obtinem raspunsuri din partea bolnavilor nostri, bolnavi tratati in
Clinica chirurgicala nr. I din Tirgu-Mures.

Din cazuistica bogata a clinicii nu am ales decit acele cazuri care
ne-au creat maj multe framintdri si ne-au facut sa apreciem acele carac-
teristici care scot in lumina riscul major operator la bolnavii tratati.

Am considerat ca riscul operator devine cu atit mai hotaritor cu cit
uneori sintem obligati a opera pe colon fari si avem previziunea faptului
sau, chiar in cunostintad de cauzi, si nu putem intreprinde ceva decisiv
pentru asigurarea securititii actului operator. Dorim si trecem peste
greutitfile unanim admise, ca vascularizatie arteriald precard, drenaj ve-
nos diferentiat intre colonul drept si sting, conexiuni vasculo-limfatice
specifice, stofd precara ce pretinde suturi deosebit de minuticase. Crite-
riile pe care se bazeazi lucrarea noastri nu vor ignora insa terenul ca
factor hotaritor in chirurgia colonului, virsta ca tard ce raspunde nefavo-
rabil uneori greutdtilor amintite anterior, precum si posibilitatea prega-
tirii preoperatorii a bolnavilor si, desigur, grija riguroasd postoperatorie.
Ne-am propus deci sa privim riscul operator la bolnavii operati pe colon
dupd urmadtoarele criterii: — bolnavi operati in urgentd, necancerosi;
— bolnavi operati in urgentd, cancerosi; — bolnavi cu rezectii
largi de colon, pentru colite ulceroase; — bolnavi cu rezectii
largi de colon, pentru megadolicocolon, (Hirschprung); — bolnavi cu
tumori colice, survenite intr-un episod acut, produse de perforatii diasta-
tice la distan{d; — bolnavi la care sacrificarea unui segment mai mult
sau mai pufin extins de colon este necesard in cadrul unei operatii com-
plexe, ea are in centrul ei un alt organ (de obicei posedind o tumoare
maligna).

Dintre cazurile operate in urgenti ne referim la 38 de bolnavi, Dintre
acestia, in 23 de cazuri era vorba de ocluzii tumorale si in mare majori-
tate cu localizare pe colonul sting terminal. In 9 cazuri, ocluziile au avut
la bgzé procese benigne, cu precidere volvulus al sigmei, iar in 6 cazuri
s-a intervenit pentru alte cauze ocluzive ale colonului. S-au ficut 10 re-
zectii primare ale colonului sigmoidian, din care in 4 cazuri pentru tu-
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mori, interventiile soldindu-se cu un singur deces. Din totalul de 38 de
bolnavi, in 26 cazuri s-au practicat anusuri sau colostomii de degrevare a
unor obstructii totale sau subtotale, pentru posibilitatea pregiatirii inter-
ventiei de bazd in conditii mai linistitoare. Din cei 26 bolnavi am pier-
dut 4.

Am fost nevoiti sd intervenim la 2 bolnavi pentru rectocolite ulce-
roase ce interesau rectul §i colonul sting. Ambele cazuri au necesitat pre-
gatiri preoperatorii sustinute din cauza dezechilibrului biologic provocat
de boala de bazd. Bolnavii, cu interniari de ani de zile in serviciile de
specialitate, erau anemizati, obositi, dezechilibrati fizic si psihic. Intr-unul
din cazuri s-a facut o cecostomie pentru punerea in repaus a cadrului
colic. Efectul a fost negativ. S-a inchis cecostomia si s-a practicat un anus
pe ascendent, care de asemenea nu ne-a satisficut, dar ne-a dat posibilita-
tea reechilibrarii bolnavului si pregatirii colonului din avale, In final, se
practica regto-hemicolectomie stingd cu transpozitia transversului la anus
(Toupet), inchiderea colostomizi. Bolnavul se afla de mai multi ani in stare
generald buni si cu o continentd multumitoare.

La un bolnav cu acelasj diagnostic am recurs la operatia Duhamel,
modificatd in doi timpi, obtinind o vindecare a leziunilor ulcercase si o
continenta perfecta.

Megadolicocolonul (boala Hirschprung) pune de asemenea probleme
delicate de risc operator. Interventiile practicate la copii au nesansa tere-
nuluj fragil. Extensia zonei aganglionare ridici de asemenea o serie de
riscuri care pot duce pina la infirmitate postoperatorie. (Ne referim la
colectomiile totale sau rectocolectomii).

Interventia executati la adultul tinir ne pune adesea in fata unui
bolnav slabit, intoxicat, anemic, deproteinizat, pe lingd imposibilitatea
vidarii si aseptizarii convenabile a colonului gigantic si aton.

Operatia Duhame] modificatd ne pare o operatie de mare securitate,
fatd de neajunsurile amintite, fapt ce ne-a determinat si o practicim atit
in dolicomegacolon cit si in colita ulceroasa.

O bolnava de 16 ani ni se prezinta in clinicd cu un megadolicocolon
ce se extindea de la rect pinid la nivelul portiunii stingi a transversului.
In sigma foarte dilatatad se percepea, angajat in bazin, un fecalom pietrifi-
cat de mirimea unui pumn de adult. Pregatirea preoperatorie a fost ane-
voioasd, Am recurs la operatia Duhamel in doi timpi, avind posibilitatea
si rezecim de la rectul superior pini in vecinidtatea unghiului splenic —
colonul sting — in conditii de asepsie quasiriguroasd si sd exteriorizim
ansa dupa tehnica cunoscuti. Timpul doi l-am efectuat la 10 zile. Bolnava
care avea scaun la 21—30 zile a ajuns in situatia de a avea scaun zilnic,
gisindu-se intr-o stare de sanitate deplind. Acelasi rezultat foarte bun
l-am obtinut si in cazul unei colite ulceroase grave a colonului sting.

Consideram ca una din urgentele cele mai grave in care trebuie si
intervenim sint perforatiile diastatice ale colonului cu peritonite septice,
ca urmare a unor obstructii joase ale cadrului colic.

Am avut ocazia si operam doi bolnavi in astfel de situatii. Ambii de-
paseau virsta de 70 de ani. Era vorba de o perforatie (adevaratd ruptura)
a cecului, la o tumoare stenozanta rectosigmoidiana si de 7 perforatii pe
colonul descendent, la un bolnav cu aceeasi boala de bazai.

La primul bolnav s-a excizat perforatia cecald si s-a exteriorizat in
cecostomie,
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Al doilea bolnav a fost tratat ,,a la Hartmann®, cu exteriorizarea co-
lonului descendent pe care se aflau perforatiile. Ambii bolnavi au decedat
in peritonita.

Am inclus in lucrarea noastri ultimele 25 de cazuri de rezectii seg-
mentare colice in cadrul unor operatii complexe pentru tumori maligne
ale unui organ de vecinitate.

La 24 dintre acesti bolnavi, localizarea tumorii primare era la nivelul
'stomacului, iar la unul era vorba de o tumoare a capului si corpului pan-
creatic. Cointeresarea colonului era directi sau indirecti, prin interme-
-«diul mezocolonului.

in 16 cazuri s-a practicat rezectie de stomac largi, cu 11 anastomoze
Billroth II si 5 anastomoze Péan. La 8 bolnavi s-a efectuat gastrectomia
totald, cu decolare coloepiploicd si 4 splenectomii, iar in 2 cazuri s-a re-
zecat §i pancreasul sting. La un bolnav operatia de bazi a fost duodeno-
pancreatectomia subtotalid asociati cu colectomia transversi, La 21 bol-
navi s-a extirpat colonul transvers si in 4 cazuri hemicolonul sting. 24
bolnavi au fost operati ,,la rece“ intr-un singur caz fiind obligati s inter-
venim pentru ocluzie intestinali. La nici unul din cei 25 de bolnavi operati
in circumstantele amintite nu am banuit cointeresarea colonului. Bolnavii
nu au fost pregatiti preoperator din acest punct de vedere.

Din ultimele 1.000 neoplasme gastrice, internate in clinica noastrj,
necesitatea sacrificérii colonului a aparut intr-un procentaj de 3%. Dintre
cei 25 de bolnavi la care ne-am referit am pierdut 7 dintre care 2 au avut
asociatd la gastrectomia totald colectomia transversd. Nu am pierdut nici
un bolnav din cei 4 la care gastrectomiei i s-a asociat hemicolectomia
stingd. Din cei 25 de bolnavi, 22 erau peste decada a sasea de virsti.

Am putea conchide ci la acesti bolnavi riscul operator rezidi in mai
multe situatii defavorabile:

— terenul pe care se opereazi este de obicei precar (bolnavi tarati,
virstnici, deproteinizati — deficiente care se sumeazi la o boald de baza
deosebit de gravi);

— complexitatea interventiilor;

— lipsa de previziune a posibilititilor abordirii colonului si de aici
consecinta nepregétirii corespunzitoare a bolnavilor.

Din analiza celor 25 de cazuri reiese ideea ca operatiile pe colon ma-
resc mult riscul operator, gindindu-ne la faptul ci, desi unii bolnavi au
suportat operatii deosebit de laborioase (gastrectomii totale si extirparea
concomitentd a splinei si a pancreasului sting, sau duodenopancreatecto-
mii $i colectomia), 5 din cei 7 bolnavi pierduti au suportat doar gastrec-
tomij obisnuite si colectomii transverse. Mai trebuie si aratim, ca o cir-
cumstantd atenuanti, cd din cei 7 decedati numai 4 au avut complicatii
postoperatorii, interesind interventia pe colon, 3 dintre ei decedind in
urma complicatiilor pulmonare sau cardiace.

In incheiere am dori si apreciem ca grijile pe care le comporta chi-
rurgia colonului rdmin inci numeroase. Arsenalul terapeutic modern si
terapia intensivd nu ne scutesc deocamdati de necesitatea individualizirii
cazurilor si de imperativul perfectionarii tuturor atributelor care se in-
ménuncheazid in vederea obtinerii unor rezultate operatorii cit mai bune.

Sosit la redactie: 9 ianuarie 1974.
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Clinica de psihiatrie (cond.: prof. dr. C. Csiky, doctor in medicind) din Tirgu-Mures

STUDIUL UNOR PARTICULARITATI ALE DEPRESIILOR
SIMPTOMATICE*

dr. Gh. Grecu

Complexitatea morbiditatii prin variate stiri depresive prezinti im
ultimele decenii o semnificativid crestere, mai ales in tirile dezvoltate,
ceea ce a ficut din ele o tema de cercetarea de mare actualitate. Aceste
cercetdri au drept scop elucidarea etiopatogeniei in vederea incadrarii lor
nosologice si a gasirii celor mai adecvate mijloace terapeutice. E si nor-
mal ca stirile depresive, exteriorizate atit de sculptural (prin triiri pe-
nibile cum ar fi: tristetea, vidul interior, inhibitia psihomotorie, singu-
rdtatea paralizanta, lipsitd de sperante, anxietatea, senzatia inutilitatii si
incurablitédtii, care uneori isi pot gasi cea mai Ingrozitoare expresie a
disperarii in preocupdri si tentative de suicid) psihiatrii si le acorde o
atentie marita.

In cadrul acestei lucriri, pe baza materialului clinic, dorim si pre-
zentdm unele particularititi ale stirilor depresive, secundare unor im-
bolniviri somatice extracerebrale. De fapt, la marea majoritate a bolna-
vilor somatici intilnim $i unele tulburari afectiv-deprimate, mai mult sau
mai putin evidente, dar numai un numir restrins din ei necesitid un tra-
tament de specialitate. in lucrarea de fati ne vom ocupa tocmai de acesti
bolnavi cu ,depresii simptomatice* secundare unor imbolniviri extra-
cerebrale care au necesitat un tratament de specialitate.

Material si metodd

La baza prezentei lucrari stau datele clinico-statistice ale unui nu-
mir de 224 de bolnavi cu depresii simptomatice, internati intre anii
1960—1973 in Clinica de psihiatrie din Tirgu-Mures. Acesti bolnavi re-
prezinti 9,69% din totalul depresivilor internati in acest interval.

in vederea precizirii diagnosticului maladiilor somatice, in afara
examindrilor obisnuite de laborator, au fost efectuate si alte examiniri
paraclinice, cu ajutorul cirora s-a stabilit diagnosticul pozitiv al bolii de
bazd, care de fapt a favorizat sau declansat starea depresiva.

Pe linga cele de mai sus am urmarit si alte aspecte, ca de exemplu
cresterea frecventei acestor depresii, repartizarea bolnavilor pe mediu
social, sex, grupe de virstd de cite 10 ani, profesii, stare civila, cit si
analiza procentuald a maladiilor care au stat la baza acestor depresii.

Rezultate

Datele clinico-statistice, obtinute intr-un interval de 14 ani la cei
224 de bolnavi cu depresii simptomatice relevd faptul ca frecventa lor a
crescut de la 3,6 % in 1960, la 13,0 % in 1973.

* Lucrare comunicati la U.S.S.M., Filiala Mures, Sectia de neurologie, psi-
hiatrie §i neurochirurgie, ianuarie 1974
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Privind provenienta acestor bolnavi, 52,2 % sint din mediul rural si
47,8% din cel urban. In raport cu sexul, femeile prezintd majoritatea,
60,7 %, iar barbatii 39,3 %. Repartizarea bolnavilor cu depresii simpto-
matice pe grupe de virsti de cite 10 ani releva procentajul cel mai ridi-
cat intre 51—60 ani, virsti de la care acest procentaj scade in ambele
sensuri.

Dintre maladiile somatice care au favorizat sau declansat aceste de-
presii, pe primul loc se situeaza bolile infectocontagioase acute sau cro-
nice, pe al doilea loc traumatismele si unele interventii chirurgicale extra-
cerebrale, urmate in ordine descrescindd de: puerperiu, cardiopatii, toxi-
comanii si alte numeroase maladii redate in tabelul de mai jos.

Tabelul nr. 1

Repartizarea procentuald a maladiilor extracerebrale intilnite la cei 224 de bolnavi
cu depresii simptomatice

Nr.crt. Boala de bazd extracerebrald %

1. Boli infectocontagioase 16,43%
2, Traumatisme si interventii chirurgicale extracerebrale 15,70%
3. Puerperiul 13,40%
4. Cardiopatii 8,70%
5. Toxicomanii 8,189,
6. Dermatoze 5,209,
7. Boli respiratorii 5209
8. Boald ulceroasd si gastrite 4,609,
9. Impotentid sexuala 4,09%,
10. Diabet zaharat 3,50%
11, Hepato-colecistopatii 3,50%
12. Frigiditate 2,909,
13. Hipertiroidism 2,30%
14 Insuficientid ovariana 2,309,
15. Nefrite cronice 1,75%,
16. Poliavitaminoze 1,159
17. Porfirij 0,50%
Total 100,009,

Ac.‘_est ta?)el, pe lingd faptul ci reflectd in mod schematic repartizarea
depresiilor amptomatice in raport direct cu bolile somatice pe fondul
cdrora s-au instalat, constituie si un ghid in descrierea rezumativa a

unora din caracteristicile acestor depresii intilnite destul de frecvent in
practica medicali,

Discutii

Din observatiile noastre rezulti ci in ultimele decenii si incidenta
depresiilor simptomatice se afld in crestere, fenomen semnalat in general
la marea grupa a stirilor depresive. Astfel noi am constatat o crestere
procentuali de la 3,6 %o in 1960, 1a 13,0% in 1973, in care insi este foarte
evidentd prezenta factorului pozitiv al longevititii populatiei, procenta-
jul cel mai ridicat, 78,5%, al depresiilor simptomatice semnalindu-se
locmai intre virsta de 41—80 ani, virstd la care si bolile somatice extra-
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cerebrale se intilnesc mai frecvent. In privinta sexului, asa cum arat®
majoritatea autorilor (Kraepelin, 1915, di un procentaj de 70 %, iar
Mayer Gross, 1960, un procentaj de 60 %), femeile detin si in cadrul
acestor depresii procentajul cel mai ridicat, 60,7%. Referindu-ne la sta-
rea civild, cu toate ci procentajul cel mai ridicat (72,3 %) apare la casi-
toriti, nu putem aminti decit faptul cd acest procentaj reflecti o corela-
tie logicd, deoarece la virsta la care intilnim cel mai frecvent stirile de-
presive marea majoritate a populatiei este casitoritd.

In alti ordine de idei este binecunoscut faptul ca trairile afectiv-
emotionale au o corelatie somatica, caracterizatd prin modificiri circula-
torii, respiratorii, digestive, endocrine si metabolice de o intensitate mai
mult sau mai putin diferiti de la un individ la altul. In acelasi timp
trebuie si amintim cad diferitele maladii organice sint insotite si ele de
tulburdri afective, variind ca intensitate de la o simpla indispozitie pini
la o depresie profunda, situatii in care este absolut necesara instituirea
unui tratament antidepresiv de specialitate. In cadrul bolilor infectocon-
lagioase, tulburirile afective pot incepe prin stari explozive de plins, ris,
incontinenti afectiva sau chiar stari depresive dominate uneori de anxie-
tate, tremuraturi si mai rar de impulsiuni spre autosuprimare. Din cauza
tremuraturilor asemanatoare celor din parkinsonism, Ball si Parent au dat
acestor depresii denumirea de ,melancolie parkinsoniani“. In clinica
noastra au fost internati 5 (2.2 %) bolnavi cu reumatism, la care sindro-
mul depresiv ajunsese pe primul plan. Asemenea stiri au fost descrise
si de Van der Horst (1949), Recola (1967), Rimon (1969), Laihinen si Blom-
quist (1970) si altii. Rimon, in 1969, a mai descris stiri depresive si in
infectiile cu virus simplex, sustinind c¢& acest virus ar avea o legiturd
strinsi cu depresia prin tulburarea metabolismului monoaminelor ce-
rebrale,

In cadrul infectiilor luetice foarte multi autori relevi existenta sti-
rilor depresive. Astfel Dewhurst (1960) a constatat stiri depresive la
27,4% din cei 91 de bolnavi cu neurosifilis, in timp ce accesele mania-
cale au fost prezente numai in 5,5 %. In clinica noastrd au fost internati
6 (2,7%) bolnavi cu stiri depresive secundare acestor infectii. Numaérul
total al bolnavilor cu depresii secundare bolilor infectocontagioase este
de 43, adica 18,8 %, din care 5,4 % au suferit de viroze respiratorii, 3,4 %o
de hepatita epidemica, 2,7% de infectii luetice, 2,7% de tuberculozi,
2,2 9% de reumatism, 2,2 % de febra tifoidi si 0.4 % de mononucleozi in-
fectioasa.

In general depresiile din cadrul bolilor infectocontagioase (secun-
dare epuizarii somatopsihice) se intilnesc mai frecvent in perioada de
convalescentd mai ales cind aceasta a fost grabita prin administrarea anti-
bioticelor cu spectru larg si in doze mari. In alte cazuri depresiile pot
sd apard dupa reluarea prematurd a lucruluj fiard a se astepta refacerea
completi a stirii de sdnatate. Aceste depresii pot avea si un caracter
psihoreactiv, cauzat de faptul ci bolnavul este incapabil si-si reia activi-
tatea sa obisnuitd la un timp nu prea indepirtat de perioada de stare a
bolii sale.

O altd grupa de afectiuni care au produs 16,5 % din depresiile simp-
tomatice o constituie traumatismele si interventiile chirurgicale extra-
cerebrale. In cadrul acestor depresii nu am intilnit o relatie propartio~
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nald cu gravitatea leziunii. Pe linga tabloul depresiv, acesti bolnavi pre-
zentau §i preocupdri excesive, legate de stare sinéatitii lor, de teama
cd nu se vor reface complet, deci si aceste depresii aveau mai mult un
caracter reactiv.

In cadrul psihozelor puerperale, numerosi autori au semnalat pre-
zenta frecventd a stidrilor depresive. In etiopatogenia acestor psihoze pe
linga factorul favorizant si declansator — puerperiul —, Magnan (1877)
sustine existenta factorilor constitutionali, Recis si Dupouy (1904) autoin-
toxicarea organismului iar Bonhoeffer (1911) sustine cid aceste psihoze ar
apartine psihozei maniacodepresive sau schizofreniei. Psihanalistii vad in
psihozele puerperale un mariaj nesatisfiacadtor, o repulsie raportati la
sexualitate si frigiditate, regretul tineretii etc. Hemphill (1952) este de
parere ca aceste psihoze ar fi constituite de o' accentuare a trasaturilor
nevropatice preexistente. Treadway si colab. (1957) au demonstrat ca in
perioada puerperald metabolismul hormonal si al catecolaminelor este
accentuat, intilnindu-se o scddere semnificativd a noradrenalinei, conco-
mitentd cu cresterea depresiei puerperale. Protheroe (1969), observind un
numair de 134 de bolnave cu psihoze puerperale, semnaleaza la 72 din ele
stiri depresive. Dalton (1971) a constatat stiri depresive la 48 din 189 de
femei gravide, dintre care 14 au necesitat tratament de specialitate.
Autoarea de mai sus este de parere ca aceste depresii sint cauzate de
oprirea o datad cu nasterea a producerii hormonilor placentari. In clinica
noastra, din cei 224 de bolnavi internati cu depresii simptomatice, 15,6 %%
au prezentat depresii puerperale. Aceste depresii dominate de tristete,
anxietate, neliniste motorie, disconfort intern, inhibifie, bradipsihism,
idei de autoinvinuire, inutilitate si autosuprimare, pot si fie uneori acom-
paniate de un onirism terifiant cu manifestiri pseudoschizofrenice si
chiar acte impulsiv-agresive. In antecedentele personale ale acestor bol-
nave, am intilnit in ordine descrescindi urmatoarele simptome: cefalee
(41 %), menstre dureroase (36 "), iritabilitate (34 %0). tabagism (si cafeism
moderat) (33%), labilitate emotionala (32 %)), greturi si vomismente
(29 %), anxietate (26 °u), cisnicii nereusite (23 %y), sarcini nedorite (22 %),
conflicte familiale (19"), frigiditate (17 %) si idei obsesivofobice (14 %)
ete,

In general, depresiile din afectiunile endocrine se leagd cel mai frec-
vent de perioadele critice, ca de exemplu: pubertate, graviditate, lactatie,
preclimax si climax, dar si in alte imbolnaviri endocrine cum ar fi: hi-
pertireoza, diabetul, boala lui Addison si altele, se pot intilni stiri depre-
sive. Inca din 1906 Parhon releva in lucrarile sale importanta factorilor
endocrini in aparitia psihozelor afective. De multe ori aceste imbolnaviri
sint pluriglandulare. Georgi si Bayer (1930) au semnalat stiri depresive
in pelagra, Ravn (1935) in porfirii, Cortez (1959) in sindromul Cushing,
precum si in miopatii pseudohipertrofice de tip Durchenne si miotonia
atroficd sau boala lui Steinert. Jiling (1931), Cossack (1953) si altii descriu
stari depresive tipice in cadrul anemiilor pernicioase, emitind si ipoteza
existentei unei legituri intre aceste doui maladii.

Nenumarati autori, dintre care amintim pe cei mai recenti: Muehle
(1965), Assgel si colab. (1965), Bleuler (1966), Stanley (1968) si altii, sem-
naleaza stari depresiv-anxioase in bolile cardiorespiratorii, ca de exemplu
in insuficientele circulatorii incipiente, endarterite, nefropatii, boala ast-
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matici si altele. La acesti bolnavi tanatofobia se intilneste foarte frecvent,
iar depresia si anxietatea sint accentuate de moartea prin accidente car-
diocirculatorii sau de alti naturd a unor cunoscuti. Asemenea stari de-
presive am intilnit la 9,8 %) din cei 224 de bolnavi.

In cadrul toxicomaniilor se pot intilni frecvent stiri depresive de
variate aspecte si intensititi, depresii pe care le-am observat in 9,4 %
a cazurilor, din care 6,7 % in alcoolism; 1,8 % in morfinism si 0,9 % in
toxicomanii cu carbaxin si diazepam. In alcoolismul cronic si chiar in
intoxicatiile acute precum si in betiile patologice am observat instala-
rea unor stiri depresive de variate aspecte si intensitdti. Este foarte
bine cunoscut faptul cd alcoolul produce, chiar in cantititi moderate,
dereglari afective care pot tinde spre hipomanie sau depresie, intilnin-
du-se in aceste situatii destul de frecvent chiar si tentative de suicid.
Grecu, Csiky si Wegendt (1973) au constatat la 15,87% din cei 310 bolnavi
internati cu tentative de suicid cd aceste acte au fost comise in stare de
ebrietate sau dupid consum moderat de alcool, in timp ce consumul frec-
vent de alcool a fost recunoscut de 34,83% din tentatori. In intoxicatiile
medicamentoase si toxicomanii cum ar fi: administrarea prelungita de
rezerpind, steroizi, stupefiante etc. sau in perioada de abstinenta din tim-
pul curei de dezintoxicare, depresia are un aspect anxios-posac.

Aici se pot incadra si depresiile intilnite la femeile care in scopul
prevenirii sarcinii, folosesc anticonceptionale (Binks — 1962, Hauser —
1965, Moss — 1968, Brenda — 1970, Herzberg si Coppen — 1970 si altii).
Asemenea stari depresive am observat la 5,4% din totalul celor 224 de
bolnavi.

Multi autori au semnalat existenta stirilor depresive in cadrul boli-
lor de piele, despre care Gabrinowicz (1968), afirma ca ar avea un carac-
ter reactiv. Kenneth (1969), studiind 500 bolnavi cu diferite dermatoze,
a intilnit la peste 70%% din ei stiri depresive. O incidentd aseminatoare
(62%) este relevati si de Laihinen (1970). Pollitt (1965) si Lesse (1968) sint
de parere ca simptomele nevrotice intilnite atit de frecvent in derma-
toze, ar trebui incluse in asa-zisele ,,depresii mascate“. O proportie de
6,2% din cei 224 depresivi au prezentat stiri depresive secundare diferi-
telor dermatoze, dar cel mai frecvent am intilnit aceste stiri in psoriazis.
Starile depresive din cadrul dermatozelor observate de noi au imbracat
forme usoare sau chiar foarte severe, dominate de idei de incurabilitate,
inutilitate, dismorfofobie si de suicid.

In afara maladiilor de mai sus, 18,3% din depresiile simptomatice au
fost secundare bolilor respiratorii, bolii ulceroase, tulburarilor de dinamica
sexuald (impotenta si frigiditate), diabetului zaharat, hepatocolecistopatii-
lor, hipertiroidismului, insuficientei ovariene, nefritelor cronice, poliavita-
minozei si porfiriei. De fapt in foarte multe cazuri, depresiile simptoma-
tice au un caracter reactiv. Un alt aspect important al acestor depresii
este relevat de observatiile lui Blinder (1966), care afirmi ca intr-un mare
numdir de maladii organice (degenerative, porfirii, lupus eritematos dise-
minat, cancerul pancreatic, endocrinopatii si altele) starile depresive pot
sa apard chiar inaintea simptomelor caracteristice acestor imbolnaviri.

Nu trebuie uitat faptul ci, o datd cu instalarea acestor depresii pe
fondul unor maladii organice, ele complici intr-o méisurd mai mare sau
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mai micd evolutia si prognosticul bolii de bazid. Tocmai din acest motiv
este de mare importanti ca psihiatrul si in general clinicianul si cunoascé
aceste aspecte pentru ca de la bun inceput si se poatd stabili un trata-
ment adecvat, atit pentru boala somatici, cit si pentru depresie, cunos-
cind faptul cd in marea majoritate a cazurilor depresiile simptomatice
s-au ameliorat paralel cu ameliorarea sau vindecarea bolii de bazi.

Concluzii

1. Facind observatii asupra cazurilor de stdri depresive internate
in clinica de psihiatrie din Tirgu-Mures intre anii 1960—1973, am intilnit
un numir de 224 de bolnavi cu depresii simptomatice, ceea ce reprezinti
9,6% din totalul bolnavilor internati in aceasti perioada cu diferite forme
depresive.

2. Depresiile simptomatice se intilnesc destul de frecvent intr-o
mul{ime de imbolniviri organice extracerebrale, dar intre intensitatea
depresiei si gravitatea leziunilor organice nu se constati o corelatie sem-
nificativa,

3. Se poate presupune ci bolile somatice acute sau cronice ar con-
stitui un stress puternic, care pe linga tulburarile somatice produc destul
de frecvent si dereglari psihice printre care si stirile depresive.

4. Desigur, cd la prima vedere s-ar putea presupune existenta
unei strinse relatii intre aceste depresii si imbolnavirile somatice. Daca
ar exista aceastd corelatie strinsi, ar insemna ca toti bolnavii ce sufera
de aceleasi maladii si prezinte stiri depresive aseminitoare, fenomen
care nu este demonstrat de realitatea clinicid. Tocmai de aceea consideram
cd depresiile simptomatice constituie un mod de reactie psihopatologica
nespecificé, care depinde in cea mai mare maisurd de personalitatea pre-
morbida si mai putin de boala de baza.

5. O mare importanti practici are precizarea diagnosticului bolii
somatice, efectuat pe baza unor atente si ample examiniri clinice, neuro-
logice si de laborator, pentru ci in aceste depresii tratamentul e bine si
porneasca de la maladia de bazi, ob{inindu-se astfel si ameliorarea de-
presiei paralel cu imbunatifirea stirii somatice. In general, in terapia
acestor depresii, pe linga tratamentul bolii de bazi, trebuie sa intervenim
cu antidepresive, anxiolitice si chiar cu electrosocuri protejate medica-
mentos, maj ales atunci cind depresia si anxietatea trec pe primul plan
ivindu-se si ideile sau preocuparile de suicid.

Sosit la redactie: 19 decembrie 1973.
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Clinica de ftiziologie (cond.: prof. dr., Z. Barbu, doctor-docent, medic emerit,
membru corespondent al Academiei de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

VALOAREA SCINTIGRAFIEI IN PRACTICA FTIZIO-PNEUMOLOGICA*
dr. F. Jozefovics, dr. L. Nagy

In ultimul deceniu investigatia functiei respiratorii s-a imbogatit cu
o noud metoda: scintigrafia pulmonara. In acest scop se intrebuinteaza
diferite substante marcate, care se embolizeazd in capilarele pulmonare
sau se elimina prin plimini, respectiv ajung in alveole prin inhalatie,
radiatiile lor fiind culese din fiecare punct al organului §i inregistrate de
un aparat, numit scintigraf.

In scintigrafia pulmonars, substanta mai frecvent intrebuintati este
macroagregatul de serumalbuminid umand marcatd cu iod radioactiv
(MAAI'"™), preparatd in 1963 de catre Taplin si introdusi in clinica umana
de Quinn si Wagner. MAAI'™ administrat intravenos, se embolizeaza in
capilarele pulmonare. Captarea si inregistrarea radiatiilor se face pe bol-
navul agezat de obicei in decubit dorsal, cind silueta plaminilor apare in
desen punctiliniar, foarte asemanator cu aspectul radiologic pulmonar,

In esenta scintigrafia poate fi considerati ca fiind expresia vizuala a
radioactivitatii trasorului distribuit si fixat in patul capilar pulmonar,
proportional cu fluxul sanguin regional respectiv. Astfel zonele cu radio-
activitate netd semnificid prezenta unor teritorii normal perfuzate si in-
vers, hiporadioactivitatea sau lipsa de radioactivitate a unui teritoriu,
constituie expresia unei perfuzii limitate sau absente,

*) Scintigramele au fost executate de dr. A. Pupp de la Clinica de radiologie din
Tirgu-Mures (cond.: prof. dr. . Krepsz). Le aducem multumiri pe aceastid cale.
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Dorind si ne formdm o idee despre valoarea metodei in practica cli—
nica, am studiat aspectul scintigrafic pulmonar la 30 de bolnavi internati
in perioada 1971—1972 la Clinica de ftiziologie din Tirgu-Mures. Am
corelat scintigrama acestor bolnavi cu aspectul radiologic pulmonar, pre-
cum si cu datele spirografice de rutind, respectiv cu cele ale consumului
de oxigen in repaus si la un efort de 60 de Watt. Bolnavii nostri — 22 de
barbati §i 8 femei, intre 20 si 71 de ani — sufereau de maladiile indicate-
in tabelul nr. 1.

Tabelul nr, 1

DIAGNOSTIC: Nr. de
cazuri:

Carcinom bronhopulmonar

Tumori benigne toracopulm.

T.B.C. pulmonari

Chist hidatic pulmonar

Abces pulmonar

Silico-T.B.C.

Colagenoza pulm.

Asociere de CC. pulm. si T.B.C. pulm.

—
oW N WW W,

Pentru a ilustra aportul scintigrafiei pulmonare in investigatia func-
tionald respiratorie, redam mai jos citeva din observatiile noastre:

Bolnavul A. N. (f. o. nr. 112'1972) de 52 de ani, pensionar C.A.P.,
se interneazd cu diagnosticul de probabilitate: tumoare maligna bronho-
pulmonari stingad. Examenul radiologic evidentiazi o opacitate rotundi,
de 4 X 5 em, in virful pulmonar sting, fird modificiri hilare evidente
(fig. nr. 1 a). Examenul functional respirator de rutini in limite normale,
doar consumul de oxigen la efort este deficitar. Scintigrafia pulmonari
evidentiazi o reducere de cca 50% a radioactivititii deasupra plaminului
sting (fig. nr. 1 b).

La acest bolnav scintigrafia a pus in evidentd hipofunctionalitatea
plaminului sting, neevidentiati de examenul radiologic si de datele spiro-
grafice de rutini. Scintigrafia a mai precizat ca acest deficit se limiteaza
numai la plaminul sting, ajutind astfel punerea indicatiei operatorii. Hi-
poperfuzia plaminului sting s-a datorat compresiunii exercitate asupra
arterei pulmonare stingi de metastazele limfoganglionare peribronsice,
evidentiate la interventia chirurgicala.

Bolnavul B. Gh, (f. 0. nr. 140 1972) de 36 de ani, mecanic auto, se
trateazd in clinica noastrd, suferind de tuberculozi pulmonari fibro-
nodulard ulceratd stingi, cronicizati, apiruti dupi o pleurezie stingi.
Examenul radiologic deceleazi prezenta unor opacititi fibro-nodulare
multiple, partial ulcerate in cele doud treimi inferioare ale plaminului
sting, preponderent perihilar si o pahipleuritd extensivid latero-bazala
dreaptd (fig. nr. 2 a). Scintigrafia pulmonara evidentiaza o zona rece to-
tala stingd si o hiporadioactivitate marcati dreapta (fig, nr. 2 b). Datele
spirografice de rutind ramin in limite normale, doar consumul de O: la
efort este deficitar,
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Cazul ilustreaza in ce masurd poate fi afectatd perfuzia pulmonara
de un proces cronic bacilar, mai ales atunci c¢ind participarea hilari-peri-
hilara, respectiv pleurala este importanti. Aceastd hipofunctie-importanti
nu a putut fi pusd in evidentid prin metodele uzuale. Scintigrafia a evi-
dentiat-o in mod demonstrativ si a explicat deficitul consumului de
O: la efort.

Bolnava Sch. A. (f. 0. nr. 39/1971) de 31 de ani, invatitoare, se inter-
neazi dupa o lobectomie superioard dreaptid cu bronhoplastie, pentru un
carcinoid bronsic (Tu. Jackson). Examenul radiologic aratd ascensionarea
si hipomobilitatea diafragmului drept, cu obliterarea sinusului costo-dia-
fragmatic; cimpurile pulmonare firi modificari patologice (fig. nr. 3 a).
Datele spirografice de rutini in limite normale. Scintigrafia ne arata insi
lipsa aproape totald a radioactivitidtii asupra pliaminului drept, iar pe
partea stingd un aspect normal (fig. nr. 3 b).

Cazul ilustreazi cit de mult pierde din functionalitatea sa plaminul
operat dupad o lobectomie, datoritd hiperextensiunii lobilor restanti si
migcarilor reduse ale diafragmului instituite in urma interventiei. Aspec-
tul radiologic quasi-normal nu ne permite si banuim compromiterea atit
de profundi functionald a plaminului restant. Numai examenul mult mai
dificil — bronhospirografia separatoare — ar mai fi putut evidentia aceas-
ta situatie.

Bolnavul A. 1. (f. 0. nr. 705 1971) de 58 de ani, agricultor, se trateaza
in clinicd, avind bronsiectazie supuratd bazala stingi, piosclerozi, sclero-
emfizem, cord pulmonar cronic. Examenul radiografic evidentiazd un
aspect de fibroza densa la nivelul lobului inferior sting (fig. nr. 4 a). Scin-
tigrafia pulmonari arati o reducere a radioactivitatii la aproximativ 14
a plaminului sting fatd de plaminul drept, care prezintd o hiperradioacti-
vitate compensatoare (fig. nr. 4 b). Probele spirografice de rutind eviden-
tiaza o disfunctie ventilatorie mixtd. Aspectul radiologic pulmonar putin
modificat, contrasteazi cu valorile spirometrice si scintigrafice, mult
diminuate,

Cazul ilustreazi repercusiunile profunde ale unei supuratii pulmo-
nare cronice asupra functiei respiratorii. Scintigrafia mai arati si pre-
zenta unei compensari funcfionale la nivelul plaminului opus, ceea ce nu
s-ar fi putut pune in evidenti decit cu metoda mult mai complicatd si
dificila a bronhospirometriei separatoare.

Bolnava K. P. (f. o. nr. 478/1972) de 20 de ani, casnicd, se interneaza
cu diagnosticul de chist hidatic pulmonar drept. Examenul radiologic
vizualizeazd o opacitate rotundi de 6 X 6 cm, net delimitati, de intensi-
tate supracostald, situati in segmentul bazal lateral drept (fig. nr. 5 a).
Scintigrafia nu prezintdi modificari, datoritd topografiei superficiale a
chistului, ceea ce face ca radiatiile subiacente ale parenchinului sinitos sa
mascheze teritoriul neperfuzat (fig. 5 b). Bolnava s-a vindecat dupéi chis-
tectomie.

In urma studiului nostru am ajuns la concluzia ci scintigrafia pul-
monara are o valoare incontestabil3 in explorarea functiei respiratorii. Ea
ne informeaza asupra situatiei perfuziei pulmonare regionale, inexplora-
bila cu alte metode curente si anodine. De multe ori, asa cum am vazut,
pe lingd un aspect radiologic putin modificat, scintigrafia evidentiaza
lipsa perfuziei in acea regiune si deci, afunctionalitatea teritoriului res-

23



qz 4u By Dz tu bHrg

YOIDOTONNANG-OIZI LA
VOILOVYd NI IFIdVEDILNIOS VAYVOTIVA ‘ADVN "1 'SOIAO43ZOr 4



L. NAGY: VALOAREA SCINTIGRAFIE] IN PRACTICA
FTIZIO-PNEUMOLOGICA

F. JOZEFOVICS,

.,' N
LR
X

ol

i".v
o
"o

£
Hi R

ol

x

Fig. nr. 3.b

Fig. nr. 3.a

Fig. nr. 4. b

1c

Fig. nr.



pectiv pulmonar, Alte ori se pot constata situatii contrare. Aplicati con-
comitent cu celelalte metode de investigatie pulmonari, scintigrafia ne
permite s3 apreciem cu mai multd obiectivitate rezervele respiratorii ale
bolnavului si, in consecintd, si adoptim atitudinea terapeutici cea mai
corespunzitoare, mai ales in cazul unor indicatii operatorii.

Sosit la redactie: 5 noiembrie 1973,
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Clinica de radiologie (cond.: prof. dr. I. Krepsz, doctor in medicind)
si Clinica chirurgicala nr. II si Chirurgie cardiovasculara
(cond.: prof. dr. I. Pop D, Popa, doctor-docent, membru corespondent al Academiei
de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

CONTRIBUTIA EXAMENULUI RADIOLOGIC LA STABILIREA
DIAGNOSTICULUI DE EVENTRATIE DIAFRAGMATICA *

dr. Gr. Stanciu, dr. T. Georgescu, dr. T. Grozescu, dr. K. Sziics

Nomenclaturd si definitie

Prima publicatie cu aceastd temd dateazd din 1853 si apartine lui
Bowdith (1) care i-a conturat tabloul clinic.

Eventratia, relaxarea, elevarea sau insuficienta diafragmatica presu-
pune ridicarea permanentd a unui hemidiafragm, cu sau fard solutie de
continuitate (2, 5). Apare in mod congenital §i posttraumatic dar poate fi
izolata sau insotiti si de hernierea organelor abdominale subiacente, pro-
dusi prin orificiile naturale, iar in caz de traumatisme, uneori prin ruptu-
rile acestora (1, 4, 11, 12). Identificarea denumirilor se poate contura cu
ajutorul factorilor etiologici ai simptomatologiei clinice si radiologice.

* Comunicare prezentati la U S.S.M. Filiala Mures, Sectia chirurgie, la 30 III 1972
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Frecventa

Se intilneste la toate virstele, dar mai ales la aduli, intereseazd de
-obicei intreaga cupold, in special cea stinga (Hedolom 95%, Moreaux 87%,
Tribauld 83%), fiind exceptional partiala si cu localizare la dreapta (1, 8).

Eppinger la 625 malformatii si leziuni frenice descoperd 17 eventratii
iar Lord la 15.000 de examiniri radiologice doar 2 (4).

Simptomatologie, metode de examen si aspecte radiologice

Producindu-se modificiri importante de pozitie si chiar de forma ale
viscerelor abdominale si uneori ale celor toracice, semnele sint de ordin
digestiv, cardiac si pulmonar pe primul plan. Hemidiafragmul urcd pina
in dreptul celui de-al V-lea sau al IV-lea spatiu intercostal, dar ajunge in
situatii extreme pe linia claviculari (5). Cind nu sint herniate, organele
abdominale devenite toracice din punctul de vedere al proiectiei sint totusi
in cavitatea abdominala.

Prin examenul radiologic nativ, daci este o eventratie sau relaxare
izolatd, se constati elevarea cupolei diafragmatice respective la anumite
inaltimi, curbura fiind continua iar sub ea se vizualizeazi transparente ce
reprezinti camera cu aer a stomacului si gazul din colon. Cind sint her-
nieri de organe abdominale, hemidiafragmul are conturul intrerupt, intre
si deasupra portiunilor lui schitindu-se transparenta aerici a camerei cu
aer, a colonului sau a opacitd{ii de part{i moi etc.

La examenul cu substante de contrast — obligator a se face in mai
multe pozitii si incidente — trebuie si stabilim pozitia, forma, dimensiu-
nile esofagului, situatia, forma, contururile stomacului; cind se suspicio-
neazid o eventuald herniere a colonului, daca datele obtinute prin pasaj
baritat si tranzit nu sint suficiente, se va proceda la irigoscopie.

Investigatiile radiologice sint utile atit preoperator cit si postoperator
(daca se impune efectuarea de interventii chirurgicale).

Prezentarea cazurilor

Obs. 1. — O. G., masculin, 68 ani, se interneaza in Clinica chirurgi-
cald nr, IT (F. o. 5965/1968) pentru un traumatism al hipocondrului sting
Examinarile imediate nu pun in evidentid modificiari deosebite, iar bolna-
vul péraseste clinica dupa 7 zile, insd cu ocazia controlului radiologic de
exmisie se constatd cid hemidiafragmul sting este saltat cam cu un lat si
jumatate de palma, mediastinul impins la dreapta, camera cu aer a sto-
macului §i unghiul hepatic al colonului in pozitii inalte (fig. nr. 1). Se
pune diagnosticul de relaxare diafragmaticd traumatica. Starea generald

buna a bolnavului si virsta lui inaintat3, ab{in de la interventie, revenind
la control.

Obs. 2, — K. 8., masculin, 67 ani, de 10 ani prezinta dispnee, tuse,
dureri pretoracice cardiace si balonari. Se interneazi la Clinica chirurgi-
cald nr. II si la examenul radiologic se vizualizeazi pe teleradiografia PA
nativd toracoabdominald ci hemidiafragmul sting este mult siltat, avind
chiar o traiectorie verticalizat, mediastinul mult deplasat la dreapta, ca-
mera cu aer a stomacului si colonul transvers sting meteoristic, aspirate
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in sus (fig. nr. 2). La examenul baritat se constatd brahiesofag, hernie
hiatala tip Ackerlund II. Intraoperator (C.O. 855 din 9 VII 1971) se con-
firma diagnosticul, aplicindu-se toracofrenolaparotomie tip Niessen, su-
tura diafragmului prin plicaturare si drenaj respirator, dar decedeazi la
citeva ore postoperator, prin stop cardiac.

Obs. 3. — D. I., masculin, 48 ani, de 4 ani acuza tuse, dispnee si du-
reri precardiace. Se interneaza la Clinica chirurgicald nr. II §i la exame-
nul radiologic nativ se observa ci hemidiafragmul sting are pozitie inalta,
mai sus decit cel opus cu minimum un lat de palmi, mediastinul deplasat
la dreapta, transparenta camerei cu aer a stomacului §i cea dati de gazul
din colon, situate imediat sub cupola hemidiafragmului respectiv; la exa-
menul cu substantd de contrast se confirmi cele de mai sus, nu este her-
nie a vreunui organ abdominal, insi stomacul este deformat in cascadi
(fig. nr. 3). Dupa interventia chirurgicald efectuati (C.O. 435 din 14 III
1972) prin care s-a aplicat toracotomie, frenoplicaturd si drenaj aspirator,
evolutia a fost destul de bunai.

Obs. 4. — M. B,, masculin, 21 ani, dupi citeva zile de eforturi fizice
mari si cu odihna foarte redusi, simte o durere violenti in hemitoracele
sting, dispnee, disfagie, greatd, virsaturi si la citeva ore de la acest debut
dramatic, imposibilitatea de a inghiti. De la Spitalul din Toplita este trans-
ferat la Clinica chirurgicald nr. II din Tirgu-Mures si prin examenul ra-
diologic (teleradiografie toracicd si abdominalad superioarid in PA) apare
o elevare aparentd a hemidiafragmului sting, pini aproape de claviculj,
stomacul enorm dilatat, proiectat in torace (fig. nr. 4). Intraoperator (C.O.
883’14 VI 1973) se constatid relaxare diafragmatici dar se descoperd si
hernia stomacului, precum si dislocarea in sus cu torsionare a splinei
printr-o rupturd diafragmatici; se reduce hernia, se face splenectomie,
frenografie si drenaj pleural. La iesirea din clinici, dupid 4 sdptimini,
precum $i la controale radiologice repetate, aspectul este normal (fig.
nr. 5).

Obs. 5. — H. V,, masculin, 54 ani, cu 2 luni inainte face un efort
mare, brusc (sare dintr-un tren care era in mers) pentru ca ulterior sa
manifeste dureri in hemitoracele si hipocondrul sting, cu evolutie progre-
sivd. Se interneazi la Clinica chirurgicalid nr. II si examenul radiologic,
pe teleradiografia toracoabdominald PA, pune in evidenti relaxare de
grad mediu a hemidiafragmului sting, cu aspirarea organelor abdominale
subiacente si deplasarea la dreapta a mediastinului (fig. nr. 6), precum si
un corp striin (schija) metalicd proiectat in abdomen (din timpul rizbo-
iului). flanc sting lateral; la examenul cu suspensie baritatd, in mai multe
pozitii si incidente, nu se deceleazi hernii diafragmatice. Prin interventia
chirurgicald aplicatd (C.O. 99618 V 1973) se evacueazi aproximativ 500
ml puroi, se extrage corpul striin, se introduce provizoriu o sondi Petzer,
starea generald ameliorindu-se.

Discutii §i concluzii
Eventratia sau relaxarea diafragmaticd este rari si se intilneste in
special la stinga. In vederea stabilirii diagnosticului sint necesare mul-

tiple examinari radiologice, deosebit de utile, care precizeazi daci rela-
xarea este izolatd sau asociatd cu hernii. Rezultatele obtfinute prin trata-
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mentul chirurgical nu intotdeauna favorabile (3, 4, 10), mai cu seami la
persoane virstnice, pot fi apreciate prin investigatii radiologice periodice.
Sosit la redactie: 4 ianuarie 1974.
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Spitalul Unificat (director: dr. K Korcsig, medic primar), Cabinetul stomatologic
din dispensarul uzinei (cond.: dr. L. Kocsis, medic primar) din Sf. Gheorghe

EFECTUL PRAFULUI DE TUTUN CRUD
ASUPRA MUCOASEI BUCALE SI ASUPRA DENTITIEI

Studiu bazat pe triajul efectuat la muncitorii de la ,,Fabrica de tigiri“
Sf. Gheorghe

dr. L. Kocsis

Cabinetul nostru stomatologic deserveste muncitorii de la Fabrica de
tigari si Fabrica de textile din localitate. La persoanele respective in anii
trecuti am efectuat examen de control cu scopul depistarii cariei dentare.
Dintre persoanele examinate, intre 16-—60 de ani, numai la 0,7% am gasit
dantura perfectd, cu toate cd proportia muncitorilor sub virsta de 20 ani
este foarte mare.

Cu ocazia controlului am observat ci in unele locuri de munci din
,Fabrica de tigari“ sint foarte multi bolnavi avind parodontoze. Datorita
procesului specific de productie, muncitorii din aceastd fabrici sint supusi
efectului diunator al prafului de tutun. Nicotina fiind una din cele mai
puternice otravuri are efecte multilaterale asupra organismului. Trebuie
si scoatem in evidentd efectul ei vasoconstrictor, precum si asupra siste-
mului nervos vegetativ. Simptomele gastrointestinale se pot explica prin
excitarea ganglionilor vegetativi de cétre nicotind. E cunoscuta bronsita
cronicd a fumatorilor. Efectul cancerigen al tutunului §i al substantelor
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produse in timpul arderii s-a demonstrat si experimental, dupd cum reiese
din datele literaturii de specialitate. Praful de tutun, respectiv produsele
arderii au o influentd diuniatoare si asupra mucoasei bucale §i a gingiei.

Nicotina actioneaza rapid, ca si cianul. Intoxicatia e intimplatoare,
iar la persoanele care lucreazd cu substanta respectivi, se prezinti ca
boala profesionald, ex. ca si la cei care lucreazi cu insecto-fungicide.
Intoxicatia poate survenj si in urma tratamentului contra parazitilor in-
testinali.

Explicatia modificarilor parodontologice la muncitorii Fabricii de
tigari, observate de noi, o poate da efectul tutunului asupra vaselor san-
guine, la care se asociazd actiunea iritativa si eroziva locala a prafului de
tutun, care in timpul muncii ajunge in cavitatea bucali si se sedimenteaza.

Material si metodd

Am examinat corelatia dintre pericada de activitate in industria tu-
tunului si concentratia prafului de tutun precum si modificérile patologice
survenite, Remarcidm c3 la persoanele care pe lingd faptul cid inhaleaza
praful de tutun crud si fumeazi, parodontoza a aparut 100 %, prima data
in forma inflamatoare, iar pe urma proliferativa.

Am examinat 243 de persoane, deoarece la majoritatea am gésit si
tartru dentar, 1-am indepartat.

Dintre cei examinati 99 au fost barbati gsi 144 femei. Categorisirea
dupa virsti in procente se giseste in tabelul nr. 1, 27,9%, sint sub 30 de
ani, iar 72,1% mai in virstd. Majoritatea 19,4% o constituie grupa de virsta
intre 50—55 de ani (vezi tabelul nr. 1).

Tabelul nr. 1
Repartizarea muncitorilor dupa virsta

Virsta % Virsta %
Sub 20

ani 4,9 40—45 144
20—25 8,6 45—50 6,6
25—30 14,4 50—55 19,4
30—35 11,9 peste 55 4,2

de ani

35—40 15,6

Tabelul nr. 2 cuprinde intervalul de munca petrecut in ,Fabrica de
tigari*, impartit in perioade de cite 5 ani. Reiese c¢i 58 de muncitori
(24,2%) au o vechime intre 0—5 ani, iar 74 (30,4%) intre 5—10 ani, adica
132 de persoane (54,6%) formeaza grupul celor cu o vechime de 0—10 ani.
Sint 11 persoane (4,5%) cu o vechime de peste 35 de ani, pentru care fa-
brica poate fi considerata al doilea ,,camin* (vezi tabelul nr. 2).

Tabelul nr. 2
Vechimea in fabricd (exprimati in ani)

0— 5 24,20/, 20—25 12,79%
5—10 30,49, 25—30 2,4%,
10—15 17,6% 30—35 0,89,
15—20 7.4% peste 35 4,5%,
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Tabelul nr. 3 cuprinde numirul persoanelor examinate, grupate dupa
locul de munca.

Tabelul nr. 3

Clasificarea persoanelor examinate dupid locul de munca
(exprimati in %)

Umezire 0.8%, Intretinere 4,6%,
Sortare 14,3%, Aprovizionare 2,19,
Imbucititire 4,9%, % Transport 3,6%,
Umplere 18,9%, Magazie de

Ambalare 19,3% tutun crud 5.7%
Lacatuserie 6,99, C.T.C. 16,0%,
Vopsitorie 2,19, Poligrafie 0,8%

In tabelul nr. 4 sint redate in procente numirul muncitorilor clasifi-
cati dupi locul de munca, care sint sidnatosi sau suferd de parodontozi,
precum si concentratia prafului de tutun exprimatid in mg/m® conform
determinirilor coniometrice. Aceste date le-am obt{inut din rezultatele
determinirilor efectuate la fata locului de Laboratorul de toxicologie si
igiena muncii din Bragov (cantitatea admisi este de 3 mg/m3) (vezi tabe-
lul nr. 4).

Tabelul nr, 4

Locul de munci Bolnavi Sanatosi Pulbere de
o % tutun
mg/m3
Umezire 50 50 —
Sortare 91 9 101.5
102,0
Imbucititire 90,9 9.1 1.2
2,0
Umplere 91,2 88 36,6
40,0
Ambalare 70,2 29.8
Lacituserie 76,4 23,6
Vopsitorie 100 0
Intretinere 100 0
Aprovizionare 83,3 16,7
Transport .7 22,3
Magazie de tutun crud 70 30
C.T.C. 5i altele 61,5 38,5
Poligrafie 100 0

Procentul bolnavilor = 80,20. Procentul sinitosilor = 19,80
nr. bolnavilor dupa locul de munci X 100
nr, total al muncitorilor in acelasi loc de munci

Indice %y =
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Rezultate si discutii

Din tabelul nr. 4 reiese ci proportia bolnavilor este de peste 90% in
sectiile unde concentratia prafului de tutun e cea mai ridicati, respectiv
la sectiile de sortare, umplere, imbucitatire, cu toate ci la aceste sectii
(cele mai numeroase) din totalul muncitorilor (82%) sint femei. Imbolna-
virea de 100% la sectiile de vopsit, de intretinere si de tipografie se ex-
plica prin faptul ci aici lucreazi barbati fumitori, care in afara prafului
de tutun, sint expusi si altor factori daunitori ca de exemplu solventi,
siruri de metale grele. La sectiile de aprovizionare si transport unde
lucreazi de asemenea barbati fumaitori, cazurile de imbolnavire sint in jur
de 70—80%.

Pe baza observatiilor noastre putem constata ci la debutul bolii, ca
semn al apidririi locale a organismului, in toate cazurile sint in exces
simptomele inflamatorii, sub forma de gingivoparodontite.

Organismul se apird prin hiperemie, asigurind astfel transportul,
-diluarea, eliminarea substantelor toxice si vindecarea. Mai tirziu in urma
lezarii vaselor mici se reduce cantitatea de singe, care ajunge in tesuturi
si apar pe prim plan (parodontosis) fenomenele de degenerescentd. Astfel
dintii devin mobili, se formeazid pungi iar purulenta putridd si tartrele
dentare devin caracteristice ale acestui stadiu al bolii.

Din totalul pierderilor de dinti 35—40% sint cauzate de imbolnavirea
parodontiului.

Din datele literaturii de specialitate reiese cd autorii din tari si de
peste hotare au observat parodontiul patologic intr-un procent de 30—69%
la persoane cu diferite ocupatii. Procentajul mai ridicat, gasit in urma exa-
mindrilor efectuate de noi pare si motiveze presupunerea noastrd cu pri-
vire la efectul daunitor al prafului de tutun, respectiv al fumatului asupra
gingiei.

Sosit la redactie: 9 ianuarie 1973.

Circumscriptia sanitard Suseni, jud. Harghita
(cond.: dr. J6zsa Akos, medic de circumscriptie)

CONSIDERATI1 ASUPRA CAZURILOR DE ZONA ZOSTER
URMARITE IN CIRCUMSCRIPTIA SANITARA SUSENI

dr. A, Jézsa, dr. A, Kercsé, Vilma Jézsa

Zona zoster nu este o boald frecventd, totusi, datoriti caracterului
siu neplicut, trenant, poate suscita interesul. In lipsa unui tratament spe-
cific, medicul recurge la posibilitatile terapiei simptomatice, al cirei efect
este insi deseori discutabil.

Agentul patogen al bolii este identic cu virusul varicelei. Sub aspect
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epidemiologic, aceasti constatare a fost ficuta pentru prima oard de Bdkat
Janos senior in 1888. Izolarea virusului si identificarea agentului patogen
comun la cele doua boli se leagi de numele lui Weller (19) si al colabo-
ratorilor sai.

Datorita aparitiei sale caracteristice, zosterul a fost denumit de grecii
antici zona. Von Bdreusprung (1862) a observat primul cd suprafata de
eruptie in zoster corespunde regiunii adiacente ganglionului intercostal.

Natura contagioasa a bolii a fost presupusi, intiia oard de Landonczy
(1884). Seiler (17) a constatat ci din cele 246 de cazuri urmirite, boala a
aparut la contacti in doud cazuri, Alti autori, urméarind un numir mare
de bolnavi, au observat ci boala apare la contacti tot intr-o propor-
tie de 1—2%.

Datele din literaturd releva ci zona zoster apare aproximativ in ace-
lasi procentaj si la contactii cu bolnavii de variceld. Deci, in marea majo-
ritate a cazurilor, sursa de infectie ramine necunoscuti (20). Dawnie (7)
presupune cd purtdtorii asimptomatici de virus constituie sursa de in-
fectie.

Bazindu-ne pe observatiile noastre efectuate asupra celor 87 cazuri
de zona zoster, prezentdm in cele ce urmeazi morbiditatea specifici, re-
partitia dupi sex, virstd si sezon a bolii, precum si evolutia ei.

Bolnavii nostri au fost urmiriti in circumscriptia sanitari Suseni in-
cepind din anul 1963, fiind tinuti in evidenti separati. In acest interval,
morbiditatea specifici a variat intre 76,3—244,2°%/0000. Privind repartitia
dupia sex, nu s-au constatat diferente apreciabile, fapt concordant de alt-
fel si cu datele din literatura.

Bjork (3), Namiki si Takanaschi (14) releva ca boala survine intr-un
procentaj mai ridicat la barbati.

Cercetind incidenta bolii in functie de virstd, am confruntat rezulta-
tele noastre cu cele obtinute de alti autori la un numar mai mare de bol-
navi gi am constatat o frecventad net mai ridicata la virsta de 50—60 ani,
ceea ce corespunde observatiilor lui Lang (12) si Burgoon (4). Cazurile
ivite dupa virsta de 50 de ani constituie 64,7% din totalul imbolnavirilor,
in timp ce aceastd grupa de virsti reprezintd doar 20% a populatiei.

Repartitia bolii dupa sezon nu ne oferd o imagine concludenti. In
lunile ianuarie, iulie, octombrie si decembrie apare o crestere moderata.
Patru luni morbiditatea prezinti o frecventd medie, in timp ce in alte
patru ea ramine sub valorile medii. La concluzii similare au ajuns §i De-
wald (6), Kadamkaryan si Kochettow (10).

Analizind evolutia bolii, am constatat ca in stadiul prodromal, care
tine 2—3 zile, bolnavii sint inapetenti, subfebrili si acuza dureri in regiu-
nile afectate. Dupi o zi-doua apare local o hiperemie, urmatd de eruptii
veziculare tipice. In toate cazurile leziunea cutanati a fost insotita de
dureri vii, sigetitoare, pruriginoase, de intensitate diferitd, Leziunile cu-
tanate se caracterizau prin unilateralitate, formatiunile veziculare aparind
sub forma de valuri. Majoritatea bolnavilor au fost tratati ambulatoriu.
Deschiderea flictenelor si suprainfectia lor se poate explica, in numeroase
cazuri, prin actiunea exercitatd de miscare si imbraciminte. Aparitia

36



crustelor a dus la diminuarea considerabila a durerilor, vindecarea produ-
cindu-se dupd o pigmentatie trecdtoare, Dintre cele 87 de cazuri, doar la
5 au persistat durerile nevralgice si dupd 2—3 luni. Pornind de la cazurile
noastre, am incercat si efectudm o clasificare a bolii si dupd intensitatea
acuzelor existente, 60% dintre bolnavi se pling de dureri puternice, chi-
nuitoare. In functie de virstd am constatat ci durerile puternice apar in-
tr-o proportie de 36,6% la grupa de virstd intre 0—50 de ani, pe cind dupa
50 de ani, proport{ia se ridici la 72,7%.

Privind localizarea bolii in diferitele regiuni ale corpului, constatirile
noastre sint redate comparativ cu cele ale altor autori in tabelul nr. 1, care
relevi o incidentd mai ridicatd in regiunea toracica. fatd de alte localiziri.

Tabelul nr. 1

Localizarea bolii in diferitele regiuni ale corpului

. Jo i 3 B e -
Localizarea °‘°“(“1§‘7§§’1"‘b ey %f;}m‘)' Ballarini
toracala 9,29 195% 15.29 14,179
cervicali 8,0% 11,29 20,19 18459,
dorsal 69,09 5539 5339, 47119,
lumbara 10,39, 13,09 9,29, 3319,
sacrala 35, 2,49 2,29, 4,569,

In 5 cazuri, afectiunea s-a ivit la bolnavii de gripa sau la cei ce au
trecut recent prin aceasti boald, iar in 3 cazuri, la baza afectiunii se afla
un proces malign.

In tratamentul aplicat bolnavilor s-au dovedit eficiente analgeticele,
vitaminele si medicatia locald. Datele mai recente din literatura de spe-
cialitate arati ci s-au obfinut rezultate satisficatoare prin dimercapto-
propanol sau sulfactin, cum se mai denumeste preparatul. Sekurane (16)
a observat ci gammaglobulina aplicatd general, intracutan si sub forma de
unguent, 3%, duce la rezultate promitatoare.

La 5 dintre bolnavii nostri cu nevralgii intercostale sechelare au per-
sistat cicatricele remanente si pigmentatia pielii. La acestia s-a produs o
suprainfectie dupd deschiderea flictenelor prin frecare,

Sub aspectul corelatiei dintre zona zoster si variceld am observat ur-
mitoarele: cazurile de zoster nu au prezentat paralelism cu imbolnivirile
de varicela in regiunea noastrd, dimpotriva cele doui curbe prezinti di-
vergente. Herpesul zoster nu a urmat repartifia sezonieri a varicelei.
Mentionim ci printre bolnavii nostri, care au prezentat in antecedente
variceld, se afla si un copil de 12 ani, la care se poate presupune ci a exis~
tat o puternicd imunitate postinfectioasa.

Am constatat intr-un singur caz aparitia zonei zoster la 0 mama care
alapta si ai cdrei copii — doi la numar — sufereau de variceld. De altfel
numirul de imbolndviri simultane epidemiilor de variceld nu diferi de
numirul afectiunilor ivite in afara acestor epidemii.
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Dupa mai mul{i autori, virusul zoster are o deosebiti predispozifie de
a trece prin puntile de plasmi de la o celuld la alta, Astfel poate persista
timp indelungat in organism, fird si cauzeze simptome, ca apoi, in urma
unor actiuni exercitate asupra organismului, si disemineze, respectiv si
se activeze, ducind la zoster. Mai recent acest virus este trecut in rindul
celor ,,suspectati“ drept cancerigeni. In acest context pot fi explicate ca-
zurile noastre ivite la bolnavi cancerosi. Dupd cum ne releva datele din
literatura, virusurile persistente sint destul de raspindite. Semnificatia lor
nu este inca suficient elucidatd, dar pare ca starea de purtitor al viru-
sului iInseamnd un premanent pericol. Interacfiunea dintre aceste virusurt
si organism poate avea consecinte care azi ne sint Incd necunoscute.

Sosit la redactie: 6 martie 1973.
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STUDII EXPERIMENTALE SI DE LABORATOR

Disciplina de microbiologie si inframicrobiologie (cond.: prof dr. I. Laszl6,
doctor in medicinid) a I.M.F. din Tirgu-Mures

CONTRIBUTIUNI LA STUDIUL NEISERIILOR SAPROFITE
DIN CAVITATEA BUCALA

dr. M. Péter, dr. Hajnal L. Elekes, Sara Turdczy

Flora normala a organismului uman, deci si cea a cavititii bucale este
si azi insuficient cunoscuta.

In ultimii ani se pune un accent din ce in ce mai mare pe studierea
florei indigene a organismului sinatos, deoarece numai prin cunoasterea
temeinici a acesteia putem intelege o serie de fenomene patologice.

Literatura de specialitate oferd putine date privind frecventa neise-
riilor in biocenoza bucali (15, 1, 11, 5, 14, 12 etc.). Caracterele lor cultu-
rale si biochimice descrise lacunar si cu multe controverse in manualele
cele mai cunoscute (10, 11, 16 etc.), au fost studiate mai ales de Berger si
colab. (1—9), care, in 1961 afirma: ,Insusirile caracteristice ale speciilor
din genul Neisseria nici acuma nu sint clar conturate” (1). Aceastd afir-
matie, in multe privinte, este si azi valabila.

Datele privind rolul acestor germeni in diferite procese patologice ale
cavitatii bucale sint aproape inexistente.

Pornind de la aceste considerente, ne-am propus sa studiem incidenta
si relatiile cantitative in biocenoza bucald, precum si unele insusiri ale
acestor germeni.

Material si metodd

1. in scopul cercetarilor noastre am examinat 200 de persoane, repar-
tizate in 4 grupe de cite 50.

1. Prima grupa cuprinde persoane cu carii simple si complicate, cu
igiend bucalad scazuta si cu edentatii intercalate, Virsta persoanelor a fost
intre 20—30 de anj (media 24 de ani). 2. In a doua grupi au fost inglobati
copiii cu virsta intre 6 si 15 ani (media 8 ani), dintre care 32 au avut 3—5
carii, jar 18, cite 5—11 carii. 3. In grupa a treia s-au incadrat 50 de adul{i,
intre virsta de 20—30 de ani (media 23 de ani), fira carii sau cu carii tra-
tate. 4. Cei 50 de copii din grupa a 4-a erau fara carii, sau cu carii tratate
si aveau virsta intre 8—15 ani (media 7 ani).

De la aceste persoane, in aceeasi ora a zilei, s-a recoltat salivd dupi
un minut de miscari de masticatie (Kauspeichel). Saliva a fost insimin-
tata pe geloza singe si incubati la 37°C timp de 24—48 ore.

Identificarea tulpinilor izolate am efectuat-o cu urmitoarele metode:
frotiu colorat dupa metoda Gram, activitatea hemolitici, pigmentogeneza,
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testul oxidazelor (Gordon-McLeod) fermentarea zaharurilor (glucoza, mal-
toza, fructoza, zaharozi, lactozd, manitd), cercetarea producerii de indol,
de H:S, reducerea nitratilor in nitriti si producerea de ureazi (1, 2, 3, 13).
La 63 tulpini am efectuat si antibiograma.

II. Pentru cercetarea relatiilor cantitative ale neiseriilor in biocenoza
bucali s-au examinat in continuare inci 65 de persoane, firi semne de
boala, cu virsta intre 20—30 de ani. La 50 de persoane s-a efectuat o sin-
gura prelevare, la ora 13, inainte de prinz; la 10 s-au fiacut preleviri de 3
ori pe zi, la orele 7, 13 si 19, timp de trei zile consecutiv, In conditii iden-
tice; in 5 cazuri recoltirile s-au efectuat de 12 ori pe zi, din 2 in 2 ore.

Am determinat numarul neiseriilor si al streptococilor din grupa vi-
ridans, folosind metoda dilutiilor in plici. Coloniile au fost numairate cu
ajutorul stereomicroscopului SM XX Jena, neiseriile dupid pulverizarea
solutiei de tetrametil-parafenilen-diamina 1%, iar streptococii pe baza
hemolizei alfa.

Rezultate si discutii

I. Rezultatele obtinute in urma studierii incidentei germenilor din
genul Neisseria in cavitatea bucald, sint cuprinse in tabelul nr. 1.

Tabelul nr. 1

Grupele examinate

Adulti Copii Adulti Copii
cu carii fard carii
Nr. poz. 9% nr, poz. % nr. poz. % nr. poz. Y%
50 47 94 50 50 100 50 50 100 50 50 100

Dupa cum reiese din tabelul nr. 1, 1a cele 200 de persoane examinate
am gisit neiserii saprofite in 98,5% a cazurilor.

Am reusit si izolam in culturd purid 178 tulpini care au fost studiate
mai detaliat si identificate dupé posibilitati. Rezultatele, privind ponderea
procentuald a speciilor izolate, sint cuprinse in tabelul nr. 2.

Tabelul nr. 2

Grupele examinate
?p‘;’;‘i‘i’l‘:::ea Adulti  Copii Adulti Copii Total
izolate cu carii fard carii
nr. 9 nr. 9% nr. % nr. 9% nr. %

N. sicca 15 33,33 20 41,687 15 35,72 16 37,21 66 37,07
N. perflava 14 31,31 16 33,33 13 30,95 14 32,56 57 32,03
N. subflava 3 6,67 3 6,25 4 9,52 3 6,87 13 7,30
N, catarrh, 4 8,89 2 4,17 3 714 1 2,33 10 5,62
N. ‘flava 2 4.44 2 4,17 1 2,38 1 2,33 6 3,37
Neincadrate 7 5,56 5 1041 6 14,29 8 18,60 26 1461
Total 45 100,00 48 100,00 42 100,00 43 100,00 178 100,00
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M. PETER SI COLAB.: CONTRIBUTII LA STUDIUL NEISERIILOR SAPROFITE
DIN CAVITATEA BUCALA

Fig. nr. 1: Ob. 2.5; oc. 4 Fig. nr. 2: Ob. 0,63; oc. ¢4

Fig. nr, 3: Ob. 2,5; oc. 4 Fig, nr. 4: Ob, 25; oc. 4

Fig. nr. 1—4: Diferite forme de colonij ale neiseriilor saprofite
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Tabelul nr. 2, relevid ci nu s-au inregistrat diferenfe semnificative
intre grupele studiate. Cu ajutorul metodelor aplicate o buné parte a tul-
pinilor (14,61%) nu le-am putut incadra in conformitate cu manualul lui
Bergey (10). Acest fenomen se explica prin faptul ci insusirile caracteris-
tice ale neiseriilor saprofite nu sint suficient cunoscute precum si prin
variabilitatea marcati a acestor specii. Pe baza acestor constatiri ne per-
mitem si prezentim citeva observatii, privind caracterele de cultivare si
biochimice ale acestora.

Studiind mai multe mii de colonii am putut constata ci acestea se
pot prezenta sub aspecte foarte diferite (vezi fig. nr. 1—4), care pot varia de
la o repicare la alta. Prin urmare acest caracter este greu aplicabil la di-
ferentierea speciilor,

Aprecierea activititii hemolitice este dificil4, deocarece ea apare une-
ori tardiv (48—72 ore) sau este discreti. Dintre tulpinile studiate de noi,
20,3% (in special N. perflava) au prezentat o hemolizi evidentd pe gelozi
singe cu hematii de oaie 10%.

Fermentarea zaharurilor, desi este metoda cea mai mult utilizati in
diferentierea speciilor neexigente, este frecvent inconstanti. Cele 178 de
tulpini examinate au actionat asupra celor 6 hidrocarbonate utilizate, sub
13 variante. Deci chiar la aceeasi specie pot fi mai multe tipuri de fer-
mentatie, fapt ce constituie dificultiti considerabile.

Reactia indol a fost negativd in toate cazurile. Dintre metodele apli-
cate pentru studierea asimildrii citratului, scindarii ureei, producerii hi-
drogenului sulfurat si reducerii nitratilor in nitriti, doar ultima pare a
avea valoare diagnostica.

IL In continuare prezentim rezultatele privind relatiile cantitative ale
neiseriilor saprofite in biocenoza bucald, comparate cu cele ale streptoco-
dlor viridans,

In_ figura nr. 5 este redat numaérul celor doud grupe de germeni pe
m! salivd, la 50 de persoane, precum si media rezultatelor.

Din aceasti figurd reiese ci existd oscilatii individuale mari (1.10%—
2.10°), iar valoarea medie a neiseriilor este apropiati celei obtinute la
Streptococcus viridans,

Figura nr. 6 cuprinde evolutia valorilor medii, determinate de trei ori
pe zi (la orele 7, 9, 19), timp de 3 zile, 1a 10 persoane,

Se observd cid numirul neiseriilor are o fluctuatie mare in decursul
zilei. Valorile cele mai ridicate s-au inregistrat dimineata si au aratat o
tendinti de descrestere in cursul zilei. Studiind separat aceste cifre la cele
10 cazuri, se poate constata cd numdrul neiseriilor i evolutia lor difera
de la o persoani la alta; chiar la aceeasi persoani valorile si evolutia lor
pot prezenta diferente si de la o zi la alta. Mentionim insi cid la unele
persoane s-au inregistrat rezultate relativ constante.

Rezultatele obtinute la cele 5 persoane la care am efectuat determi-
niri din 2 in 2 ore timp de 24 ore sint prezentate in figura nr. 7.

Dupi cum se poate vedea numdirul neiseriilor nu creste dupid mesele
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principale, — asa cum se constati la Streptococcus viridans —, valorile
initiale restabilindu-se doar seara tirziu si in timpul noptii.

Mentiondm in incheiere ci rezultatele obtinute la determinirile can-
titative sint in mare masura dependente de metodele aplicate.

Concluzii

1. Frecventa neiseriilor saprofite in cavitatea bucald la cele 200 de
persoane studiate de noi, este foarte ridicati (98,5%).

2. Cele 178 tulpini de neiserii, studiate mai detaliat au ficut parte din
urmaitoarele specii: N. sicca 37,07%, N. perflava 32,03%, N. subflava 7,30%,
N. catarrhalis 5,62%, N. flava 3,37%.

3. 14,61% a tulpinilor nu au putut fi identificate conform manualului
Bergey.

4, Caracterele culturale si unele insusiri biochimice ale neiseriilor
saprofite sint foarte variabile.

5. Media ponderii procentuale a acestor germeni in flora aerobi a sa-
livei este apropiata de cea a streptococilor viridans.

6. Valorile cantitative ale neiseriilor saprofite in salivi, oscileazi intre
limite largi nu numai in decursul zilei dar si de la o persoani la alta
(1.10°—2.10%).

Sosit la redactie: 22 ianuarie 1974.
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Clinica de stomatologie ortopedicd (cond.: prof. dr. L. Cségor, dogtor-docent, medic
emerit, membru al Academiei de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

STUDII PRIVIND INTERRELATIA INTRE DEFECTIUNILE
STRUCTURALE DE POLIMERIZARE INCORECTA SI UNELE
PROPRIETATI FIZICO-CHIMICE ALE COMPUSILOR MACRO-
MOLECULARI ACRILICI *

dr. L. lIeremia, dr. M. Zoltdni, stud. Katalena Huszdr

In stomatologia ortopedici este importantd cunoasterea corelatiei
existente intre prezenta porozitatilor si fenomenul de absorbtie cu api a
compusilor macromoleculari acrilici, deoarece aceasta va avea repercu-
siuni asupra proprietdtilor fizico-mecanice si chimice ale pieselor protetice:
polimerizate.

Cercetirile in directia imbunatitirii gradului de polimerizare la acri-
latele termopolimerizabile efectuate de Leucht, Osborne, Garloczy prin
aplicarea polimerizarii lente (24—72 ore), la temperaturd joasa (70°C), in
conditii de presiune mecanici ridicati, nu au ajuns inci la eliminarea
tuturor porozititilor.

In ultimul timp, mai multi autori japonezi ca: Kumagaya, Fujimoto,
prin introducerea curentilor de inaltd frecventd (2540 de megacicli) ca
factori inifiatori ai polimerizirii polimetacrilatului de metil, au obtinut
rezultate mai promitatoare, iar Masamichi Nishii, bazat pe calitatea plas-
ticitatii aceluiasi compus macromolecular, a efectuat turnarea risinii acri-
lice prin centrifugare, obtinind in final piese protetice deosebit de omo-
gene.

Referitor la acrilatele autoreactive, prin introducerea prelucririi mo-
derne de citre autorii americani Smith, Bolender, Lord in scopul recon-
ditionarii protezelor mobile, aceasta a dus la o imbunatétire substantiala
a calititii produselor polimerizate, reusindu-se eliminarea in totalitate a
neomogenititilor macroscopice, in mare maésuri si a celor microscopice,
fapt confirmat si prin cercetirile noastre publicate in mai multe luerari.

Cu toate rezultatele obtfinute la ora actuald incd nu s-a putut ajunge
la compusi macromoleculari acrilici polimerizati, care si nu prezinte nici
0 porozitate in cadrul celor 3 categorii de neomogenititi, descrise de-
Holtzhausen, Fromme, Riedel, Vahl, Pfefferkorn si Blaschke: neomoge-
nititi macro-, micro- si in special cele submicroscopice.

Cercetirile moderne comparative ale lui Breustedt, Kunth si Tappe
efectuate pe diferi{i compusi macromoleculari acrilici polimerizati, apli-
cati frecvent in terapia proteticd, au aratat ca prezenta umidititii in acesti
polimeri datoritd fenomenului de absorbtie a apei, micsoreaza in special
duritatea, rezistenta lor la indoire si valoarea modului de elasticitate, fiind
mai exprimate la acrilatele autopolimerizabile fatd de cele termopolime-
rizabile, Ei au remarcat cd duritatea polimerizatelor aschii este mai mare

* Lucrare comunicatd la Consfituirea interjudeteanid de stomatologie, Lacul
Rosu, 7 octombrie 1972,
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atit la produsele acrilice uscate, cit si la cele imbibate cu apa, decit la
polimerizatele in perls, reiesind importanta felului preparirii prafului de
polimer care poate influenta calitatea produsului finit polimerizat.

Peyton si Craig au aritat ci, cu cit compusul macromolecular acrilic
polimerizat va fi mai neomogen — avind deci porozitit{i multiple — pa-
trunderea apei in materialul acrilic va fi mai facila, antrenind o dati cu
ea culturi bacteriene si micotice ce se vor dezvolta mai bine, gisind in
fiecare porozitate un suport nutritiv excelent. Langer si Portelle au de-
monstrat si confirmat cele de mai sus, mentionind ci existd o corelatie
evidenti intre structura protezelor acrilice, timpul de purtare si cantitatea
germenilor, considerind ci cu cit absorbtia apei respectiv a salivei este
mai mare, cu atit consecinta cresterii numarului bacteriilor va fi in defa-
voarea rezistentei pieselor protetice, contribuind — alaturi de alte sub-
stante solubilizante — la actiunea de degradare chimici a lor. Important
de mentionat este faptul ci apa joaci aici un rol deosebit, parcid ar pregiti
masa plasticd pentru un atac de substante chimice.

Henkel si Costa considerd ci apa patrunsa in interiorul rasinilor acri-
lice are aceeasi actiune ca si un plastifiant exterior.

Woelfel, Paffenbarger si Sweeney au demonstrat ci in timpul gon-
flarii se produc modificiri in dimensiunea résinilor acrilice, Aceastd dila-
tare explicd de ce unele proteze totale cu defectiuni evidente structurale,
la aplicarea lor in cavitatea bucald au o mentinere foarte bunid dar isi
pierd ,fixitatea lor* destul de repede fara ca atrofia s fie cauza.

Pe baza datelor mentionate mai sus, citate din literatura de specia-
litate, ne-am propus si urmirim doud obiective in cadrul cercetirilor
noastre:

1. Interdependenta intre felul prelucrérii, valoarea densitd{ii si a
duritatii la compusii macromoleculari acrilici autopolimerizati, aplicati in
special in scopul rebazirii protezelor mobile si mobilizabile.

2. Corelatia intre defectiunile structurale de tipul porozitatilor si ab-
sorbtia apei.

In vederea cercetdrii primului obiectiv am executat probe acrilice
prelucrate atit in conditiile rebazarii conventionale directe cit si ale celei
moderne, determinind la fiecare in parte densitatea prin metoda fizicd a
dislocérii apei cu ajutorul picnometrului precum si valoarea durititii lor
exprimate in grade Vickers.

Rezultatele obtinute au fost urmitoarele:

a) Toate probele acrilice autopolimerizate (atit Duracrylul, cit si
Orthocerylul), in conditiile prelucrarii speciale prin asocierea presiunii
mecanice cu cea atmosfericd (2 atm.)), in apad la temperatura joasa (35°C),
au prezentat valori mai mari ale densitatii lor, cit si ale durititii (ex. de
valori medii ale densitatii sint intre 1,19004—1,201044 cu duritatea de la
37,2° pina la 38° Vickers.

b) Valorile cele mai mici au fost la probele prelucrate fira presiune,
in conditii de mediu apos (D = 1,136962 si duritatea Vickers de 33,2°) si
uscat (D = 1,162261 si 35,6° duritate Vickers).

c) Facind o comparatie cu probele acrilice termopolimerizate prin in-
termediul procedeului accelerat, atit densitatile cit si valorile durititii au
fost asemanitoare cu cele autopolimerizate in conditiile rebazirii clasice,
ele fiind scédzute.
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In vederea studierii celui de-al doilea obiectiv amintit mai sus, acela
al interrelatiei intre defectiunile de structura si absorbtia apei, am execu-
tat de asemenea probe multiple polimerizate in conditii diferite, urmérind
puterea de absorbtie prin cintirirea la balanta analiticd electrica cu pre-
cizie de 0,0001 g, a pieselor polimerizate dupd 24 de ore la acrilatele
autoreactive Duracryl si Orthocryl.

In tabelul de mai jos vom reda diferentele cele mai concludente de
absorbtie a apei la 2 feluri de acrilate autopolimerizabile, frecvent utili-
zate in practica stomatologica.

Tabel
Absorbtia apei
| Asocierea
Denumirea presjunii me- .
materialului Faréd Cu presiune | canice cu cea Timp
presiune mecanica atmosferica
(2 atm) in
api la 35°C
Duracryl 1 g 0,0109 0,0090 0,0062 30 minute
Orthocryl 1 g 0.0112 0,0046 0,0033 30 minute

Interpretind datele obtinute (din tabel) reies urmaitoarele:

a) Acrilatele autopolimerizate fira presiune, in conditii similare cap-
tusirilor directe in cavitatea bucali, au o putere de absorbtie mai mare,
ceea ce denotid ci din punctul de vedere al defectiunilor, sub raportul po-
rozitdtilor macroscopice si microscopice, ele sint multiple.

b) O dati cu aplicarea presiunii mecanice apare o imbunititire evi-
denta in sensul ca puterea de absorbtie a apei este mai mica.

c) De remarcat si aici este faptul ci in conditiile de prelucrare spe-
ciald a ambelor acrilate, similara rebazirii indirecte moderne, rezultatele
scizute ale absorbtiei apei sint evidente (ex. la Duracryl de la 0,0109 fira
presiune la 0,0062 in conditiile folosirii Polyclavului iar Orthocrylul de
la 0,0112 1a 0,0033).

In concluzie consideram ci, practic, este demn de subliniat influenta
nefasti a porozitatilor asupra duritdtii produselor acrilice polimerizate.
Rezultatul va fi o absorbtie mai mare a apei care prin plastifierea externi
pe care o face si antrenarea bacteriilor i a anumitor levuri va contribui
mai repede la degradarea acestor mase plastice.

Referitor la acrilatele autopolimerizabile si de data aceasta s-a do-
vedit superioritatea procedeului modern indirect de prelucrare fatd de
cel clasic, motiv pentru care indicam extinderea lui la toate locurile de
munci in scopul efectuarii in conditii optime a rebazarii protezelor mobile
si mobilizabile.

Sosit la redactie: 9 ianuarie 1974.
Bibliografia la aqutori.
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Catedra de biologie medicald (cond.: prof, dr. C. Székely, doctor in medicin3)
a ILM.F. din Tirgu-Mures

ACTIUNEA HIDRAZIDEI ACIDULUI IZONICOTIC ASUPRA
CROMOZOMILOR UMANI IN CULTURI DE LEUCOCITE

dr. Livia Chioreanu, dr. C. Székely, Magda Babonits, dr. M. Chioreanu

Preocupirile moderne, indreptate in directia studierii proceselor
‘metabolice, In special a metabolismului medicamentos, au avut ca urmare
si adunarea unor importante achizitii farmacogenetice, teoretice si prac-
tice, cu implicatii in cunoasterea proceselor de degradare biologici a me-
dicamentelor, sau contribuind chiar la elucidarea unor procese fiziologice
sau patologice. Datoritd acestui fapt recomandérile recente ale OMS pre-
conizeazd reevaluarea actiunii biologice a substantelor medicamentoase,
in special a acelora nou introduse precum s§i a acelor medicamente mai
vechi, insuficient verificate, la care experienta anilor sugereazi posibile
sau certe actiuni toxice, dar mai ales cancerigene. Intre medicamentele
amintite de OMS, a céror actiune necesitd o verificare temenicd pe va-
riate modele biologice, figureazd unele medicamente utilizate in terapeu-
tica generala a gravidelor sau copiilor, dar mai ales acelea care se aplica
in tratamente cronice repetate (28).

Cercetérile noastre care au urmarit cunoasterea comportarii cromozo-
milor in urma actiunii HIN asupra leucocitelor umane, se inscriu printre
recomanddrile OMS cu caracter prioritar, privind reevaluarea actiunilor
biologice ale acestui medicament. Semnalarea pentru prima dati, de catre
colectivul nostru, a unui efect de facilitare chimicd prin HIN a unor viru-
suri latente dar potential patogene la soareci, precum si a efectului siu
mutagen asupra cromozomilor umani in cultura de leucocite, pare a fi ori-
ginald (5).

Producerea unor anomalii cromozomiale prin actiunea hidrazidei izo-
nicotinice, aseminéitoare cu acelea ale radiatiilor ionizante sau ale unor
substante chimice, precum si cu unele modificiri specific leucemice, ne
permite a considera aceste rezultate ca fiind de importanti practici far-
macogeneticd, in consecintd semnalarea si studierea lor se impun in spi-
ritul recentelor preocupari de farmacovigilenta.

Material si metodd

Efectul HIN asupra cromozomilor umani a fost wmairit pe culturi
repetate de leucocite din singele venos, recoltat de la aceleasi persoane
sinétoase de ambe sexe,

Cultivarea si evidentierea cromozomilor s-au efectuat prin metoda
Fox si Zeiss (8), timp de 70—75 ore. La fiecare culturd s-a adiugat, cu
24—32 ore anterior prelucririi, o cantitate variabilda de HIN in doze cu-
prinse intre 8 gama/mi la 2,5 mg/ml. Paralel cu aceste culturi de testare,
s-au efectuat totdeauna si culturi de control cu leucocite de aceeasi pro-
venienti. Pentru fiecare culturd cromozomii au fost etala}i pe un numir
de 10 lame si apoi colorati cu solutia Giemsa,
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Analiza numerica §i structurald la microscop iar a doua oari pe mi-
crofotografii a inclus un numar de 1.000 figuri de metafazi din care s-au
ales pentru microfotografiere 160 seturi reprezentative. Confirmarea ano-
maliilor cromozomiale a fost facuti de fiecare dati si de catre un obser-
vator secund.

Rezultate §i discutii

Efectul HIN asupra cromozomilor umani in culturi de leucocite se
manifestd prin aparitia unor anomalii absente la cromozomiij din culturile
de control. Certitudinea generarii prin HIN a acestor anomalii ne-o ofera
posibilitatea obtinerii acestora prin repetarea culturilor in conditii iden-
tice de cultivare.

In toate culturile tratate cu HIN, indiferent de doza administrati,
s-au produs anomalii cromozomiale similare, care par sistematizate in
special pe grupele mari de cromozomi din cariotip, A, B si C. Cromozomii
grupei B, perechea a 4-a consideratd de noi, sint cel mai frecvent afec-
tati de leziuni de grade variabile, care se situeazd aproximativ la aceleasi
nivele pe cei doi cromozomi omologi.

Leziunile cromozomiale determinate de HIN sint urmaétoarele: va-
cuole cromatidice, lacune cromatidice sau izocromatidice, punti intercro-
matidice, alungirea regiunii centromerice, translocatii partiale (incerte),
cromozomi dicentrici, modificiri ale gradului de compactitate cromozo-
miald, cromozomi estompati cu contur voalat, cromozomi tumefianti,
rearanjiri cromozomiale, precum §i genomutatii exprimate prin aparitia
de seturi hiperdiploide cu 47 sau 48 de cromozomi.

Anomaliile cromozomiale de numar, forma sau structura, identice cu
acele intilnite de noi sub actiunea hidrazidei izonicotinice, s-au raportat
a fi produse in culturi de leucocite umane prin factori mutageni variati
ca radiatiile ionizante (21, 30, 32), diverse substante chimice (1, 3, 5, 7, 9,
10, 11, 12, 13, 17, 18, 19, 20, 22, 23, 24, 26, 27, 29, 34, 36), sau infectii vi-
rale (4, 5, 14, 15, 16, 25, 33, 34, 35). Doua sindroame clinice, anemia Fan-
coni si sindromul Bloom (6, 31) se asociazi in acelasi timp atit cu o frec-
venta crescuti a anomaliilor cromozomiale, generalizate si nesistematizate
pe anumite grupe de cromozomi, cit $i cu un potential crescut de trans-
formare maligna.

Intre leziunile cromozomiale induse prin actiunea HIN si altele, in-
duse prin variate substante chimice sau infectii virale, existi multe su-
prapuneri. Astfel 5-Bromodeoxiuridina, un analog al timinei, in culturi
de leucocite umane, produce similar cu HIN prelungiri ale regiunilor
centromerice cromozomiale, nesistematizate pe grupe sau perechi de cro-
mozomi (15, 18). Citostaticele Luteoschirina (20) sau Mitomicina (24) au
in culturile de leucocite un efect intens de fracturare cromozomiala si
formare de bride intercromatidice, rearanjiri cromozomiale sau formare
de cromozomi dicentrici. Unii estrogeni (Estradiol, Etinilestradiol, Mes-
tranol) si progestine (Progesteron, Megestrolacetat, Dimethistron etc.)
cauzeazi variate anomalij cromozomiale in culturile de leucocite umane
dar numai la anumite concentratii §i intr-un procent relativ redus (36).

Modificarile aspectului cromozomilor umani in urma actiunii HIN in
vitro se aseamini si cu constitutia morfologicd anormald a cromozomilor
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animali, expusi in vivo sau in vitro la diversi agenti leucemogeni sau
cancerigeni, reflectate prin imagini cromozomiale estompate (aspect de
dezlinare) §i existenta bridelor intercromatidice. Aceste modificari ale
aspectului cromozomilor considerate drept semne patognomonice, in
cariotipul bolnavilor leucemici sint prezente numai in fazele acute ale
bolii si dispar in perioadele de remisie.

Sandberg si colab. (26) intr-un studiu amplu asupra leucemiei rela-
teazd si alte modificiri cromozomiale specific leucemice cum ar fi croma-
tidele tumefiate cu contururi imprecise sau variatia aspectului de com-
pactitate cromozomiali, care poate sugera chiar o particularitate morfo-
logicd innsicutd, proprie cromozomilor leucemici, probabil legatd si ac-
centuati prin ac\iunea diferitelor medicamente antileucemice.

Precum am vizut mai sus, imagini cromozomiale similare acelora
considerate specific leucemice, au fost induse in vitro si la nivelul cro-
mozomilor umani, prin administrarea HIN. Mentionam ci leziuni cromo-
zomiale identice, dublate de existenta unor leziuni specific virale, ca pul-
verizarea cromozomiald sau prezenta de micronuclei, au apirut prin ad-
ministrarea HIN si la soarecii inbred C57B1/6 in experientele noastre
anterioare (5).

Concluzii

Cercetirile noastre efectuate in culturile de leucocite, relevi certe
potentialititi mutagene ale HIN, manifestate in variate modificiri struc-
turale cromozomiale si seturi hiperdiploide.

Aceste modificdri cromozomiale, desi nespecifice, intilnite atit in
procesele neoplazice, cit si in urma actiunii unor infectii virale, radiatii
ionizante sau diferite substante chimice, probabil la nivelul oricarui tip
de celuld din organism, pot fi reversibile. Celulele care prezinti astfel de
leziuni cromozomiale de reguld avind o vitalitate scazutd, pot evolua
ulterior in urmaitorul sens: fie ci vor suferi o eliminare progresiva a lor
in timp; fie ca vor constitui celule susd pentru unele clone celulare via-
bile, anormale.

Ca urmare, se impune o verificare atentd a actiunii genetice a me-
dicamentelor pentru a preveni orice ,mutatie iatrogena“ cu urmiri pato-
logice pentru individ si descendentii s&i.

Sosit la redactie: 9 ianuarie 1974.
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STUDIUL ELECTRONMICROSCOPIC AL CELULELOR HEPATICE
IN CONDITII DE HIPOXIE CRONICA EXPERIMENTALA

dr. Susana Almadsi, V. Filep, dr. L. Seres-Sturm, dr. T. Feszt

Hipoxia tisulara, indiferent de cauza care a provocat-o, este un feno-
men de interes general, deoarece std la baza mai multor procese patolo-
gice sau se giseste ca fenomen secundar al acestora. Tesutul hepatic este
foarte sensibil la lipsa de oxigen care, de altfel, este de obicei implicati
fn procesele toxice sau infecfioase ale ficatului. Printre altele, este un fapt
dovedit ci administrarea medicamentelor adrenolitice $i neurosimpatico-
litice in caz de intoxicatie cu CCly, produce — prin mairirea aportului de
oxigen si de singe — diminuarea aparitiei fenomenelor necrotice in ficat
(2). Dupa cum reiese din cercetérile lui Maros si colab. (8, 9, 10), oxigenul
administrat intraperitoneal favorizeazd regenerarea tesutului hepatic.
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Oxigenul este necesar si pentru reactiile enzimatice participante la con-
jugarea bilirubinei in hepatocite, Hanzon (5) a observat in cazul hipoxiei
acute scaderea capacitdtii hepatocitelor de concentrare si de excretie a
fluoresceinei in bila.

Datele din literatura (3, 14, 16, 17, 18, 19, 20) ne atrag atentia asupra
modificarilor functionale, morfologice, histochimice, biochimice si ultra-
structurale ale ficatului in conditiile unej hipoxii acute, dar s-a cercetat
mai putin efectul unei hipoxii cronice asupra tesutului hepatic. Deci, pe
de o parte este interesanti urmérirea dinamicii modificirilor hepatice
survenite in hipoxii cronice, iar pe de altd parte, se pune intrebarea daci
existd vreo adaptare a tesutului hepatic la conditiile unei hipoxii persis-
tente. Toate aceste experiente sint cu atit mai importante cu cit prezinta
0 oarecare asemanare cu hepatopatiile cronice umane, in care de obicei
agentul patogen actioneazd un timp mai indelungat si mai lent.

Condusi de aceste idei am dori sd prezentim rezultatele cercetarilor
referitoare la modificarile ultrastructurale ale celulelor hepatice la sobo-
lani in caz de hipoxie de lungi durati, apreciind starea mitocondriilor ca
un indicator al stérii generale a celulelor hepatice.

Material si metodd

Am studiat ficatul de la 40 de sobolani albi, masculi, cu o greutate
corporald intre 120—130 g, tinuti in conditii de hipoxie realizati prin vid
partial in camera de hipopresiune. Presiunea atmosferici a fost corespun-
zitoare unei altitudini de 9.000 metri. Hipoxia s-a mentinut permanent,
fiind intrerupta zilnic doar pentru o ord, in scopul ingrijirii animalelor.
Sobolanii au fost sacrificati prin decapitare dupa 24 de ore, 3, 7, 14, 21
zile de hipoxie. Pentru studiul electronoptic, fragmentele mici de ficat au
fost fixate in solutie 1% de tetraoxid de osmiu tamponat la pH 7, 4, la o
temperaturd de 4°C. Dupd spilare si deshidratare fragmentele au fost
incluse in Vestopal W. Sectionarea s-a efectuat cu ultramicrotomul tip
Reichert, iar preparatele au fost examinate cu microscopul electronic
Tesla BS 242 A. Din fiecare ficat au fost prelucrate fragmente si cu me-
todele histologice uzuale,

Rezultate

Hipoxie de 24 ore. In preparatele histologice, se observd o intumes-
centd tulbure in intregul lobul hepatic. Electronmicroscopic majoritatea
mitocondriilor prezintd forma si mirime normald, bine conturate, cu cres-
tale mitocondriale dispuse normal. La unele mitocondrii insi s-a observat
o membrani dubla cu contrast scizut, sters. In aceste mitocondrii dispo~
zitia paraleli a crestelor dispare, numairul lor se reduce si sint umplute
cu o matrice granulari mai clard decit cea normald. La nivelul reticu-
lului endoplasmic nu se constati modificari semnificative, numai pe alo-
curi se vad vezicule de dimensiuni mici. Numarul ribosomilor liberi pare
crescut.

Hipoxie de 3 zile. Histologic, intumescenta tulbure a hepatocitelor
este foarte evidenta; apare vacuolizarea celulara, mai ales in zonele cen-
tro-lobulare. Se observi totodatd incidrcarea celulelor cu grisimi in zona
centro-lobulari. Electronmicroscopic, mitocondriile apar mai voluminoase,
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‘balonate, Membrana mitocondriald este bine conturati, dar crestele sint
reduse la numar si fragmentate; in interiorul mitocondriilor apare un
continut granular, Cea mai evidentd modificare a citoplasmei consti in
prezenta microvacuolelor. La nivelul reticulului endoplasmic sint prezente
dilatiri cu aspect vacuolar. Vacuolele au formid si mairimi variate, fiind
confluente in unele teritorii si dind nastere spatiilor lacunare. Majorita-
tea vacuolelor sint goale, insi se poate observa si un confinut granular
fin (fig. nr. 1).

Hipoxie de 7 zile. In zonele centro-lobulare se observid microscopic
vacuolizarea celulelor precum si depunerea de grasimi in picituri mici la
o parte a lor. Din punct de vedere ultrastructural citoplasma si organitele
celulare prezintd un aspect polimorf. Pe lingd mitocondrii normale se
-observi si mitocondrii umflate, partial dezintegrate. Se constatd si pre-
zenta unor vacuole mici, pe alocuri lacune citoplasmatice. Structurile
ergastoplasmice in general au aspect normal, in jurul mitocondriilor in-
tacte prezentind o densitate mai accentuata.

Hipoxie de 14 zile. Microscopic, in zonele centro-lobulare, pe alocuri
se mai observd vacuolizarea citoplasmei, precum si depunerea discretd a
picaturilor mici de grasimi. Ultrastructural, ficatul animalelor acestui lot
prezinti modificari diferite. La unele se observd o structurd submicro-
scopicd normali a celulei hepatice, iar la altele se pot evidentia mitocon-
drii cu un contur sters al crestelor si cu balonarea lor, o usoari umflare
a reticulului endoplasmic si prezenta vacuolelor intracitoplasmatice,

Hipoxie de 21 zile. Structura histologicd a ficatului este normala.
Aspectul ultrastructural al hepatocitelor in general este normal. Mitocon-
driile si ergastoplasma nu prezintd alteriri, vacuolele citoplasmatice au
disparut (fig. nr. 2).

Discutii

Dupi cum rezulti din cercetirile efectuate la gobolani in hipoxie de
lungs durat3, ultrastructura celulelor hepatice prezintd alterdri cu aspect
diferit in functie de timpul mentinerii animalelor in conditii de suboxige-
nare. Se constati balonarea si clarificarea mitocondriilor acestora. Cres-
tele intramitocondriale se reduc la numar, prezentind o fragmentare si
dezintegrare, matricea lor este clard sau ugsor granuloasd. Lamele ergasto-
plasmice isi pierd paralelismul lor, reticulul endoplasmic fiind umflat i
dezintegrat, prezentind o vacuolizare difuzi.

Privind dinamica modificirilor descrise am constatat cd acestea se
prezinti in functie de durata mentinerii animalelor in stare de hipoxie.
Aparitia leziunilor ultrastructurale ale celulelor hepatice ipcepe la 24 ore
de hipoxie, atingind un maxim dupa 3 zile. In ziua a 7-a si a 14-a se con-
stati o diminuare a leziunilor ultrastructurale; la o parte a animalelor
observindu-se din ziua a 14-a un tablou electronmicroscopic normal. Dupa
21 zile de hipoxie am constatat revenirea la normal a aspectului celulelor
hepatice.

Autorii care au studiat ficatul sub aspect electronmicroscopic in sti-
rile de hipoxie, nu au un punct de vedere unitar in aceastd privin{a. Astfel
Bassi si colab. (1), Hanzon (6) au observat ca in conditiile de hipoxie acuté
vacuolizarea accentuatd a citoplasmei coincide cu un aspect normal al mi-
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tocondriilor si al structurilor ergastoplasmice. Din contra, Mélbert si colab.
(11, 12), Oudea (15) au constatat cd pe lingd vacuolele citoplasmatice apar
modificdri importante ale mitocondriilor si ale reticulului endoplasmic.
Cercetirile noastre efectuate in hipoxie de durati confirma ultima pirere,
demonstrind leziuni mitocondriale si alterdri ale reticulului endoplasmic.

Intre structura organitelor celulare si activitatea functionalid a aces-
tora existd strinse legaturi. Este bine cunoscut faptul ca mitocondriile
reprezintd centrul energetic si oxidativ al citoplasmei. Mitocondriile asi-
gurd celulelor si energia utilizabild pentru procesele de sintezi, care au
loc in diferite structuri citoplasmatice. Aici se realizeazi biosinteza unor
materiale ini{iale din care se formeaza ulterior compusi mai complecsi ai
structurii citoplasmatice (4, 7, 13. 14). Alterarile mitocondriale exprimi
deci, o diminuare a respiratiei celulare si a rezervelor energetice ale celu-
lei, care au un efect dismetabolic si asupra celorlalte organite, Astfel
vicierea proceselor producitoare de energie urmati de modificari fizico-

chimice in organitele hepatice, duc la dezvoltarea leziunilor reactionale

citopatologice; tulburdrile metabolismului celular se manifestd nu numai

in activitatea functionald scizuta, ci si in faptul céd celulele devin inca-

pabile de a péstra structura lor normala.

Alterarea morfologica a mitocondriilor si a reticulului endoplasmic in
hipoxie acutd este un fenomen reversibil care dispare repede dupa asigu-
rarea cantititii normale de oxigen. Mdlbert si colab. (11, 12) au observat
ci leziunile survenite in hipoxia acuti dispar dupd 30 de minute de men-
tinere a animalelor in atmosferd normald. In cursul hipoxiei de lunga
duratd, noi am observat ci o datd cu restabilirea structurii normale a mi-
tocondriilor din celulele hepatice ale animalului supus hipoxiei, se resta-
bilesc si celelalte structuri citoplasmatice. Deci si in cazurile noastre s-a
dovedit reversibilitatea acestor leziuni, in ciuda faptului cid s-a mentinut
starea de hipoxie. Acest fenomen se poate interpreta ca o adaptare func-
tionalad a tesutului hepatic la conditiile hipoxice. survenind si reintegrarea
morfologici a celulelor hepatice. Tabloul electronoptic demonstreazd ca
o data cu disparitia leziunilor hipoxice ale hepatocitului se petrece reinte-
grarea infrastructurala a celulelor. Aceasta ne indica faptul ca ficatul are
o capacitate mare de adaptare manifestatd morfologic si ultrastructural
in conditii de hipoxie cronicd, care se caracterizeazd prin revenirea la
normal atit din punct de vedere microscopic cit si electronmicroscopic.
Pe baza acestor cercetiri se pune problema adaptirii celulelor hepatice si
la alte suprasolicitiri, cum sint de exemplu hiperbilirubinemiile cronice.
In ceea ce priveste mecanismul reintegrérii morfologice si ultrastructurale
a hepatocitelor trebuie si fie luat in considerare un mecanism complex
neuroendocrin si vascular.

Sosit la redactie: 7 iunie 1973.
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REZULTATE EXPERIMENTALE PRIVIND EFECTUL CONCENTRATIEI
LA IMPRASTIEREA RADIATIEI LASER PE MICROORGANISME VII

dr. M. Olariu, dr. M. Péter

Avind in vedere importantele aplicatii practice care rezulti din stu-
diul fenomenului de imprastiere a luminii pe microorganisme vii (1—8),
consideram ca fiind absolut necesard cunoasterea modului in care para-
metrii de impristiere, misurati experimental, depind de concentratia
microorganismelor in proba studiati. Cunoasterea efectului introdus de
concentratia microorganismelor prezinti o importantd deosebiti deocarece
acesta poate masca fenomenul studiat, sau dimpotriva, atunci cind el este
cunoscut, ne poate da informatii pretioase despre evolutia parametrilor
urmariti.

Unul dintre parametri care se masoara curent este intensitatea lumi-
noasd imprastiatdi de microorganisme la diferite unghiuri de observatie.
Desi aceastdi marime variaza cu concentratia in general dupi o functie
crescitoare, am observat situatii in care aceastd relatie de dependenti nu
mai este satisfacuta. Cu alte cuvinte, la anumite unghiuri de observatie,
crescind concentratia microorganismelor, intensitatea imprastiati scade.
Acest fenomen poate fi usor remarcat in figura 1, unde, pentru diferite
unghiuri de observatie, am reprezentat grafic variajia intensitatii impris-
tiate in functie de concentratia microorganismelor in proba studiata.

Pentru a usura reprezentarea graficd si pentru a obtine o buni dis-
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Fig. nr. 1: Variatia intensititii imprastiate la Fig, nr. 2: Variatia factorului de-
diferite unghiuri de observatie, in funciie de depolarizare masurat la diferite
concentratia microorganismelor, concentratii, in functie de un-

ghiul de observatie.

punere a curbelor in grafic, in abscisid am luat concentratia relativa, de—
finitd ca fiind raportul dintre concentratia reali in proba respectivd si
concentratia pe care am avut-o in proba de dilutie maxima (107 ce-
lule/ml), Microorganismele studiate au fost bacterii din specia Staphylo-
coccus albus, suspendate in ser fiziologic. In probele studiate, concentra-
tia a fost stabilitd prin dilutii succesive, efectuate dintr-o probd de bazi
in care concentratia a fost determinatid concomitent prin nefelometrie si
numdrare sub microscop in camera Thoma. Instalatia de impristiere uti-
lizatid a fost construitd dupd modelul Wippler-Scheibling (9, 10) si adap-
tatd pentru utilizarea laserului ca sursi de lumini. Sursa de lumini a
fost un laser He-Ne, model LG—750.1, de fabricatie IFA, Bucuresti. Ex--
perientele au fost efectuate in lumina vertical polarizati, la 6328 A.
Analizind rezultatele prezentate in figura 1, vedem ci pentru un--
ghiuri de observatie @ mai mari de 140°, si pentru un domeniu de con-
centratii cuprins aproximativ intre 2,4-107 si 10° bacterii/ml, intensitatea
imprastiatd scade o dati cu cresterea concentratiei, curba I = f(C) avind
un minim la o concentratie de aproximativ 10° bacterii/ml. Avind in ve-
dere teoria fenomenului de imprastiere a luminii (11) sintem obligati si
admitem c3 pentru valorile unghiulare §i pentru domeniul de concen-
tratii la care ne-am referit mai sus, apare un fenomen de ,interferenta
distructivad“ intre radiatiile imprastiate de microorganismele aflate in
proba, astfel incit intensitatea masurati este micsoratid. Pentru alte un-
ghiuri de observatie si pentru alte domenii de concentrafii cu care am
lucrat, acest fenomen nu a maj fost semnalat. La alte specii de bacterii,
rezultatele obtinute au fost identice, valorile misurate pentru aceleasi
concenfratii schimbindu-se numai in misura in care intensitatea impras—
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tiatd dipinde de specia de microorganisme folositd (7). Deocarece in multe
cercetidri aplicative procesul urmairit este direct proportional cu intensi-
tatea impréstiatd, considerdm ci in astfe] de experiente trebuie evitat
domeniul de concentratii amintit mai sus, iar misuritorile sa fie efectuate
numai pentru unghiuri de observatie mai mici de 140°.

Un alt parametru de imprastiere, care se masoara foarte des, este fac-
torul de depolarizare, care reprezinti raportul dintre componenta orizon-
tald si componenta verticald a intensititii imprastiate, atunci cind ilumi-
narea probei se face in lumini liniar polarizati. Aceasti méarime, care ne
poate da informatii pretioase despre forma, dimensiunea si indicele de
refractie al particulei difuzante (11), variazi cu unghiul de observatie
dupd o curbd care in cazul nostru prezinti un maxim. Valoarea acestui
maxim depinde insd de concentratia microorganismelor in proba studiata.
Asa cum rezultd din datele prezentate in fig. nr. 2, maximele sint situate
la unghiuri de imprastiere cuprinse intre 110° si 140 °, valoarea lor cres-
cind repede cu concentratia si deplasindu-se in acelasi timp spre un-
ghiuri de observatie mari. Curbele prezentate au fost obtinute pentru
aceeasi specie de microorganisme si in aceleasi conditii experimentale
ca si in cazul discutat anterior. Factorul de depolarizare gv a fost maisu-
rat in lumind vertical polarizat3, aceasta fiind conditionati de parametrii
fascicolului laser folosit. Pentru alte specii de microorganisme factorul
de depolarizare variaza in acelasi mod, in functie de concentratie, aspec-
tul curbei pv=1£(¢) depinzind relativ mult de specia folosita.

Sosit la redactie: 27 decembrie 1973.
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MODIFICARI ORGANICE ALE INIMII LA EMBRIONII DEZVOLTATI
IN MEDIU HIPOXIC

dr. L. Rdcz, dr. T. Maros

Literatura vastd a hipoxiei contine putine observatii referitoare la
caracteristicile procesului lezional, declansat si sustinut de starea de
suboxigenare indelungati a organismului matern s§i fetal. Tinind cont de
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faptul ca in cursul dezvoltdrii embrionare apar etape de maxima recep-
tivitate fatd de noxele teratogene, este evident ci alterdrile tisulare pro-
vocate de hipoxia cronicd in perioada ontogenezei se contureaza ca un
domeniu de investigatie cu multiple implicatii practice,

In lucrarea de fatd ne-am propus si studiem experimental configu-
ratia si structura inimii la fetii provenit{i de la mame gestante, tinute in
conditiile unui regim hipoxic de durata.

Material si metodd

Mediul hipoxic s-a realizat in barocamere speciale, cu ajutorul ca-
rora presiunea partiald a Oz-lui poate fi redusi treptat pinia la gradul
corespunzator unei altitudini simulate de 7 500—8 000 m. Procedura se
bazeaza pe sciderea presiunii atmosferice, pe lingi asigurarea curentului
aerian continuu s§i prevenirea acumulirii CO»-lui in barocamere cu soda
calcinatd (1). Pentru calcularea parametrilor care exprimi starea de
suboxigenare creati pe aceastd cale, am folosit tabelul de omologare al
lui Armstrong.

Studiul de fata se referd la 402 sobolani albi, 52 cobai si 10 iepuri
nou-nascuti, provenit{i de la mame gestante, mentinute zilnic cite 22 de
ore in camerele de hipopresiune, incepind cu ziua a 10-a a sarcinii si
pind la nastere.

Dupa fotografierea prin lupi a inimii in situ si recoltarea materia-
lului pentru examenul histochimie, nou-niscutii au fost introdusi in
intregime in formol (10%) si in solutia Carnoy, cintirirea, mdisurarea
dimensiunilor si studiul macroscopic aménuntit al inimilor efectuindu-se
la 7 zile dupa fixare. Modificirile de forma si configuratie ale cordului
le-am clasificat dupa normele stabilite de Abbott (2), folosind ca etalon
de comparatie inimile unor nou-niscuti omologi, dezvoltai in conditii
normale,

Concomitent am examinat histologic diferite zone ale peretelui car-
diac cu coloratiile: H.E,, Van Gieson, metoda tricromica Székely, com-
pletate cu studiul histochimic al glicogenului si al fosfatazelor acide alca-
line pe fragmente fixate in acetona si alcool.

Rezultate

Sub raportul configuratiei globale a inimii, la lotul hipoxic am intil-
nit 4 variante mai frecvente: tipul in picaturd, tipul globulos (sferoid).
tipul alungit (lanceolat) si forma caracterizati prin preponderenta ventri-
culului drept sau sting (fig. nr. 1, 2, 3 si 4).

Cit priveste relieful si distributia vaselor coronare, la majoritatea
cazurilor am observat preponderenta arterei coronare drepte, ce se ra-
mifici mai abundent decit la martori. extinzindu-se mult si pe fata an-
terioard a inimii. Perimetrul cimpului de irigatie al ramului marginal si
preventricular al coronarei drepte se deplasa pinad la nivelul santului i.v.
anterior in special la cobai si iepuri (21,8—20 %), mai putin frecvent la
sobolani (11,1 %),

Posterior, cele doud coronare se distribuiau uniform, dar si in aceasta
regiune arborizatia coronarei drepte se schita mai accentuat, decit a celei
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stingi. Desenul coronarian anormal apirea indeosebi la fetii mamelor
care au trdit timp mai indelungat in mediul hipoxic. La aceste animale
(feti si mame) am constatat adesea focare hemoragice subepicardice vi-
zibile si asemanatoare ca localizare (fig. nr. 5). In tabelul nr. 1 redam
caracterul si frecventa malformatiilor cardiace evidentiabile la lotul hi-
poxic in comparatie cu martorii.

Tabelul nr. 1

Lotul hipoxic Lotul martor
Sobolani Cobai Iepuri | Sobolani Cobai Iepuri
Numirul
tetilor 402 52 10 32 10 6
. . 34 6 1 2 1 o
4 interatrial (84%)  (115%) (6.2%)
o— N
& 3 interventri- 11 5 2 o o o
cular 2.7%) 9,6%)
Stenoza
13 1 1 1 [} 2]
arterei .
anterel are @2% (9% G.1%)
Hipertrotie 127 21 4 5 ] [}
ventriculard (31,5%) (40,3%) (15.6%)
8 2 "] "] ]
D
extrocardie @2%)  (38%)

In afarj de variantele mentionate mai sus, la 6 sobolani am gésit
malformatii particulare, dintre care 5 se caracterizau prin prezenta unor
ventriculi redusi ca marime (la circa 1.3 fati de dimensiunile obignuite),
avind peretii si septul i.v. hipertrofiati care delimiteazi cavititi strimte,
contrastind cu atriile foarte dilatate ce comunicd printr-un orificiu Bo-
tallo larg, canalul arterial evidentiindu-se in fiecare caz (fig. 6). La al
6-lea caz (nr. 202) inima corespundea ca forma exterioard unei cardio-
megalii congenitale, posedind un atriu comun si ventriculi septati de nu-
meroase trabecule cirnoase (fig. nr. 7).

Microscopic am observat constant hipertrofia miofibrelor ventricu-
lare, anizocarie, anizocromazie (nucleard si citoplasmatica), vacuole peri-
nucleare, spilicirea striatiilor, ingrosarea intimei arteriolelor §i metaarte-
riolelor, frecvente hemoragii cu dispozitie perivasculard. Tesutul con-
junctiv este hiperplaziat pe toatd intinderea miocardului, prezentind pe
unele arii semne de fibroza avansati (fig. nr. 8). Corespunzitor focarelor
hemoragice si in peretii vaselor, se remarcid concentrarea materialului
PAS, in timp ce in alte arii cardiace (la fefi $i mame) cantitatea lor este
diminuati in comparatie cu martorii.

Fosfataza alcalind creste in relatie cu acumularea glicogenului si
scade in zonele parenchimatoase alterate. Fosfataza acidi practic ramine
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neschimbati, cu tendinta la o usoara crestere in vecinatatea focarelor
hemoragice.

Discutii

Din datele de mai sus rezultd cd la nou-ndscutii mamelor supuse
timp indelungat regimului de hipoxie hipobarici apar malformatii cardiace,
care intereseazad configuratia si structura internid a inimii, respectiv, dis-
tributia arterelor coronare. In contextul acestora, defectele septale (mai
frecvente la cobai) reclama si din punct de vedere practic un interes
deosebit.

Se stie ca in etapele timpurii ale vietii embrionare prima retea vas-
culara apare in primordiul septului i.v. (3), constituind o zona de intense
schimburi metabolice. Pe de alti parte, septul secund — element funda-
mental in procesul de edificare a septului i.a. — se schiteaza tot intr-un
stadiu de mare rezonantd metabolici a morfogenezei cardiace. Prin ur-
mare, nu este intimpliator ca influenta inhibitoare a hipoxiei asupra dez-
voltarii inimii se concretizeaza prin hipoplazia sau aplazia ariilor cardiace
cu necesitd{i metabolice maxime, la un regim de oxigenizare optima.

Intr-o lucrare anterioari (4) am demonstrat modificarile submicros-
copice ale miocardului in stirile de hipoxie durabila, ce se traduc prin
balonarea mitocondriilor, dezagregarea crestelor mitocondriale si vacuo-
lizarea reticulului endoplasmic. Ori, tocmai aceste organite celulare re-
prezinta sediul proceselor energetice, de transport electronic si plastice,
ce se desfigoara la nivel celular.

Tot aici se petrec si procesele de glicogenogeneza si glicogenoliza, a
cdror afectare in studiul de fata se exteriorizeaza histochimic prin conti-
nutul mult scdzut al materialului PAS din inimile fetilor hipoxieci.

In ce priveste atacul primar al hipoxiei hipobarice, credem ci acesta
se indreaptd impotriva sistemului propriu de vascularizatie a inimii.
Distributia anormald a coronarelor, ingrosarea difuzid a intimei, hemo-
ragiile macro- si microscopice, respectiv alterarile distrofice ale miofibre-
lor vin in sprijinul acestei ipoteze, Leziunile microscopice si tulburarile
substratului histochimic afecteazi cu prioritate ariile perivasculare, ceea
ce constituie un argument in plus in favoarea rolului primar al suferintei
vasculare. Hipertrofia miofibrelor si fibroza miocardului se instituie in
mod secundar, pe fondul alterarii vasculare primitive. Acest fapt a fost
ilustrat de noi intr-o alti lucrare (5).

Daca aceste tulburidri deranjeazd profund procesul de cardiogeneza,
se nasc malformatii combinate, cu rasunet larg, de categoria cédrora apar-
tin cele 6 cazuri mentionate separat.

Sosit la redactie: 8 ianuarie 1974.
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INFLUENTA CONCENTRATIEI UNOR GLUCIDE ASUPRA
TRANSPORTULUI METIONINEI IN DIFERITE CELULE

Maria Fdgdrdsan, dr. 1. Hirschfeld

Abilitatea de a transporta aminoacizi impotriva gradientului de con--
centratie — proprietate observati de cédtre van Slyke si Meyer incid din
1913 (cit. 1) — este raspinditi la o mare varietate de celule: saci intes-
tinali, creier, celule ascitice Enrlich, sectiuni renale, eritrocite etc. (2—4).

Fenomenul de transport activ prezintd doud elemente constitutive:
un transportor de membrand, capabil sa se combine specific §i reversibil
cu substanta de transportat si un transductor de energie metabolici, re-
zultatd prin scindarea ATP gratie activiti{ii enzimatice a ATP-azei
(Nat + Kt), Mg®+ — dependenta, localizati in membrana (5, 6).

Intre transportul activ al aminoacizilor si cel al glucidelor s-a eviden-
tiat o interrelatie specificd in diferite tipuri celulare. Actiunea glucidelor
asupra transportului aminoacizilor este explicatd prin mai multe meca-
nisme:

1. glucidele transportate activ inhibd transportul aminoacizilor prin
sustragerea unei cantititi de energie necesard acestui proces (7);

2. glucoza si celelalte glucide metabolizabile sporesc sursa energeticd
a celulei (3);

3. glucidele pot avea o actiune directd, de naturd alostericd asupra
transportorului de membrana (8, 9).

1In scopul aprofundarii studiului influentei glucidelor asupra trans-
portului aminoacizilor, in lucrarea de fatd ne-am propus sd urmarim efec-
tul concentratiei unor glucide asupra influxului metioninei in celule izo-
late.

Material si metodd

Celulele (hematii umane, proaspete, citratate si celule ascitice Ehrlich
de 12 zile) au fost spilate si suspendate in tampon Krebs-Ringer (pH:7,4)
in concentratie de 4%, concentratie ce s-a dovedit a fi optima pentru
aceste cercetari (10).

Din glucoza, galactoza, fructoza si xiloza s-au pregatit solutii de 100,
50, 25 si 10 m M concentratie finald cu care s-au preincircat celulele prin
incubare timp de 30 minute la 37° C, excesul indepartindu-se prin centri-
fugare. Pentru urmirirea influxului aminoacidului s-a folosit metionina
marcati cu Se-selenometioninid (Amersham, Anglia) a cédrei activitate
gama minute s-a masurat intr-un cristal de scintilatie cu put racordat
la un numarator automat de particule de tip Numedit. Aminoacidul mar-
cat s-a adiugat celulelor resuspendate in tampon la 37° C prelevindu-se
probe din timp in timp (1, 4, 7 si 15 minute). Procesul s-a oprit prin adiu-~
garea tamponului racit la 4° C, Supernatantul s-a indepartat prin centri-
fugare rapida, dupa care s-a misurat radioactivitatea intracelulari (11).
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Rezultate si discutii

Atit eritrocitele cit si celulele ascitice Ehrlich, preincarcate cu solu-
tille de diferite concentratii ale glucidelor luate in studiu, au manifestat
cu putine exceptii, o crestere a capacitatii de acumulare a metioninei.

Glucoza transferati in prealabil in celule ascitice Ehrlich produce o
stimulare a influxului metioninei la toate concentratiile folosite (tab. nr. 1).

Tabelul nr. 1

Efectul glucozei intracelulare (in diferite concentratii) asupra influxului metioninei
in celule ascitice Ehrlich, la 37° C

Timp de incub. 1’ l Y | 7
a ] 8 [ g Q
€9 8 - €S8 . €T g
: : Radioact. Radioact. 8 J|Radioact.|] 9P
Mediul de preincub. intracel. E %E intracel. § 2 é intracel. § % E
A% A ] A%
Martor 6.000 -_— 12.815 — 15.180 —
Gluc. 100 mM 8.720 +2.720*%%% 14,380 +1.565%*%¢ 15.000 — 180
Gluc, 50 mM 8.520 +2.520%*+  13.250 4 435+ 15.675 4 495%e*
Gluc, 25 mM 9.530 +3.530+**  13.850 +-1.035%** 15.615 4+ 435**
Gluc. 10 mM 9.850 +3.850*%+*  15.990 +3.175%*+ 17615 +-2.435%*+

* DLo.os = 328 hid DLo,gl = 440 wkE DLQ,W[ = 583

Actiune stimulatoare mai accentuatd s-a observat in primul minut
al experientei, mentinindu-se in timp, pentru cazurile in care concentra-
tia glucozei a fost mai redusi (25 si 10 m M), scazind sau dispirind total
pentru concentrafii mai ridicate (50 si 100 m M).

Efectul stimulator al glucozei trecute in prealabil in eritrocite s-a
manifestat mai tardiv, devenind semnificativ doar in minutul 4 pentru
concentratii medij (25 si 50 m M) si in minutul 7 pentru celelalte con-

Tabelul nr, 2

Efectul glucozei intracelulare (in diferite concentratii)
asupra influxului metioninei in eritrocite, la 37° C

Timp de incub. | v g | 7 | 15’
| g | 8% 5. | 8B g | 2B g | 2%
Mediul de preincub. | 3 § g"’ 38 @U 8 g §-o 3 § g-o
I B8 | 3w 58 | &a| BE | Im g | &a
o - c— S = o - H e s - po
25 |A8| @ |A&8| 2E |A8]| 2t |58
Martor 4195 — 7225 — 8080 — 9145 —

Glucozi 100 mM 4180 — 15 7.140 —85 8.592 502*** 10.175 1.030%**
Glucozda 50 mM 4.220 25 7.420 195* 8.655 565*** 10.060 915***
Glucozd 25 mM 4.345 150  7.710  485%*** 8400 310*** 10.105 960***
Glucoza 10 mM 3.710 —485*** 7330 105 8.700 610°** 9525 380%**

* DlLgo; = 149 ** DLon = 199 *#4% DLo,onn = 262
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centratii (100 i 10 m M), efect care apoi s-a mentinut ridicat si in mi-
nutul 15, in primul minut al experientei neputindu-se vorbi despre o ac-
tiune specifica (tab. nr. 2).

In hematii, dintre glucidele testate, galactoza s-a dovedit a fi cea
mai eficientd in ce priveste stimularea transportului metioninei (tab. nr.
3). Galactoza stimuleazi influxul metioninei in eritrocite; in primele mi-
nute ale experientei; actfiunea s-a mentinut in timp numai in cazurile in
care concentratia a fost de 100 si 50 m M. celelalte solutii (de 25 si 10
m M) levenind inhibitori in procesul de transport.

Tabelul nr. 3

Efectul galactozei intracelulare (in diferite concentratii)
asupra influxului metioninei in eritrocite la 37° C

Timp de incub, | v | & | 7 | 15’
g | 83| g |88 g | 8% 5. | 8B
4] c e e S o a® [< @O oo
Mediul de preincub. | S8 | £°| &¢ |gs| 8§ | £S5 8§ | 53
T [ E2| P& (=€) Tk | £2 35 | 4=
=g |A8| xE |AE| &®E |AE 25 | 4™

Martor 3600 — 7515 8705 — 10240 —

Galactoza 100 mM 4.915 1.315*** 8.385  870*** 10.340 1.635*** 10.400 160

Galactoza 50 mM 4.630 1.030*** 8140  625*** 10.360 1.655*** 12.175 1.935%**
Galactoza 25 mM 5.160 1.560*** 7.200 —315*** 38.400 —305*** 9.545 —T05%**
Galactoza 10 mM 3.795  195* 7375 —140 8845 140 0710 530***

* DLgos = 176 ** DLo,on = 235 #%% DLgge; = 309

- Valorile din tabele reprezintid media a cite patru probe paralele. Pre-
lucrarea statistica a fost efectuatd dupa Slusanschi (12). DL = diferenta
limita,

Cu toate ci si in cazul xilozei si al fructozei s-a observat o tendinta
de stimulare a procesului de transport actiunea acestor substante n-a fost
semnificativa.

Eritrocitele umane sint angajate in putine directii metabolice. Pro-
ductia energetici in aceste celule este dependentd de calea Embden-Me-
yerhof, principala sursad generatoare de ATP. Aproximativ 15—20% din
energia eritrocitului este cheltuitd pentru transport. gasindu-se remarca-
bile schimbiri in viteza glicolizei legate de caracteristicile permeabiliti-
tii membranei eritrocitare (13), interactiune localizatid la nivelul acesteia,
unde este localizat si sistemul transportor.

Desigur ci actiunea stimulatoare manifestatid de glucide se poate mo-
tiva prin cresterea sursei de energie metabolicdi necesard transportului
metioninei in eritrocite sau in celule ascitice Ehrlich. Explicatia aceasta
insi nu poate fi extinsd la toate glucidele si pentru toate concentratiile
luate in lucru, deoarece, dupd cum reiese din tabelul 2 si 3 galactoza,
cu toate ci se metabolizeazd mult mai lent decit glucoza, a avut un efect
stimulator mai accentuat decit aceasta. De asemenea, in unele cazuri, un
glucid, din stimulator al procesului de transport s-a transformat in inhi-
bitor al aceluiasi proces, sau gi-a pierdut efectul initial. Pentru explicarea
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-acestor efecte trebuie si ludm in considerare rezultatele cercetirilor lui
Alvarado (8) si si admitem faptul ci hexozele exerciti un efect alosteric
asupra mediatorului aminoacidului si in aceste tipuri celulare.

Nu s-a evidentiat o dependentd specifici intre actiunea glucidului
si concentratia sa, de unde presupunem cd nu atit concentratia cit natura
glucidului determind actiunea specifici manifestatd de glucide asupra
transportului metioninei prin membrana eritrocitara.

Procesul de transport, pe cit de complex, pe atit de important pen-
tru multe sfere ale medicinei moderne, rdmine in continuare in atentia
scercetdrilor noastre,

Sosit la redactie: 17 ianuarie 1974.
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Disciplina de igiend (cond.: conf. dr. 1, Steinmetz, doctor in medicina)
a IM.F, din Tirgu-Mures

INFLUENTA DEVERSARII APELOR REZTDUALE ALE UNUI
COMPLEX ZOOTEHNIC ASUPRA RIULUI MURES

dr. A. Szdlldsi, dr. 1. Steinmetz, 1. Mdthé, dr. Susana Fremda

Caracteristicile apelor reziduale sint wvariate in functie de materia
prim&, de produsul fabricat, de volumul apei folosite in procesul tehno-
logic etc.

Dupia Ancusa M. si colab. (1), apele reziduale ale topitoriilor de ci-
nepd contin cantitati mari de substante organice in plind fermentatie
acida.

Hamackova J. si colab, (8) au observat ci intensitatea poludrii ape-
lor reziduale spitalicesti atinge doud virfuri zilnice: la orele 9 i 13. Com-
pozitia apelor reziduale de la spitale prezinti deci pe linga variatia zil-
nica si una orara.
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Stdnculescu V. si colab. (12) au demonstrat ci apele reziduale pro-
venite de la fabricile de zahdr sint puternic incircate cu materii organice
5i reprezintd o sursd importantd de poluare a bazinului receptor.

Zamfir Gh. si colab, (14), cercetind apele reziduale provenite de la o
fabricd de antibiotice, au observat ci gradul de poluare al acestor ape cu
substante organice a fost de 30—60 de ori mai mare decit cel al apelor
reziduale fecalo- menajere. Autorii au observat ci dupa dezinfecfia prin
clorinare, numiérul total de germeni si oxidabilitatea apei au scidzut, insa
numai in mod inconstant,

Suha A., Rdcz Z., Barna C., Molndr Maria (13), studiind eficienta epu-
rarii apelor reziduale la unititile cercetate si de noi, au observat ci iazu-
rile biologice au avut un aport deosebit in epurare, micsorind suspensiile
totale, CBOs, oxidabilitatea si compusii fenolici.

In lucrarea de fatid prezentim datele privitoare la gradul de impuri-
tate a apelor reziduale provenite de la Complexul zootehnic, Gornesti
(jud. Mures) si influenta deversirii acestor ape asupra bazinului receptor
(riul Mures), care, la cca 16 km in aval de virsarea acestor ape, serveste
drept sursi pentru alimentarea cu apd potabilda a municipiului Tirgu-
Mures. Statia de epurare a apelor uzate este compusid din trei trepte de
epurare: mecanics, biologicd si chimica. Cantitatea apelor reziduale eva-
cuate de la acest complex oscileazd intre 450—950 m? (9 1/s), cu proprie-
tati fizico-chimice si bacteriologice specifice.

Material §i metodd

Evaluarea noastrd se bazeazd pe rezultatele obtinute in urma anali-
zelor efectuate in perioada anilor 1969—1973, cind am analizat 22 serii
de probe de apd din urmatoarele puncte de recoltare: 1. apd reziduala
brutd (la evacuarea din canalul colector); 2. apd decantati; 3. apa din ul-
iimul iaz biologic (inainte de evacuarea apei din iaz); 4. apa cloratd (cca
20 m dupi evacuarea apei din bazinul de contact); 5. apd din canalul de
deversare (in drum spre Mures, la 10—15 m distantd inainte de virsare);
6. apa din riul Mures (la 1 km in amonte de virsarea apei reziduale); 7.
apid din riul Mures (la 1 km in aval de varsarea apei reziduale); 8. apa
din riul Mures (la 16 km in aval de virsarea apei reziduale, locul de priza
pentru apa potabild a municipiului Tirgu-Mures).

Probele de api au fost recoltate lunar si analizate pentru 14 indica-
tori de calitate. (Vezi tabelul nr. 1),

Rezultate §i discutii

Prezentam rezultatele analizelor in functie de sezonul de recoltare a
probelor, trecind in revistd principalele modificari ale unor indicatori de
calitate a apelor uzate brute si a apelor bazinului receptor (Mures), in
sezonul rece, bogat in precipitatii $i in sezonul uscat, cald.

Analizele s-au efectuat conform prescriptiilor STAS (6).

Din tabelul nr. 1 se observad cad temperatura apei reziduale brute in
sezonul rece a oscilat intre 7—14° C, iar in cel cald intre 14—21° C. Va-
loarea indicatorilor cercetati nu prezinti o diferentd semnificativa in cele
doua sezoane, in afard de indicatorii bacteriologici. Uneori pH-ul apei s-a
dislocat spre mediul acid, oscilind intre valori de 5,8—7,6. Turbiditatea
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Tabelul nr. 1
Api reziduald bruta

V alor i

Nr. Indicatorul
crt. cercetat absolute Medii
Minime Maxime
1. Temperatura °C a 7 14 10,3
b 14 21 17
2, Turbiditate in a 1500 4000 2188,70
SiO2 mg'dms b 1500 4000 2600,00
3. pH a 58 73 6,90
b 6.4 7.6 71
4. Reziduu fix in a 1390 1530 1460,00
mg.dms3 b 1390 1480 1435,00
5. Cloruri (Cl—) a 127 343,96 216,28
mg,/dms3 b 163 216,30 189,20
6. Nitrati (NO3—) a 0 0,80 0,07
mg dm3 b 0,6 1,00 0,2
7. Amoniac (NH4™) a 75 600,0 215,00
mg/dms b 80 300.0 147,20
8. Nitriti (NOy™) a 0 3,0 0.66
mg/dms3 b 0 2,5 0,63
9. Substantele organice a 485,37 3084,10 1809,00
in KMnO, b 347,00 3408,80 1545,07
10. Oxigen dizolvat a 0 1,77 0,238
(O2) mg/dms b 0 0.24 0.026
11. CBOs in Og a 853,00 1635,16 1113,67
mg/dms b 897,86 1638,60 1304,10
12.  Compusi fenolici a 0,01 1,44 0,97
mg‘dms b 0,40 2,35 1.172
13. Nr. total de ger- a 412,500 2,532.10° —
meni/cms3 b 1,313.10° 4,75.100 —
14, Indicele coli/dm3 a 4,5.108 920.102 —
b 17.108 160.1012 —

b : sezonul uscat
a : sezonul umed

a oscilat intre 1500—4000 mg SiO:/dm® in cele doua sezoane, amoniacul
intre 75—600 mg/dm?®, respectiv intre 80—300 mg/dm3, oxidabilitatea in-
tre 347-—3408,8 mg MnOsK/dm? in sezonul cald, iar CBOs intre 897,86—
1638,6 mg/dm® O:. Fenolii, in acest sezon, au variat intre valori de 0,40—
2,35 mg/dm3. Numirul total de germeni a fost mai ridicat in sezonul cald,
cu valori intre 1,313.10°—4,75.10%cm®, indicele coli fiind mai ridicat
in sezonul rece, cu valori intre 4,5.10°—920.10!*'dm® Apa reziduali
bruti se poate caracteriza prin valoarea extrem de mare a germenilor din
grupul coli, cit si prin valorile concentratiei amoniacului, ca dovada a
poludrii cu dejectii animale, fapt reflectat si prin valorile crescute ale
oxidabilititii si ale CBOs.

Dupa procesele de epurare mecanicd, biologica si dezinfectie cu 30
mg Cl»/1, apa reziduald este condusd printr-un canal deschis in riul Mu-
res. In canalul de devirsare — desi se observa o imbunititire a indica-
torilor de calitate fatd de valorile observate in apa reziduala bruti —
totusi apa rimine intens impurificati, compromitind apa riului Mures.
Ea contine amoniac in concentratii intre 50—225 mg/dm?, oxidabilitatea
se gaseste intre valorile de 135—771,04 KMnOs mg/dm®. CBOs prezintd
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valori de 29—1487,86 mg O:/dm3. Compusii fenolici se ridicd in fiecare
sezon pind la concentratii de 0,096—0,66 mg/dm3. Indicatorii bacteriolo-
gici — desi au valori mai mici, decit in apa reziduald bruti — se carac-
terizeazd prin sporirea numarului total de germeni si a indicelui coli.
Influenta asupra bazinului receptor al Muresului depinde in mare ma-
surd de gradul momentan de dilutie.

In apa riului Mureg, in amonte de virsare, temperatura a oscilat in-
tre 1—13° C in vreme umeda si rece si intre 10—19° C in sezonul uscat
si cald. (Vezi tabelul nr. 2). Turbiditatea a fost cuprinsa intre 3—90 mg
SiO:dm3. Reziduul fix intre valori de 105—165 mg/dm? azotatii intre
0—5 mg/dm3. Amoniacul s-a depistat o singurd dati, in luna februarie,
in concentratie de 1 mg/dm3, oxidabilitatea a oscilat intre valori de
11,69—83,74 mg KMnO:/dm3, valori mai ridicate fiind observate dupi vii-
turi sau topirea zidpezilor, Oxigenul dizolvat s-a gisit intre valori de
7,4—14,5 mg Ox/dm3, Nu s-a constatat deficit de oxigen, valorile au fost
corespunziitoare in general temperaturii apei. CBOs a prezentat valori
instabile, intre 0,12—17,75 mg O:'dm3. Compusii fenolici au atins con-

Tabelul nr. 2.

Apa Muresuluj
(la 1 km in amonte de varsarea apei reziduale)

V al or.i

Nr. Indicatorul
ert. cercetat absolute Medii
Minime Maxime
1. Temperatura °C a 1 13 5.58
b 10 19 15,10
2, Turbiditate in a 3 50 18,85
Si0O: mg’dms3 b 10 90 38
3. pH a 6,8 7.4 8.38
b 6,4 7.6 7.22
4, Reziduu fix in a 105 150 127,50
mg'dms3 b 150 165 157.50
5. Cloruri (Cl—) a 28,36 46,00 40,12
mg 'dms3 b 28.00 28,36 28.18
6. Nitrati (NOs—) a 0 5,0 1,67
mg dms3 b urme 25 1,35
7. Amoniac (NH¢) a 0 0,5 _ 0,06
mg'dms b 1] 1 0.13
8. Nitriti (NOs—) a 0 0,075 0.015
mg’'dms3 b 0 0,025 0,0041
9. Substantele organice a 11,69 799 28,73
in KMnO, mg'dms b 13,27 83,74 37.39
10. Oxigen dizolvat a 8.40 14,79 12,55
(Os) mg'dms b 74 11.46 9,42
11. CBOs in Os a 0.12 17,73 4,01
mg 'dms b 0,62 44 2,31
12, Compusi fenolici a 0,01 0,2 0.105
mg dm3 b ] 0,375 0.098
13. Nr. total de ger- a 70 3420 —
meni/cms3 b 670 1340 —
14. Indicele coli/dms3 a 68.000 3,5.108 —
b 240.000 2,2.10¢ —
a : sezonul umed
b : sezonul uscat
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centratia de 0,01—0,375 mg/dm?®, in sezonul uscat. Privind indicatorii
bacteriologici, numarul total de germeni a variat intre 70—3420/cm?® si
a fost maij ridicat in sezonul umed. Indicele coli a prezentat de asemenea
valori mai ridicate in sezonul umed, fiind de 68.10%—3,5.10%/dm?®. Deci,
in amonte de virsarea apei reziduale, apa riului Mures este un receptor
natural, in care gradul de impurificare prezinti oscilatii sezoniere, cores-
punzétoare categoriei I si a IIl-a de calitate.

in aval de vdrsare a apei reziduale temperatura si turbiditatea apei
Muresului prezinti valori aseminétoare cu valorile obtinute in amonte.
(Vezi tabelul nr, 3). Se observid o crestere a valorilor reziduului fix si a
clorurilor (cu 50%), o usoari crestere a amoniacului (pini la 1,25 mg/dm?),
a oxidabilitatii (pind la 85,60 mg KMnOs'dm? si a CBOs (valori pini la
19,60 mg O:/dm?), fatd de valorile in amonte. Compusii fenolici au fost
pusi in evidentd permanent si in concentratii mai ridicate decit in amonte
(valori intre 0,05—0,39 mg/dm? in sezonul umed). Indicatorii bacteriolo-
gici au prezentat valori mai ridicate indeosebi in sezonul umed (nr. total

Tabelul nr. 3

Apa Muresului
(la 1 km in aval de varsarea apei reziduale)

V alori

Nr. Indicatorul
crt. cercetat absolute Medii
Minime Maxime
1. Temperatura °C a 1 13,5 5,5
b 10 19 144
2. Turbiditate in a 3 50 18,85
Si0:; mg/dms3 b 10 920 45,90
3. pH a 6.8 7.6 6,4
b 6,8 7.6 7.2
4, Reziduu fix in a 180 307 1435
mg 'dm3 b 256 307 2815
5. Cloruri (Cl—) a 42,55 106,30 64,71
mg dms b 21,00 28,36 24,68
6. Nitrati (NOs—) a urme 3,00 1,323
mg’'dms b 0,66 2,50 1,12
7. Amoniac (NHy) a 0 1,25 0,083
mg;dms b 0 1,00 0,25
8. Nitriti (NOz™) a 0 0,04 0,0118
mg dms3 b 0 0,025 0,0062
9. Substante organice a 15,80 85.60 29,56
in KMnO; mg/dms3 b 11,90 73,90 37,01
10. Oxigen dizolvat a 10,60 14,99 12,70
(Os) mg'dms b 8,90 11,25 9.52
11. CBOj in O a 1,13 19,60 491
mg;dms3 b 1,14 7,00 2,94
12. Compusi fenolici a 0,05 0.39 0,22
mg dms3 b 0,10 0.20 0,15
13. Nr. total de ger- a 500 3500 1580.8
meni/cms3 b 850 1730 1403,0
14, Indicele coli/dms? a 23.000 5.4.108 —_
b 240.000 2,2.108 —

a : sezonul umed
b : sezonul uscat
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de germeni variind intre 500—3500 cm?® iar indicele coli intre
23.10°—5,4.10%dm?), fata de valorile in amonte.

Deci apa rezidualid devirsati in Mures modificd in mod nefavorabil
-compozitia chimicd a apei riului Mures, ridicind concentratia amoniacu-
lui, a oxidabilitdtii, a CBOs §i a compugilor fenolici in tot timpul anului,
iar a indicatorilor bacteriologici in special in sezonul umed i rece.

In aval de varsare (la locul prizei de captare a apei pentru instalatia
din Tirgu-Mures) se observd o usoarad crestere a turbiditdtii apei riului
(valori intre 30—300 mg SiO:/dm?® in sezonul uscat), a reziduului fix, a
.azotatilor si azotitilor precum si a CBOs. in aceasta zona, compusii feno-
lici prezinta insi valori mai mici decit in apa de la 1 km in aval de var-
sarea apei reziduale (valori medii intre 0,025—0,029, respectiv intre
0,15—0,22 mg/dm3).

Oxigenul dizolvat corespunde si in acest punct temperaturii apei.
La indicatorii bacteriologici, numarul total de germeni a prezentat valori
mai mari (950—4900 cm? in sezonul uscat) decit in amonte, iar indicele
coli a oscilat intre 350.000—5.400.000/dm?,

In concluzie se poate constata ca apa rezidualad intens impurificata a
Complexului zootehnic cercetat, deversata in riul Mures, influenteaza apa
Muresului in functie de gradul de dilutie. Cu toate ci gradul de dilutie a
apei reziduale in apa Muresului este mare, la 1 km in aval de virsare, se
observa semnele cresterii concentratiei amoniacului, a oxidabilitatii, a
‘CBOs, a prezentei compusilor fenolici si, in special, cresterea valorilor
indicatorilor bacteriologici. Semnele unei impurificdri avansate se mai pot
observa si la o distanta de 16 km in aval de virsarea apei reziduale, prin
cresterea concentratiei azotatilor, a azotitilor si a indicatorilor bacterio-
logici.

Sosit la redactie: 21 septembrie 1973.
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PERFECTIONAREA CADRELOR

Disciplina de farmacologie (cond.: prof. dr. Gh. Feszt, doctor in medicina)
a IMF din Tirgu-Mures

PROBLEME ACTUALE DE FARMACOVIGILENTA
dr. Gh. Feszt

Dezvoltarea uriasd a industriei de medicamente si progresele remar—
cabile ale stiintelor medico-farmaceutice, inregistrate in ultimele decenii,
au dus la imbogatirea arsenalului terapeutic cu un numir impresionant
de noi remedii chimice dotate cu actiuni farmacologice deosebit de puter-
nice. Este semnificativ faptul cd dintre medicamentele existente astazi
in circulatie aproximativ 70% au fost obtinute in cursul ultimilor 15—20'
de ani, cifrd la care se mai adaugi acele produse cu viati efemera, care
au si dispdrut in acest interval de timp relativ scurt, Beneficiile de care
se bucurd terapeutica in urma acestei dezvoltiri rapide sint incontesta-
bile, de multe ori chiar spectaculare. Dar nu este mai pufin adevirat ca
noile achizitii terapeutice sint grevate si de o serie de efecte nedorite,
accidentele iatrogene, mai mult sau mai putin severe, ajungind in unele
situatii la proportii de-a dreptul ingrijoratoare. Astfel o statisticd din
S.U.A., cuprinzind 6.199 de bolnavi internati in acelasi timp in diferite
servicii spitalicesti a aratat ca 0,44% dintre ei au decedat din cauza medi-
camentelor, ce le-au fost administrate, aceastd mortalitate constituind
3,6% din numarul total de decese in spitalele respective. Dupa diferiti
autori incidenta globalid a reactiilor medicamentoase adverse se cifreaza
la valori cuprinse intre 5% si 35% din totalul cazurilor tratate cu medi-
camente. Practica a dovedit c3, in cele mai multe cazuri, existd o relatie:
directi intre intensitatea actiunilor farmacodinamice a substantelor utili-
zate si riscul aparitiei efectelor adverse; totodata riscul acestor efecte:
creste proportional cu numirul medicamentelor administrate aceluiasi
bolnav (Hurwitz si Wade 1969, Borda si colab. 1968).

Cifrele mentionate ni se par surprinzitoare la prima vedere, cunos-
cind faptul ci in ultimul timp introducerea in practici a noilor medica-
mente se face cu multi precautie si circumspectie, in urma unor cerce-
tari experimentale si clinice riguros stiintifice. Dar problema care ne inte-
reseazi consti tocmai in aceea ci anumite efecte adverse ce apar la oa-
meni, in cursul terapiei medicamentoase, nu pot fi puse in evidentd nici
cu ocazia verificarii experimentale a activitatii si toxicitdtii substantelor,
nici prin evaluirile clinice si studiile de farmacologie uman4, care se efec-
tueazi pe loturi restrinse de bolnavi inaintea lansarii unui medicament
nou. Wintrobe, in 1963, incercind si dea o definitie a notiunii de reactie
adversi a sesizat tocmaj acest aspect, considerind ca efecte adverse acele
actiuni nedorite ale medicamentelor care nu sint previzibile pe baza cer-
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celaruor iarmacologice g1 toxicologice electuate la animale de experienia.
‘Chiar daci nu acceptim aceasti definitie ca atare, trebuie si subliniem
ca pe lingd efectele secundare-toxice semnalate in perioada experimen-
tarii unui medicament, pot fi observate eventual o serie de actiuni ad-
verse, neagteptate, dupa utilizarea largé si indelungati a produsului. Ast-
fel: efecte toxice tardive (cum a fost cazul degenerescenfelor retiniene
«dupa clorochind sau al nefropatiei fenacetinice); sensibilizarea alergica;
reactiile particulare ale unor bolnavi in functie de propriul lor teren pato-
logic, depinzind de virstd, sex, leziuni asociate bolii tratate; predispozitia
individuald cu determinante variate de naturid genetici, imunologica, bio-
chimicd; interactiuni inci neprecizate cu alte medicatii aplicate concomi-
tent etc. Reducerea si evitarea riscurilor terapeutice impun stringerea si
valorificarea observatiilor de acest gen ficute zi de zi, completarea date-
lor initiale de farmacologie umani cu observatiile rezultate din urmari-
rea unui numir mare de bolnavi; observatii ale caror prelucrare poate
duce la concluzii de mare utilitate practici, rod al experientei colective
a corpului medical.

Tatd imprejurarile si motivele care au determinat aparifia in ultimul
deceniu, pe plan mondial, a unei noi preocupiri medico-farmaceutice, ac-
tivitatea de farmacovigilentd.

Inainte de a trece la prezentarea obiectivelor §i metodelor acestei ac-
tivitdti, doresc s4 mi opresc asupra unei probleme de terminologie, pri-
vind nofiunea de actiune sau reactie adversi. Potrivit definitiei adoptate
‘in mai multe documente ale O.M.S,, prin reactia adversd la un medica-
ment infelegem toate reactiile (efectele) nedorite, ddundtoare care apar la
doze utilizate in mod normal la om. Astfel notiunea de reactie adversid
este largé, cuprinde fenomenele de intolerant, reactiile alergice imediate
si intirziate, reactiile toxice. fenomenele de dependentd si toleranti, de
‘teratogenitate etc.

Obiectul activitdtii de farmacovigilentd il constituie depistarea, noti-
ficarea, validarea, interpretarea si inregistrarea sistematici a reactiilor
‘medicamentoase adverse, in vederea ludrii unor misuri eficace pentru
prevenirea si combaterea acestora. In principiu, semnalarea acestor reactii
-contribuie la stabilirea incidentei lor, serveste apoi la identificarea cit mai
rapidd a unor reactii grave, neasteptate, cauzate de medicamentele noi,
inca insuficient cunoscute, precum si la furnizarea unor elemente impor-
tante privind stabilirea conditiilor $i a mecanismelor rdspunzitoare pen-
tru producerea anumitor efecte adverse. Pentru ca din prelucrarea date-
lor centralizate si se poatd deduce concluzii veridice sub toate aspectele
mentionate, este de importantd fundamentald atit organizarea chibzuiti
a Intregului sistem de informare, cit si continutul faptic real al raporti-
Tilor primare.

Din partea acelora ce fac notificérile, este necesard urmarirea cu grija
a tuturor cazurilor suspecte de a fi reactii medicamentoase adverse, pen-
tru a stabili pe cit posibil relatia de la cauzi la efect (nu numai relatia
Ppost hoc, ci si propter hoc) intre administrarea medicamentului §i aparitia
reactiei observate, precum se cere si notarea tuturor condifiilor incrimi-
nate in declansarea evenimentului studiat. Cu alte cuvinte, se impune
completarea cu griji si circumspectie a datelor solicitate pe fisele de sem-
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nalare, date referitoare la substanta administrati, bolnav, conditiile de
mediu si reactia adversa observata.

In acest context accentuez necesitatea de a obtine de la bolnavi datele
anamnestice referitoare la eventualele reactii adverse fata de medicatia
care dorim si o instituim, o méasurd importantd de altfel si in vederea
prevenirii accidentelor terapeutice. Mentionez ci pe fise trebuie trecut
diagnosticul complet (inclusiv afectiunile asociate bolii care a necesitat
medicatia suspectd) ca si toate medicamentele administrate concomitent.
Precizarea localizirii si diagnosticul clinic al reactiei observate se face cu
termeni clari, care permit prelucrarea in form3a codificatd a datelor con-
semnate,

Organul care centralizeazi semnalirile, in urma evaluarii unui numaér
suficient de informatii si eventual dupa efectuarea unor studii speciale,
are posibilitatea de a aprecia riscul real al anumitor reactii adverse, a de-
tecta cauzele si factorii favorizanti ai acestora (conditii patologice, gene-
tice, geografice, incompatibilititi farmacodinamice etc.) si a stabili profi-
lul ,,patogen” al diferitelor substante medicamentoase. Pe baza concluzii-
lor sale, organul central informeazi corpul medico-farmaceutic asupra
reactiilor adverse validate sau probabile, propunind totodatd producéatori-
lor de medicamente si autorititilor sanitare inlaturarea preparatelor care
s-au dovedit nocive.

Din punct de vedere al surselor de informare si al metodelor de sem-
nalare a efectelor adverse, in diferite tiri s-au adoptat diverse sisteme
de farmacovigilenti, dintre care mentionez urmitoarele forme fundamen-
tale:

1. Raportarea individuala, spontana, izolatd a cazurilor suspecte de
cdtre medicii practicieni.

2. Raportarea cazurilor individuale in mod organizat pe spitale. Acest
sistem s-a dovedit a fi de mare utilitate, deoarece spitalele reprezinta o
sursi potentialid de informatii masive. In incinta lor se practici o farmeco-
terapie intensd, chiar si cu medicamente cu riscuri mai mari; iar pe de
altd parte ele oferd posibilitatea urmdiririi competente a cazurilor din
punct de vedere clinic si prin metode de laborator adecvate, pretentioase.
(In acest context clinicile universitare pot aduce o contributie deosebit
de importanti).

3. Farmacovigilenta intensivd sau cuprinzitoare se desfisoari la ni-
velul unitétilor spitalicesti sau clinicilor mai mari, sub forma unor ac-
tiuni dirijate in vederea elucidarii problemelor legate (a) fie de un anu-
mit medicament, (b) fie de 0 anumiti categorie de bolnavi, (c) fie de o
anumitd forma de reactie adversid, Farmacovigilenta intensivd se carac-
terizeazd prin faptul ci se extinde asupra tuturor cazurilor din categoria
stabilitd, luind in considerare atit bolnavii prezentind reactii adverse dupa
un anumit tratament cit si totalitatea bolnavilor supusi aceluiasi trata-
ment. Numiarul persoanelor expuse medicamentului formeazi numitorul
unei fractii, iar a celor care manifestd simptome de reactie adversid nu-
maérdtorul, raportul celor doui cifre indicind frecventa respectiv caracte-
risticile reactiei studiate.

4. A patra modalitate constd in supravegherea prin metode epide-
miologice a reactiilor adverse la intreaga populatie stabilid pe un teritoriu
determinat, deservit de cidtre unititi sanitare bine organizate.
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La a 18-a adunare a O.M.S., statele membre au fost invitate si in-
fiinteze sisteme de farmacovigilentd pentru detectarea fenomenelor ad-
verse cauzate de medicamente, cu scopul de a lua parte la un sistem inter-
national sub egida Organizatiei Mondiale a Sanatatii.

Urmind aceasti recomandare, Ministerul Sanatatii al R. S. Romaénia
a organizat un sistem de farmacovigilentd national, bazat in primul rind
pe spitale respectiv clinici universitare. Printr-un Ordin al Ministrului
Sanatatii s-a instituit Comisia medicamentului si pentru farmacovigilenta
(in locul fostei Comisii a medicamentului), s-a precizat organizarea refe-
lei de farmacovigilenta, cu urmétoarea structurd ierarhica:

— Comisia centrald, avind sediul la institutul pentru Controlul de
Stat al Medicamentului si de Cercetédri Farmaceutice;

— Centrele de referinta, la sediul institutelor de medicina si farma-
cie, in frunte cu o comisie prezidatd de rectorul I.M.F.;

— Nucleele de farmacovigilentd din spitalele judetene;

— Responsabilii desemnati din sectiile spitalelor si ale clinicilor.

Ordinul prevede clar sarcinile fiecidrei verigi, dintre care ma voi re-
feri doar la urmatoarele:

In fiecare sectie din spitalele antrenate in activitatea de farmacovi-
gilenta este desemnat cite un medic pentru a coordona notificarea reac-
tillor adverse. Acestia urmdiresc si completeazd fisele de semnalare cu
reactiile adverse observate la administrarea fiecirui medicament. De ase-
menea, analizeaza legitura intre reactiile adverse observate si medicamen-
tele administrate, urmarind reaparitia reactiilor la repetarea aceluiasi tra-
tament.

Nucleele de farmacovigilenta sint alcituite din directorul Directiei
sanitare sau al spitalului (presedinte), farmacistul sef din spital si cite un
medic de specialitate, interne, pediatrie, boli infectioase, anestezie-reani-
mare, ftiziologie. Nucleul de farmacovigilentd organizeazi supravegherea
tratamentelor cu medicamente pentru detectarea reactiilor adverse pe
care le consemneaza in fisele de semnalare primite de la Institutul pen-
tru Controlul de Stat al Medicamentului si de Cercetari Farmaceutice si
pe care le inainteaza Centrului de referinti. Efectueazd sub indrumarea
Centrului de referinti studii de farmacovigilentd dirijatd. Semnaleazi
telefonic Centrului de referintd reactiile adverse severe cauzate de medi-
camente, Inainteaza la Institutul pentru Controlul de Stat al Medicamen-
tului si de Cercetidri Farmaceutice probe din medicamentele care au pro-
vocat reactii adverse severe.

Dintre sarcinile Centrelor de referintd mentionez ca ele urmairesc
primirea fiselor completate de sectiile clinice si din spitale, pe care le
analizeazi, le valideaza si le transmit Comisiei medicamentului si pentru
farmacovigilentd, cu observatiile respective. Organizeazad instructaje pe-
riodice cu responsabilii pentru farmacovigilentd din sectiile clinice si cu
nucleele de farmacovigilentd din spitale. Fac propuneri de imbunatitire
a metodologiei de detectare a reactiilor adverse si de inregistrare a aces-
tora in fige. Stabilesc lista clinicilor si a sectiilor din spitale, desemnate
pentru farmacovigilenta intensivd si organizeaza supravegherea adminis-
trarii medicamentelor in aceste unitati. Efectueaza studii pentru preci-
zarea mecanismului patogen al unor reactii adverse, ameliorarea diagnos-
ticului, prevenirea si tratamentul acestora. Organizeazi manifestiri stiin-
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tifice pe linie de farmacovigilenti si contribuie la actiunile de educatie
sanitara in scopul combaterii abuzului de medicamente, Recomanda spi-
talelor misurile ce trebuie luate in prezenta unor reactii severe, comu-
nicate telefonic.

Dintre numeroasele atributii ale Comisiei medicamentului si pentru
farmacovigilenta subliniez doar unele sarcini care ii revin ca organ cen-
tral al sistemuluj national de farmacovigilenta, Astfel, in urma analizei
si evaludrii reactiilor adverse semnalate, precum si pe baza documenta-
tiei din literatura de specialitate, Comisia indicd Ministerului S#natatii
masurile preconizate pentru imbunititirea calititii medicamentelor si re-
ducerea toxicititii lor; ea recomandi imbogitirea cu date noi a prospec-
telor preparatelor medicamentoase si difuzeazia prin Institutul pentru
Controlul de Stat al Medicamentului si de Cercetari Farmaceutice mate-
riale documentare pentru informarea corpului medical si farmaceutic
asupra diferitelor reactii adverse si a prevenirii acestora; propune insti-
tutiilor competente inscrierea in planul de cercetare stiintificA a unor
teme privind problemele recunoasterii si combaterii reactiilor adverse
provocate de diferite grupe de medicamente,

Dupa cum reiese din cele expuse, in zilele noastre, activitatea de far-
macovigilentd are un rol important in depistarea, cunoasterea si preve-
nirea reactiilor adverse medicamentoase, contribuind astfel la sporirea
eficacititii farmacoterapiei si la reducerea riscurilor legate de administra-
rea medicamentelor. Realizarea acestor deziderate depinde in mare ma-
surd de activitatea constientd si competentd a medicilor si farmacistilor
antrenati in cadrul sistemului de farmacovigilenta. Participarea la aceasta
activitate este o datorie profesionalad si eticid, nu mai putin semnifica-
tivd decit oricare alti laturd a muncii medico-sanitare. Sint convins cé
medicii si farmacistii din clinici si spitale, participind cu tot simtul de
raspundere la activitatea de farmacovigilenta, vor contribui si prin aceasta
la indeplinirea misiunii lor nobile in slujba ocrotirii sdnatatii populatiei.

Sosit la redactie: 18 decembrie 1973.

Disciplina de tehnicd farmaceutici (cond.: conf. L, Adam, doctor-farmacist)
a I.M.F, din Tirgu-Mures

SISTEMUL HLB SI IMPORTANTA LUI IN EMULSII
Zamfira Csath-Stincel

Se stie ca emulgatorul cu grupiri puternic hidrofile si citeva grupéri
lipofile formeazi emulsii de tipul U/A. iar substantele tensioactive, in care
predomina grupirile lipofile, dau emulsii A, U, S-a ciutat stabilirea lega-
turii dintre efectul acestor grupe si capacitatea tensidelor de a interveni
in procesul de emulsionare sau solubilizare, capacitatea aceasta urmind
sa fie exprimata valoric. Deoarece aceste marimi nu pot fi reduse la o mé-
rime fizico-chimica, s-a recurs la exprimari conventionale. In acest sens,
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cea mai veche §i relativ precisi clasificare apartine lui Bankroft (1913).
Cu 20 de ani mai tirziu apar o serie de patente, dintre care cea a lui B. L.
Harris, ocupindu-se cu substante de tipul margarinei, aratd ci proprieti-
tile emulgatorilor sint determinate de balanta dintre gruparile hidrofile si
lipofile ale emulgatorului (hydrophile-lipophile balance) = HLB. In con-
tinuare a demonstrat ca, la alcoolul cetilic, gruparea hidroxil — cu ca-
racter hidrofil — este compensatd de gruparea lipofild reprezentatid de
lantul de hidrocarburi, ceea ce duce la un caracter amfifil minim al aces-
tei substante. In schimb la cetilsulfat predomini gruparea — OSO:H care
ii confera proprietiti tensioactive.

La seria omologilor unor compusi, valoarea HLB se modifici treptat
permitind alegerea tensidului cu actiune optim3 in fiecare caz. Constati-
rile lui Harris permit doar evaluiri calitative. Griffin a fost acela care a
stabilit sistemul HLB, dindu-i valori conventionale (7).

Pentru o caracterizare mai sistematici a proprietitilor substantelor
tensioactive, Griffin a elaborat in 1921 sistemul HLB, care se bazeazi pe
faptul ci toate tensidele au in molecula lor grupari polare si apolare, iar
echilibrul intre aceste grupe poate fi exprimat in mod conventional.

Cercetirile lui Griffin s-au axat pe baze cantitative si au dat rezul-
tatele cele mai reale. Pentru simplitatea exprimarii, HLB-ul se caracteri-
zeazd printr-o valoare numeric3 stabilitd de Griffin intre 1—50. Depen-
dent de HLB, agentul tensioactiv se va comporta diferit, ca agent de
umectare, emulgator A/U, U/A, detergent, agent de solubilizare (25).

In literatura sint citate valori diferite in legiturd cu HLB-ul tenside-
lor si domeniul lor de aplicare (2, 8, 9, 14, 18, 25), dar valorile variaza in
limite mici de la un autor la altul.

Valorile HLB ale tensidelor se determind experimental sau prin
calcul,

Pentru a ne orienta rapid in privinta HLB-ului unui tensid, se poate
$i solubilitatea substantei in api. Comportarea tensidelor din acest punct
de vedere este ilustrati in tabelul nr, 1 (25):

Tabel nr. 1
HLB Comportarea in api
1— 4 Nu se disperseaza
3— 6 Se disperseazd greu
6— 8 Prin agitare puternici. da un lichid laptos
8—10 Se disperseazid usor, dind o dispersie stabild cu aspect liptos,
stratul superior poate fi aproape translucid
10—13 Dispersie translucidd pinid la transparenta
peste 13 Solutie adevaratd clarad

Determinarea HLB-ului tensidelor s-a facut prima oard experimen-
tal, printr-un numir mare de emulsii-test empirice, un singur produs ne-
cesitind serii mari de emulsii §i timp indelungat.

Folosind metoda de comparare cu emulsii-test, se poate determina
HLB-ul tuturor tensidelor indiferent dacid sint de natura ionici sau neio-
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nica. In acest scop tensidul care se examineazi se supune unei serii de
teste, asociat cu un emulgator cu HLB cunoscut intr-o emulsie al carei
ulei are deja un HLB optim determinat. In prealabil se determini solubi-
litatea tensidului in apid sau ulei cu testul simplu de solubilitate, Daci
tensidul se dovedeste hidrofil se va asocia cu o pereche lipofila, avind
HLB cunoscut si se va trece la prepararea emulsiilor-test. Dacid tensidul
este lipofil se procedeazi invers.

Griffin atrage insi atentia ci emulgatorii cu valori HLB identice se
pot comporta diferit din punctul de vedere al solubilitatii, Cauza poate fi
explicata prin faptul cd HLB-ul este o functie care nu este neapirat direct
proportionali cu solubilitatea emulgatorului.

Sistemul HLB dupa Griffin se referd numai la tensidele neionice
(esterii acizilor grasi cu alcooli polihidroxilici, derivatii de PEG, derivatii
poliglicoli ai acizilor si alcoolilor grasi). Referitor la aceste substante,
Griffin a elaborat citeva formule. Metodele de calcul se bazeaza pe supo-
zitia ¢4 HLB-ul este functia procentuluj de greutate a gruparii hidrofile
din molecula tensidului.

Formula aplicabild majoritatii esterilor de acizi grasi cu alcool supe-
rior este urmatoarea:

S
HLB =20 (1 — ")

unde: S = indicele de saponificare a esterului acidului gras
A = indicele de aciditate a acidului gras
La esterii acizilor grasi la care nu se poate obtine o cifrd exactd de
saponificare se aplicd formula:
E-+P

HLB = ~— _5

unde: E = greutatea procentuald a continutului in oxid de etilen
P = greutatea procentuali a confinutului in alcool polihidroxilic
(glicerol, sorbitol etc.).

Formulele nu se pot aplica tensidelor neionice care contin oxid de
propilen, butilen, nitrogen, sulf etc. Nu se pot aplica nici in cazul unor
tenside ionogene care disociazd in solutii apoase §i devin mai puternic
hidrofile decit valoarea ce ar reiesi din procentul de greutate a grupérilor
hidrofile in raport cu grupirile lipofile. La aceste substante valoarea HLB
se poate determina numai experimental cu serii mari de emulsii-test.

O proprietate caracteristici a valorilor HLB ale emulgatorilor este
aceea cd se pot insuma algebric, aceasta avind importan{ad mai ales la fo-
losirea amestecului de emulgator, cind se poate calcula HLB-ul emulgato-
ruluj complex. Exemplu:

4 parti SPAN 20 HLB 8,6 0,486 = 34
6 parti TWEEN 60 HLB 14,9 — 0,6.149 = 89
Valoarea HLB a amestecului = 12,3

Chiar Griffin a atras atentia asupra limitelor aplicabilitatii sistemu-
lui HLB, a erorilor si a dezavantajelor pe care le prezints. In ultimii ani,
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o serie de cercetiri au semnalat unele imperfectiuni ale sistemului, adu--
cind completiri sau preconizind metode imbunitatite de calecul sau expe-
rimentale.

Printre alti autori, Drdseler si Voigt (5) semnaleaza ci in aceasta cla-
sificare tensidele primesc o numerotare conventionald intre 1—40—50. La
tensidele ionogene gasim in general valori mai ridicate, ca de exemplu:
20 la oleat de potasiu, 40 la laurilsulfat de sodiu.

Dacid {inem seama cd valoarea HLB reprezinta procentul de parte
hidrofila a tensidului, atunci emulgatorul care s-ar putea considera cu
100, parte hidrofild, va avea HLB = 100. Aplicind insi metodele de
calcul respectiv scala sistemului HLB-Atlas (care cuprinde valori intre

0
1—20), tensidul cu hidrofilie maximi are HLB-ul 20 (HLB = 19(5)49= 20).
Deci aceastd definitie a valorii HLB se referd numai la tensidele neionice.
Chiar de aceea valoarea HLB: 40, dati laurilsulfatului de sodiu, nu in-
seamnd ci el contine in moleculd 200%, parte hidrofila, ci ca acest tensid,
in comparatie cu ceilal{i emulgatori, are un HLB ,,aparent“ de 40 (5).

Caracterul relativ al HLB este subliniat si de lucririle lui Bellafiore
(1), Neuwald (14).

Rehula (19) descrie o posibilitate de determinare a caracterului hi-
drofil-lipofil la tensidele neionice, bazatid pe corelatia dintre valoarea
HLB si constanta dielectrica (D.K.). Aceastd corelatie depinde de structura
tensidului si anume: raportul dintre partea polara si apolara a moleculei
corespunde unei valori D.K. bine definite.

Dependenta intre HLB si D.K. se poate exprima prin corelatia:

HLB: klog DK. +a

unde: k si a = constante

Dupi Rehula, valabilitatea formulei a fost cercetatd la diferite probe
cunoscute si necunoscute, dind rezultate satisfacatoare si avind avantajul
ca este rapidi: o determinare necesitd cca 20 de minute.

Legatura intre valoarea HLB si logaritmul constantei dielectrice a
tensidelor neionice a fost cercetatd si de Gormann si Hall (6), fiind extinsi
si asupra HLB-lui optim al uleiului in emulsii U’A.

Cind valoarea HLB a emulgatorilor nu poate fi calculata cu formulele
date de Griffin, cea a lui Davies (4) permite calculul aproximativ la ma-
joritatea emulgatorilor, in special in cazul celor ionogeni.

HLB = I(grup. hidrofile-n grup. lipofile) + 7.

Pentru aplicarea formulei se iau valorile numerice ale HLB-lui gru-
parilor chimice existente in emulgatorul respectiv, din tabelul dat de
autor (tabelul nr. 2),

Griffin a constatat ci fiecare ulei sau grasime da o emulsie cu stabi-
litate maxim4i intr-o limiti de HLB destul de restrinsi. Pentru determi-
narea HLB-ului optim este necesard efectuarea unei noi serii de emulsii-
test intre limite de HLB mai apropiate. Principiul fundamental al siste-
mului constd in faptul cid pentru emulsionarea unui ulei sau a unei gra-
simi date, respectiv pentru solubilizarea uleiului volatil sau a vitaminelor
liposolubile se vor utiliza tensidele la aceste valori HLB.

Valorile HLB optime ale unor uleiuri, grasimi si ceruri mai des in-
trebuintate in practici, sint prezentate in tabele consemnate si in litera-
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Tabel nr. 2

Grupari Valoarea gruparii
— SO4Na 38,7
— COOK 21,1
— COONa 19,1
— Esteri de sorbitan 6.8
— OH (liber) 1,9
— COOH 2,1
— Ester liber 24
— O— 1,3
— OH (ciclu de sorbitan) 0.5
— (CHgq—CHgz—O)— 0,33
— CHy, —CH; sau =CH— 0.475
Ex.: TWEEN 80 cu urmaitoarele grupén in molecula:
1 ester (ciclu de sorbitan) . . . . . 68
2 — OH P .
3 — OH (c1c1u sorbntan) e e e e e e e 1.5
20 — (CH,—CH,—O)—- e e e e e . . . . . 68
17 — CHy . 8

HLB = (68 + 19 + 15 + 66) — 8 +7= 158 (HLB dupé anfm = 15)
Ex.: Laurilsulfat de sodiu:
l—SO4Na - X |
12 — CH. e N
HLB = (38,7—5,7) +7=40 (HLB dupé anfm—40)

tura de specialitate (2, 22, 25), dar ele apar frecvent si in articole de spe-
cialitate (11, 15, 16, 17).

Datele bibliografice reflecti unele diferente intre valorile HLB optime
ale unor substante. Aceste diferente obtinute de cercetitori provin pe de
0 parte din insisi valoarea HLB, care nu poate fi calculati cu o exactitate
maxim, precum si din complexitatea factorilor care intervin in procesul
emulsionidrii. Pe de altd parte, atit metodele utilizate in controlul sisteme-
lor emulsionate, cit si criteriile de apreciere a stabilititii emulsiilor diferd
considerabil de la un autor la altul.

Procesele sus-amintite fac necesard o evaluare critici atenti a rezul-
‘tatelor experimentale, obtinute de diferiti autori, tinind seama de condi-
tiile de lucru.

Pentru calcularea HLB-ului optim necesar sau critic, Griffin a ela-

borat formula urmaitoare, care permite asocierea a doi emulgatorx pentru
formarea emulgatorului complex

100 (X —HLB; ) unde:

A% = ,
*~ HLB. — HLBs A = g% emulgator cu HLB
mare (hidrofil)
B% = 100— A % B = g% emulgator cu HLB mic
(lipofil)

X = HLB-ul optim al uleiuluj
sau al fazei uleioase
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Rezultate identice se obtin si cu regula dreptunghiului (regula sige—
tilor) (23). )

Tinind seama de numirul mare de tenside, alegerea emulgatorului
potrivit pentru fiecare caz in parte este foarte dificila. Sistemul HLB con-
tribuie la o orientare in privinta obtinerii unui preparat cit mai stab11?
dar tot atit de importanta este §i cunoasterea, respectiv alegerea celui mai.
corespunzator tip de emulgator din punct de vedere chimic.

Becher (2) subliniazd c3d si Griffin a observat faptul cd HLB-ul
optim nu este un factor absolut, care determini stabilitatea emulsiilor.
Pe linga HLB-ul optim obtinut prin amestecarea diferitelor tenside, sta-
bilitatea emulsiei este influentati la acelasi HLB optim §i de natura ,,pe-
rechii“ din emulgatorul complex,

Nu se poate prevedea emulgatorul cu structura optimi pentru emul-
sia respectivd. La alegerea celui mai corespunzator tensid ca atare sau
pereche, se elimind in primul rind cei care nu sint apropiati de HLB-ul
optim, deoarece eficacitatea maximi este legati in toate cazurile de
aceastd valoare. Dupa alegerea emulgatorilor corespunzitori aceluiasi
HLB optim, se efectueazi alte teste pentru a scidea cantitatea lor la mi-
nimul necesar, In multe cazuri alegerea emulgatorului cu structura chi-
micd cea mai corespunzitoare este limitatd de prezenta unor componente:
din emulsie, De exemplu, sdpunurile sint instabile in prezenta substante-
lor acide, esterii pot fi intrebuintati in mediu slab acid sau alcalin, tensi-
dele ionogene salefiazd mai repede in prezenta sarurilor decit tensidele:
neionogene. In schimb unele componente hidrosolubile ale emulsiei, ca
glicolul, glicerolul, sorbitolul etc., care se comporta in sistem ca si apa, nu
influenteaza practic HLB-ul optim. In multe cazuri insi nu se pot dife-
rentia net ceilal{i ingredienti de emulgator. Unele substante, cum sint
acidul stearic, lanolina, colesterina, monostearatul de gliceril, alcoolul
cetilic, se gisesc de ambele pirti. Astfel saponificarea acidului stearic in
emulsii U/A, in general, este incompletd si acidul stearic este prezent in
faza uleioasi in calitate de component principal si sub forma neutralizata
ca emulgator. In emulsiile viscoase poate interveni fenomenul de supra-
punere a ingredientelor cu emulgatorii. In aceste cazuri calcularea HLB-
ului este dificila. Adesea, in astfel de preparate., existd un surplus de
emulgator lipofil (monostearat de gliceril, alcool cetilic etc.) ca unul din
componentele fazei uleioase, Dacd acest surplus se include in calcularea
HLB-ului, se va obiine o valoare mult inferioard celei optime pentru sta-
bilitatea emulsiei, cu alte cuvinte valoarea HLB calculatd nu va oglindi
situatia reala. Asa se explica §i utilizarea pe scard largd a unor emulgatori
de tipul monostearatului de gliceril autoemulgator (Tegin si altii). HLB-ul
acestor substante este in jur de 5.5 dar ele pot fi eficace si la HLB = 16
sau chiar mai ridicat in prepararea lotiunilor si cremelor.

Rahm si colab. (16) criticd unele incercari din literatura de specia-
litate de a considera sistemul HLB ca un criteriu absolut in stabilitatea
emulsiilor.

Cercetirile recente au demonstrat corelatia dintre concentratia ten-
sidului, a uleiului si stabilitatea emulsiei, precum si influentarea stabili-
titii ei de tipul tensidului utilizat la acelasi HLB optim (3, 10, 12, 13, 20,
21, 24).

' Clale relatate sint o dovada in plus cid nu se poate efectua o clasifi-

T



care rigidd a ingredientelor unui sistem dispers §i nici nu se pot deter-
mina conditiile in care avem siguranta unei concordante intre calcul si
situatia reala.

Ca la toate metodele care se bazeazia pe ipoteze de lucru si aici pot
interveni complicatii. Aplicind sistemul HLB, se ajunge uneori la erori
care nu au o explicatie corespunzitoare. Pe de alti parte, alegerea emul-
gatorului cu structurd chimicid adecvati scopului prezinta dificultiti si se
poate realiza numai cu serii de emulsii-test, deci pe cale experimentali.

Cu toate dezavantajele lui, sistemul HLB ne furnizeazi repere impor-
tante in tehnologie si permite eliminarea in prima fazi a emulgatorilor

" necorespunzitori, ca mai tirziu si se poati trece la selectia celui mai
eficace produs dintre tensidele care asigura o stabilitate mai mare. Acest
sistemn special de selectie permite totusi rezolvarea simpli si expeditiva
a emulsiondrii sau solubilizarii.

Sosit la redactie: 14 ianuarie 1974.
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ANALIZA GAZ-CROMATOGRAFICA A ULEIULUI VOLATIL
OBTINUT DIN FRUNZE DE IENUPAR (JUNIPERUS COMMUNIS L.)

RECOLTATE DIN ROMANIA*
dr. H. Hérster, dr. C. Csedd, dr. G. Rdcz

Intr-o lucrare anterioari (2) am aratat ci prin recoltarea exclusivi a
fructelor mature de ienupir se pierde o buni parte a recoltei posibile, de
aceea am recomandat valorificarea fructelor (galbulelor) nemature (9). In
aceeasi ordine de idei se pune §i problema posibilititii de valorificare a
frunzelor de ienupir, ca materie primi industrial, in vederea obtinerii
unor produse diuretice.

Cetina de ienupir este accesibild in cantititi insemnate in urma mai-
surilor de defrisare efectuate in scopul imbunatatirii pasunilor din zona
deluroas3 si muntoasi (8).

Uleiul volatil din frunzele de ienupar, asa cum constatd Banthorpe st
colab. (1) in anul 1973, nu a format obiectul unor analize sistematice,
privind compozitia chimici. Analizele anterioare s-au referit la unele mos-
tre comerciale de origine necunoscutd sau la unele probe recoltate in con-
ditii ecologice extreme. Autorii mentionati, efectuind analiza gaz-croma-
tograficid a uleiului volatil obtinut de la diferiti taxoni din cadrul genului
Juniperus, gasesc din totalul de monoterpene 82% alfa-pinen la J. commu-
nis si 93% la J. communis ssp. nana Syme. Dintre ceilalti componenti mo-
noterpenici ei identifici la ambii taxoni limonen si mircen, iar la tipul
speciei, in plus beta-pinen, sabinen si tuiona.

Intr-un studiu anterior, Héorster (5) a urmairit variatia continutului in
ulei volatil la J. communis, in functie de virsta frunzelor si a gisit ci la
20 de probe recoltate in R.F. Germania (Vestfalia si partile nord-estice ale
tarii) media este de 0,8%, in cazul frunzelor tinere, fa{i de numai 0,6%
la frunzele dezvoltate. In ceea ce priveste compozitia chimici a uleiului
volatil, rezultatele analizelor gaz-cromatografice au corespuns in linii mari
cu cele publicate de Rudloff si Sood (10). In completarea datelor care re-
zultd din cercetarile lui Banthorpe si colab. (1), Horster (5) a mai putut
identifica prezenta urmitoarelor terpene: 1,4-cineol, borneol, acetatul de
bornil si terpinen-4-ol. Dintre aceste substante, 1,4-cineolul este identificat
pentru prima dati din aceste frunze (5). Spre deosebire de rezultatele ob-

* Lucrarea a fost efectuatd cu sprijinul Fundatiei Humboldt (R.F. Germania)
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tinute de Rudloff si Sood (10) nu s-au putut identifica derivatii oxidati:
mirtenal, mirtenol si acetat de mirtenil.

In prealabil, Karlsen si Baerheim Svendsen (7) au pus in evidentd si
prezenta delta-3-carenului care a fost relevat mai tirziu si de citre Rudloff
si Sood (10). Autorii din urma au identificat in frunzele de J. communis
recoltate in Canada si metilesterul acidului citronelic, citronelol, acetat de
citronelil, nerolido], farnesol. Dintre substantele prezente numai in pro-
cent redus, au izolat isopulegolul si epsilon-cadinenul.

Studii similare s-au efectuat si de citre Gorigev si Ignatova (3).

Scopul cercetdrilor noastre a fost analiza gaz-cromatograficid a uleiu~
lui volatil din frunzele de J. communis, recoltate la noi in tara, in vede-
rea cunoasterii compozitiei chimice a acestuia, precum si a deosebirilor
faid de probele provenite din alte parti ale lumii.

Material si metodad

Probele au fost recoltate in luna septembrie din Muntii Harghita de
pe pasunile apartinind comunei Madaras-Ciuc de la altitudinea de 700—
800 m. Probele provin de la 20 de exemplare. Dupi uscarea lastarilor,
frunzele au fost separate de pseudofructe si crengi. Din frunzele uscate
si maruntite s-a obtinut uleiul volatil prin antrenare cu vapori de apa in
aparat neo-Clevenger dupd Farmacopeea Romani editia a VIII-a (11). S-a
determtinat randamentul la fiecare proba, pe urmi uleiurile volatile au
fost unite si au servit la analizele gaz-cromatografice. Continutul in ulei
volatil al frunzelor uscate a variat intre 0,20—0,61%, media fiind de 0,30%
(cu 50% mai mica, decit la probele analizate de citre unul din autori, pro-
venite din R.F.G., v. mai sus resp. 5).

S-au utilizat urmatoarele doua aparate:

1. Gaz-cromatograf analitic cu fractometru F6 Perkin-Elmer (detec-
tor) cuplat cu integratorul electronic D26. Lungimea coloanei: 50 m, dia-
metrul 0,25 mm, faza stationard polipropilenglicol. Intervalul termic a fost
programat intre 50—150°C, cu urcare progresiva de 2,5°C pe minut. Gazul
purtitor: azot (6/30 ml pe minut). Curentul de ionizare dat de flacara:
1,56 X 10— A; viteza hirtiei la inregistrare: 1 cm pe minut.

2. Gaz-cromatograf preparativ automat cu fractometru F21 Perkin-
Elmer (detector), tub de otel cu lungimea de 2,7 m cu ulei de nitrilsilicon
XE-60—4%0; suportul solid: Chromosorb GA.w.DMCS; gaz purtitor: azot
(80 ml pe minut, din care 10 ml pentru FID). Temperatura programata in-
tre 100—220°C cu urcarea progresiva de aproximativ 4°C.

In vederea identificdrii virfurilor cromatografice (a ,,picurilor®) s-au
utilizat reactiile de identificare obisnuite, cocromatografierea cu substante
etalon, respectiv spectroscopia in infrarogu, dupd cum urmeaza: Separarea
compusilor polari de cei apolari s-a fiacut dupid metoda preconizatd de
Hefendehl (4). Compusii din seria hidrocarburilor terpenice s-au identifi-
cat pe cromatoplici, utilizind ca fazi mobild pentan la temperatura de
—35°C. Diferitele zone au fost purificate, iar compusii au fost separati
prin gaz-cromatografie preparativi, substantele izolate fiind pe urma
identificate la spectrometru in infrarosu.

Calcularea procentelor raportate la 100% s-a efectuat dupa Kaiser (6).
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Rezultate

Din analizele gaz-cromatografice efectuate rezulti ci uleiul volatil
din frunzele de Juniperus communis, recoltate in Muntii Harghita, contin
56 de compusi dintre care au putut fi identificati 25. Predomina cantitativ

alfa-pinenul (33,7%), urmat de sabinen (27,6

%) si — in ordine descres-

cindd — de mircen (5,5%p), terpinen-4-ol (4,6%), 1,4-cineol (4,0%), p-cimol
(3,6%), beta-felandren (3,3%), terpinen (3,0%). Rezultatele sint cuprinse
in tabelul nr. 1 si pot {i citite de pe gaz-cromatograma anexata (fig. nr. 1).

Tabelul nr. 1

N

Nr. ert. co‘rlnr:lexgilui % Nr. ert. ’ (I:\f)gnrgil:ului o
1 he < 29 ester <
2 alfa-pinen 33,7 30 nec. <
3 he 0,1 31 nec. <
4 camfen 0,5 32 terpinen-4-ol 4,6
5 he < 33 nec, <
6 p-mentan 0,1 34 acetat de linalil <
7 beta-pinen 1,1 35 ester <
8 sabinen 27,6 36 acetat de bornil 0,4
9 he 0,5 37 ester <
10 mircen 5,5 38 alfa-terpineol 0,2
11 delta-3-caren 0,0 39 borneol <
12 alfa-felandren 1,3 40 nec. <
13 alfa-terpinen 19 41 alcool <
14 1,4-cineol 4,0 42 nec. <
15 beta-felandren 3,3 43 nec. <
16 p-cimol 3.6 44 nec, 0,8
17 gama-terpinen 3,0 45 nec. 0,1
18 shc-oxidat 2,1 46 acetat de terpinil <
19 he < 47 cariofilen 0,6
20 he 0,4 48 nerol <
21 cetond 0,1 49 acetat de neril 0,3
22 peroxid de limonen < 50 she 0,5
23 he < 51 she 0,5
24 camfor < 52 she <
25 he < 53 she <
26 linalool < 53a she 0,1
27 alcool < 54 she <
28 ester < 55 she 0,1
56 she 1,5

Legendad: hc = hidrocarburd
shc = hidrocarbura sescviterpenicéa
nec. = necunoscut (neidentificat)
< = sub 0,1%

Revista Medicald §
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Fig. nr. 1: Gaz-cromatograma uleiului volatil din frunzele
de Juniperus communis, Numerotarea virfurilor (,peak“-
urilor) corespunde cifrelor din tabelul nr, 1.

Raportul dintre diferitele tipuri de hidrocarburi si derivati oxigenati
este relevat de tabelul nr. 2.
Tabelul nr, 2

Tipul compusilor identificati %

Hidrocarburi 82
Hidrocarburi sescviterpenice 3
Alcooli monoterpenici 4,
Oxizi monoterpenici (1,4-cineol) 4
Esteri 0

Total compusi identificati 95,3

Discutit

Spre deosebire de datele publicate in literatura de specialitate care
se referd la frunze de ienupdr recoltate din alte parti ale lumii, se remarci
continutul mijlociu de alfa-pinen. Se confirma prezenta mircenului, a sa-
binenului, a borneolului, a acetatului de bornil si a terpinen-4-olului. Ca
si in uleiul provenit din frunze recoltate in R.F. Germania, cel analizat de
noi contine 1,4-cineol, dar nu s-a putut identifica delta-3 carenul relevat
de alti autori (7, 10).

Concluzii

Din frunzele de ienupar (Juniperus communis L) recoltate la noi in
tard se poate obtine ulei volatil cu randamentul mediu de 0,3%. Acest
ulei volatil contine 56 de compusi, dintre care s-au identificat 25. Predo-
mina hidrocarburile (82,4%), hidrocarburile sescviterpenice fiind prezente
intr-un procent mic (3,3%). Din punct de vedere terapeutic prezinti inte-
res in primul rind alcoolii monoterpenici (4,8%0) si oxidul monoterpenic,
desoc/ris pentru prima dati de colectivul nostru (1,4-cineol in procent de
4,0 70).

Sosit la redactie: 14 ianuarie 1974.
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APLICAREA METODELOR TERMOANALITICE LA CONTROLUL
PURITATII SI INTERACTIUNII SUBSTANTELOR
MEDICAMENTOASE *

dr. T. Goinga, Catita Rif, Gerda Schmidt

Metodele termice sub diversele lor variante: termogravimetrie (TG),
analizd termici diferentiala (ATD), metoda microscopului cu masi de in-
célzire, ocupd azi un loc destul de important in cercetarea purititii sub-
stantelor medicamentoase, precum §i a interactiunilor fizico-chimice
dintre ele.

Utilizarea metodelor termice pentru detectarea formirii de eutectice,
compusi moleculari sau de incluziune are la bazi ob{inerea preparatelor
de contact $i a diagramelor de fazi, din datele termice. Cu ajutorul diagra-
melor de fazi se poate determina stoechiometria de reactie precum si
stabilitatea compusilor formati.

Putinele cercetari in acest sens la noi le datordm colectivului catedrei
de chimie farmaceutici de la Facultatea de farmacie din Cluj (1, 2), care
construieste diagramele de fazi pentru citeva sisteme medicamentoase
binare, folosind microscopul cu masa de incélzire.

Mai recent Guillory, Hwang, si Lach (3) au cercetat, prin metode
termice, interactiunile ce se produc in sisteme binare, stabilind in unele
cazuri formarea de combinatii moleculare. Astfel ei au stabilit ci inter-
actiunile au loc in sistemele:

chinind — fenobarbital, 1:1
teofilind — fenobarbital, 2:1
cofeind — fenobarbital, 1:1

atropind — fenobarbital, 1:1

* Lucrare prezentatad la al VI-lea Congres national de farmacie, Bucuresti, 4—6
iulie 1973
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pe cind in sistemele aspirind — fenobarbital, fenacetind — fenobarbital,
difenilhidantoind — fenobarbital, acetaminofen — fenobarbital, asemenea
interactiuni nu au loc.

Ferrari (4) aratd cu exemplificdri concrete avantajele ATD pentru
controlul puritdtii unor substante farmaceutice. El utilizeazi o aparaturi
foarte sensibild, automatizatid (Du Pont 900 Differential Thermo Analyzer).

Plecind de la aceste consideratii, am initiat la catedra de chimie
anorganici de la I.M.F., Tirgu-Mures studiul interactiunilor dintre sub-
stantele medicamentoase, prin metode termice. Dispunind de un micro-
scop cu masad de incilzire, am realizat citeva preparate de contact in
sisteme binare si am construit diagramele de fazi atit cu ajutorul micro-
scopului cu masi de incélzire, cit si folosind metoda analizei termice dife-
rentiale (ATD). Nedispunind de o aparaturi pentru ATD, am confectionat
o instalatie simpla, cu mijloace proprii, cuplatd cu un galvanometru sen-
sibil de tip Multiflex (5.10—% A/div), lipsindu-ne de asemenea un inregis-
trator destul de sensibil. Pentru verificarea sensibilititii metodei, au fost
reproduse mai intii unele sisteme din literatura si apoi s-a trecut la stu-
diul unor sisteme ce nu au fost pind acum studiate pe aceasta cale (5).

Partea erperimentald

In fig. nr. 1 redim schematic dispozitivul experimental de ATD, care
constd dintr-un bloc metalic, plasat intr-un mic cuptoras electric, previ-
zut cu trei orificii: unul pentru termometrul T la care se inregistreazi
temperatura blocului, si alte doui, in care se plaseazi proba etalon si
substanta de cercetare. Diferenta de temperaturda A T dintre etalon si
substanta de cercetat este masurati cu ajutorul unui termocuplu fier-
constantan, legat la instrumentul de masuri, sudurile a si b fiind intro-
duse direct in probele de studiat, respectiv in substanta etalon. Ca etalon
am folosit @ — Al:0s. S-a lucrat in atmosferd normald, cu o vitezd de
incalzire de cca 10°/min.

Pentru construirea diagramelor de fazd s-au inregistrat mai intii
curbele termodiferentiale ale componentilor puri §i pentru amestecuri in
proportii variabile de greutate, din care s-au intocmit diagramele de faza,

Diagrama de fazi (temperaturid de topire — compozitie) pentru siste-
mul aspirind — fenobarbital (fig. nr. 2) arati cd e vorba de un simplu
eutectic intre componenti, cu punctul de topire 127°C, la proportia 60%
aspirina.

Sistemul binar chinind — fenobarbital (fig. nr. 3), cercetat si de noi,
aratd o diagrami cu 2 eutectice si 1 maxim, ceea ce denotd cid e vorba de
formarea unei combinatii moleculare in raportul 1:1, cu punctul de topire
180°C.

Sistemul binar m — nitrofenol — urotropini, (fig. nr. 4), atestd de
asemenea formarea unui compus molecular in raportul 1:1 cu tempera-
tura de topire 170°C.

Un sistem mai complicat, cu 3 eutectice si doud maxime, deci cu doi
compusi intre componenti, este sistemul cloramfenicol — urotropina
(fig. nr. 5).

Sistemul prezinti 3 eutectice la temperaturile 125, 132 si 142 °C si
doud combinatii moleculare stabile la raporturile molare: 3 urotropina: 1
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cloramfenicol cu punctul de topire 170°C si respectiv urotropini — clo-
ramfenicol 1:1 cu punctul de topire 158°C.

Tot un sistem cu eutectic se dovedeste a fi amestcul acid salicilic —
urotropind pentru care reddm diagrama de fazi construitd pe baza datelor
obtinute cu microscopul cu masi de incilzire (fig. nr. 6).

Un sistem binar, in care combinatia moleculari este nestabils, este
luminal — piramidonul a carui diagrama de fazi (fig. nr. 7) si preparat
de contact (fig. nr. 8) sint reproduse dupd datele ob{inute de noi.

Sosit la redactie: 21 decembrie 1973.
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Disciplina de biochimie farmaceuticd si chimie sanitari
(cond.: conf, V. Bota, doctor in chimie) a ILM.F. din Tirgu-Mures

UTILIZAREA GEL-FILTRARII LA SEPARAREA SI DETERMINAREA
STABILITATII UNOR PREPARATE HORMONALE
RETROHIPOFIZARE

dr. V. Bota, 1. Mdthé

Filtrarea pe gel de Sephadex este o metodd modernd de lucru care,
incd de la inceput, a fost asociatd cu izolarea hormonilor peptidici din
glanda pituitard (1). Intre aplicatiile gel-filtrarii se cunoaste purificarea
ocitocinei naturale (2) si utilizarea In scopul separirii preparative a unor
substante cu masi moleculara scazuta (3).

Am utilizat gel-filtrarea la determinarea purititii unor preparate far-
maceutice de ocitocina sinteticd si la determinarea stabilitatii lor, folosind
coloane de Sephadex Gis si Ges. Prin aceastd metodd am studiat compara-
tiv comportarea unui produs de ocitocind sinteticd expiratd si neexpirata.
De asemenea am supus filtrdrii pe gel Gis §i Gss un produs farmaceutic
preparat din glande de bovine sau porcine.

Material §i metodd

Preparatele farmaceutice cercetate au fost solutiile apoase de ocito-
cina ,,Richter® (Budapesta), fiole de 1 ml, continind 3 U.L/ml cu data de
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expirare 1 decembrie 1974; ocitocini ,,Galenika“ (Belgrad), fiole de 1 ml,
continind 5 U.L pe ml cu data de expirare mai 1971 si preparatul posthi-
pofizar ,Biofarm“ (Bucuresti), flacoane de 1 g pulbere, cu activitate vaso-
presoare de 1000 U.L/g.

S-a folosit gel de dextran Gis gi Ges (Pharmacia Uppsala). Prepararea
coloanelor de gel s-a ficut dupa procedeul descris de Flodin (4), dupa ce
dextranul a fost lasat si se umfle peste noapte. In tabelul nr. 1 sint date
caracteristicile coloanelor folosite,

Tabelul nr. 1

Tipul de Lungimea 7] v, \ v, ‘ Vié:u
Sephadex coloanei cm cm ml ml elutie
Gis 35 11 33,24 16
Ges 30 0.9 19,07 10 15ml/h
Gas 54 11 51.29 24

Substantele s-au aplicat pe coloane dupia dizolvare in api. Concentra-
tiile solutiilor apoase supuse filtrdrii au fost:

Ocitocina ,,Richter” 0,6 ug/ml si 1,2 ug/ml

Ocitocina ,,Galenika“ 0,55 ug/ml.

Preparatul de retrohipofiza ,,Biofarm*“ s-a tratat cu H:SO4 pentru di-
zolvare (0,2 g + 5 ml H:SO4 0,01 N apd ad 100 ml) si dupa filtrare s-au
introdus in coloand 2ml. S-a incercat de asemenea dizolvarea in acid
acetic 0,2 M (0,1 g preparat + 100 ml acid acetic 0,2 M) si dupa filtrare-
s-au introdus in coloana 3 ml. Eluarea s-a ficut cu api si in cazul prepara-
tului de retrohipofizad si cu acid acetic 0,2 M. Deoarece reactia de cu-
loare cu reactivul Folin-Ciocdlteu este atribuitd resturilor tirozinice din
molecula proteinelor pentru comparare s-a supus filtririi pe gel s§i o so-
lutie apoasa de tirozina (0,1 ug/ml) cantitatea introdusa fiind de 1 ml.

S-au selectat fractiuni de 2 m} care au fost tratate cu reactivul Folin-
Ciocalteu (5). Extinctiile s-au citit in abanda de adsorbtie de 570 nm. Re-
prezentind in functie de extinctie volumul de elutie (V. ) s-au obtinut
diagramele de elutie.

Rezultate st discutii

Utilizind o coloand umpluti cu dextran Gis pentru cele trei produse:
— ocitocina ,,Richter”, ocitocina ,,Galenika“, retrohipofiza ,Biofarm* —
si pentru tirozina s-au obtinut curbe de elutie prezentind un singur ma-
xim la un V. bine definit, ceea ce arati ci substantele studiate ar fi pro-
dusi unitari. Rezultatele obtinute sint redate in tabelul nr. 2.

In cazul folosirii unei coloane de dextran Gss cu Vi = 19,07 se obtin
curbe de elutie care prezinti un maxim pronuntat si alt maxim mai apla-
tizat.

Din valorile diferite ale volumului de elutie maxim V. se poate con-
stata ci cele doua produse de ocitocini sintetica sint diferite iar V. ma—
xim al retrohipofizei nu corespunde nici uneia dintre ele.
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Tabelul nr. 2

Tipul de Cantitatea , Ve

Sephadex Produsul aplicata Ve ml
Jcitocina

Richter 1,2 ug/2ml 33,24 79,5
Ocitocina

Gus .Galenika* 1,1 ug’2ml 33.24 79,0

Retrohipofiza
Biofarm* 2,0 ml (*) 33,24 14,0
Tirozina 0,1 mg/ml 33,24 28,0

(*) concentratia este indicati la metoda,

Tabelul nr. 3

Tipul de Cantit, *

Sephadex Produsul . aplicata Vi Ve
Jcitocina
Richter" 1.2 ug2ml 19,07 16; 26—27
Ocitocina

Cas .Galenika“ 1.1 ug'2ml 19,07 26,5, 38—39
Retrohipofiza
Biofarm* 2 ml 19,07 12; 27
Tirozina 0.1 mg'ml 24
Utilizind coloane mai mari cu Sephadex Gs avind V. = 51,29 ml

s-au obtinut curbele de elutie reprezentate in figurile nr. 1 si 2.

Din studiul acestor curbe de elutie se poate trage concluzia cd ocito-
cina ,,Richter* este un produs unitar pe cind ocitocina ,,Galenika®, cu ter-
menul de valabilitate expirat este un produs neunitar. Cele doud ocitocine

[
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Fig. nr, 1: Curba de elutie a prepa- Fig. nr, 2: Curba .de elutie a prepa-
ratului de ocitocina ,Richter ( ) ratului de retrohipofizi ,Biofarm®,
si curba de elutie a preparatului de eluant apa ¢ )} §i acid acetic 0,2 n

ocitocind ,Galenika“ (--—). (....). Curba de elutie a tirozinei,
eluant apa (------ ).
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au volumul de elufie maxim diferit, prezentindu-se deci ca doud produse
diferite, In cazul ocitocinei ,,Galenika* se observi si existenta altor frac-
fiuni eluate inaintea produsului principal cit si dupd aceea. Aceste frac-
tiuni ar putea fi peptide sau aminoacizi. Peptidele eluate ar trebui si aiba
o masi moleculard mai mare, cici parisesc coloana inaintea produsului
principal, ceea ce nu ar fi in concordant{d cu presupunerea unei hidrolize
a ocitocinei in substante cu o masi moleculard mai mici. In cazul unor
substante cu mas3 moleculard mici au fost semnalate fenomene care nu
pot fi explicate numai pe baza principiului separirii prin excluziune. Re-
tardarea eludrii unor substante in timpul cromatografierii prin gel a fost
denumita ,adsorbtie reversibila“ (6). Efectul observat este dependent si
de compozitia eluantului (7). In asemenea cazuri K,» este adesea mai
mare decit 1. Existent{a acestui proces si in cazul produselor studiate de
noi rezultd din curbele de elutie obtinute si din valorile K,v calculate
din tabelul nr. 4.

Tabelul nr. 4

Ve

Produsul ml Kav
Ocitocina

~Richter+ 44 1,09
Ocitocina

~Galenika“ 69 1,64
Retrohipofiza

.Biofarm* 67 1,58

Pentru produsul de retrohipofizi ,Biofarm* curbele de elutie obti-
nute, folosind ca eluent apa (fig. nr. 2) si acid acetic 0,2 M (fig. nr. 2),
arati mai multe maxime, evidentiate mai bine in cazul eluarii cu acid ace-
tic. Maximul prim mai pronuntat ar putea si corespundi vasopresinei sau
unui asociat proteic al acesteia iar cel de-al doilea maxim, care are V.= 67
ar corespunde ocitocinei prezente in cantitate micd avind o valoare apro-
piati de cea a maximului observat pe curba de elutie a produsului ,,Ga-
lenika“ cu V. = 69.

Studiul efectuat asupra acestor hormoni peptidici a aratat ca folosi-
rea Sephadex-ului Gs poate evidentia omogenitatea sau neomogenitatea
produselor cercetate precum si existenta unor procese de degradare,

Sosit la redactie: 15 ianuarie 1974.
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Disciplina de tehnicd farmaceutici (cond.: conf. L. Adam, doctor-farmacist)
si Disciplina de microbiologie, inframicrobiologie (cond.: prof. dr. I, Laszlé,
doctor in medicini) ale I.M.F, din Tirgu-Mures

STUDIUL CROMATOGRAFIC AL STABILITATII UNOR ANTIBIOTICE
INCORPORATE IN POLIETILENGLICOL-GELURI

dr. Eva Szdnthé, dr. L. Addm, Emanuela Pefeanu, dr. L. Domokos

Gelurile de polietilenglicoli (P.E.G.), desi intrunesc o serie de pro-
prietati avantajoase si sint solicitate de terapetica moderni, cauzeazi
uneori incompatibilititi cu unele antibiotice, semnalate si in literatura
de specialitate (2, 3, 5, 12, 22). Acestea se manifestd prin aparitia unor
modificdri in aspectul unguentelor (coloratii, modificari de viscozitate)
sau prin micsorarea activitd{ii antibioticului, datoritd degradarii, fara mo-
dificari vizibile,

Intr-o lucrare antericari (1) am aritat modificarile survenite in acti-
vitatea unor antibiotice (cloramfenicol, tetraciclind hidrocloricé, eritromi-
cini lactobionic3, stamicin) incorporate in diferite geluri de P.E.G. (13,
16, 20, 24, 25, 26), in concentratie de 1%, prin determinarea activitatii
antimicrobiene a unguentelor, imediat dupd preparare precum si la dife-
rite intervale de timp.

Gelurile s-au preparat din amestecuri de polimeri diferiti, cu sau
fara adaos de propilenglicol, emulgatori si apa.

Astfel gelul nr. I era format din P.E.G. 1500 + propilenglicol (85 + 15);
gelurile nr. 1IsiVI din doi polimeri: P.E.G. 4000 + 400 (60 + 40), respectiv
P.E.G. 400+1500 (50+50); gelul nr. III din P.E.G. 400+4000+ Alc. cetilic
(47,5+47,545); gelul nr. IV din P.E.G. 400+4000+Span 40+apa (454
45+ 1 + 9); gelul nr. V din trei polimeri: P.E.G. 400 + 1500 + 4000 (57,5 +
20+22,5) si gelul nr. VII din doi polimeri cu greutdf{i moleculare inde-
partate P.E.G. 200+6000 (60+40).

In lucrarea de fatid ne-am propus sia urmarim stabilitatea antibiotice-
lor amintite in gelurile de polietilenglicol, folosind metoda cromatogra-
fiei in strat subtire.

Material §i metodd

In principiu, pentru aprecierea eventualelor degradéri in cazul gelu-
rilor conservate timp de 3, respectiv 9 luni, am expus aldturi de antibio-
ticul pur ca martor si produsii de descompunere, obtinuti prin hidrolizi
acidi sau alcalina — dependent de antibiotic. Probele au fost dizolvate
in metanol (1 g > 10 ml), cu exceptia stamicinului, care s-a dizolvat in-
tr-un amestec de metanol-dimetilformamida (3:1) pentru a evita descom-
punerea antibioticului incd in timpul migrarii. Pe cromatoplici (10X20,
20X20 cm) s-au aplicat cantitdti de 0,02 ml (20 gamma).

Stratul subtire s-a preparat manual din silicagel ,Ionosil“ de prove-
nienti indigena — sulfat de calciu-apa (30:5,10:140) cu exceptia geluri-
lor de tetraciclind, unde stratul subtire s-a efectuat din silicagel cu aju-
torul unei solutii de EDTA 5%, cu pH 7,5 (10:28).
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Dupid o conservare de 3 luni, s-au efectuat analize cromatografice
numai in cazul in care s-a observat o diminuare in activitatea antibioti-
cului, prin aplicarea metodei microbiologice (1). Dupad o perioada de 9
luni au fost analizate toate unguentele.

Dintre metodele cromatografice in strat subtire, indicate de litera-
tura de specialitate pentru cele 4 antibiotice (4, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 14, 15,
17, 18, 19, 21), am aplicat metoda elaborati de Sahli si colab. (19), in cazul
gelurilor de cloramfenicol; pentru cele de clorhidrat de tetraciclini me-
toda lui Fernandez (6); stabilitatea lactobionatului de eritromicini si a
stamicinului a fost urmaritd cu ajutorul metodelor preconizate de Nuss-
baumer (14, 15). Descrierea detaliatdi a modului de lucru a fost comuni-
catd intr-o lucrare antericari (23).

Rezultate gi discutii

1. Dupid 3 luni de conservare, cloramfenicolul, in gelurile studiate,
a prezentat o activitate neschimbati, valorile obtinute situindu-se intre
94—106 %. Cromatografierea deci s-a efectuat numai dupd 9 luni de
conservare. Dupa aceasti perioada, in cele 7 geluri, alaturi de cloramfe-
nicolul cu Rf=0,77, in forma unor spoturi mici cu Rf=0,64, apare amino-
alcoolul, produs de degradare, care insd nu afecteazd in mare masurd
activitatea antibiotica (90—99 %%) (fig. nr. 1).

2. Clorhidratul de tetraciclini a prezentat o accentuati sciddere in
activitate dupa 3 luni de conservare in gelurile nr. IV, III, VII si V (97%,
86 %, 62 %, 50°%y). In fig. nr.2 sint redate rezultatele obtinute prin cro-
matografierea gelului nr. IV, dupd 3 luni de conservare.

Din acest gel, in afara spotului de tetraciclind cu Rf=0,67, s-a putut
identifica prezenta inci a doud spoturi, 4-epitetraciclind (Rf=0,40) si
anhidrotetraciclina (Rf=0,75).

Dupid o pericada de 9 luni, toate gelurile continind tetraciclind au
fost supuse cromatografierii. Rezultatele sint redate in figura nr. 3.

Cum se poate observa, gelul nr. I s-a dovedit a fi cel mai stabil. cu
un singur spot de descompunere (4-epitetraciclini), avind insi o activi-
tate relativ redusa (34%). In gelurile nr. II, V, VI si VII, pe linga 4-epi-
tetraciclind apare si anhidrotetraciclina. In gelurile III si IV se poate
identifica numai anhidrotetraciclind, inactivi din punct de vedere tera-
peutic (activitate antibiotica 0,2—0,1%).

3. Conform determinarilor bacteriologice, activitatea lactobionatului
de eritromicind scade in oarecare masurd dupd 3 luni de conservare in
gehgrile de P.E.G., aceastd sciddere fiind mai accentuata in gelul nr. VI
(25 %).

In figura nr. 4 sint redate rezultatele ob{inute in urma cromatogra-
fierii eritromicinei din gelul nr, VL

Pe cromatograma lingd eritromicind cu Rf=0,19, apare un singur
spot de descompunere, cu Rf=0,64.

Dupi o perioada de 9 luni de conservare, acest produs de degradare
se poate identifica, in cantitate mici, in fiecare din cele 7 geluri, (acti-
vitate antibioticd intre 79—94%). In gelul nr. VI apare si un al doilea
spot de descompunere, cu Rf=0,26, activitatea eritromicinei scizind la
72 % (fig. nr. 5).
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4. Stamicinul suferi o descompunere mai accentuatd dupa 3 luni de
conservare in baza nr. III (activitate antibiotica 48%). Alaturi de sta--
micin cu Rf=0,45 apare primul produs de descompunere cu Rf=0,70, ne-
putindu-se identifica prezenta micozaminei (fig. nr. 6).

Dupad 9 luni de conservare, descompunerea continui in gelul III,
stamicinul abia putindu-se identifica alituri de produsul de degradare:
(activitate antibiotica 38%). In gelul nr. I stamicinul dispare complet, se
poate pune in evidentid numai produsul de descompunere (activitate an--
tibiotica 27 %).

In restul gelurilor, desi apar asemenea spoturi in cantitate mici, ac--
tivitatea antibioticd se mentine la valori ridicate (fig. nr. 7).

Metodele cromatografice in strat subtire au confirmat pe deplin
toate datele ob{inute in urma determinirilor bacteriologice, fiind tot-
odati fatd de acestea mult mai simple si expeditive.

Concluzii

1. Cloramfenicolul, in gelurile studiate, se descompune intr-o mici
mésurd, numaij dupd 9 luni de conservare, prin aparitia unui singur spot
de descompunere,

2. Tetraciclina, dupa 3 luni de conservare, suferd o scindare partiala
in 4-epitetraciclini si anhidrotetraciclini, puse in evidenta in gelurile nr.
IV, III, VII si V. Dupa 9 luni, in gelurile nr. III si IV, apare numai anhi-
drotetraciclina (inactivd din punct de vedere terapeutic).

3. Eritromicina, dupa 3 luni de conservare, se descompune mai accen-
tuat numai in gelul nr. VI. Dupd 9 luni de stocare degradarea continua
in acest gel, putindu-se identifica si in celelalte geluri cite un produs
de descompunere,

4. Stamicinul degradat partial dupa 3 luni de conservare in gelul nr.
III abia se poate identifica dupd o pericadd de 9 luni. In gelul nr. I
stamicinul dispare complet,

Metodele cromatografice in strat subtire au confirmat datele obti-
nute in urma determindrilor bacteriologice, fiind totodati fati de acestea
mult mai simple si expeditive.

Sosit la redactie; 19 februarie 1973.
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RESORBTIA PERCUTANATA A VITAMINEI A HIDRODISPERSATE
DIN PREPARATE DERMICE*

Stela Jurjuf, dr. Adriana Popovici, dr. T. Boros

Rezultatele favorabile obtinute prin observatii clinice si experimen-
tale (2, 3, 4, 5, 6, 7, 10, 15, 16, 17) asupra eficientei aplicatiilor locale ale
vitaminei A, stimuleazi continuu interesul pentru utilizarea sa, in trata-
mentul dermatologic extern.

fn cercetiri anterioare (14) am constatat resorb{ia percutanatd remar-
cabild a hidrosolilor de vitamina A (0.70%) din geluri de polietilenglicoli,
prin pielea intacti la iepuri, comparativ cu resorbtia oleovitaminei A din
baze de diferite tipuri (0,04—0,14%). Tinind cont de aceste rezultate, am
urmirit in continuare resorb{ia vitaminei A hidrodispersate din baze lipo-
file si hidrofile.

Partea experimentald

Material gi metodd

Studiul resorbtiei percutanate a vitaminei A din unguente s-a bazat
Pe urmdrirea variatiei vitaminemiei A la iepuri (2.000—2.500 g), depilati

* Lucrarea a fost comunicatd in sedinta U.S.S.M, Filiala Mures, Sectia de far-
macie la 22 iunie 1972
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in prealabil in regiunea dorsald, pe o suprafati de 5 X 10 cm?, dupa apli-
carea percutanati, timp de 9 zile, a urmatoarelor 4 baze de unguent:

1. Unguent hidrofil neionic cu 1% lecitindg (lotul A): Alcoholum cety-
licum 25 g, Polysorbatum 80 10 g, Paraffinum liquidum 20 g, Vaseli-
num 45 g, Aqua destillata 40 g.

2. Unguent hidrofil cu ceard emulgatoare §i saponind 4,5% (E. Merck)
(lotul B): Alcoholum cetylstearylicum emulsificans, F.R. VIII 30 g, Pa-
raffinum liquidum 20 g, Vaselinum 50 g, Aqua destillata 40 g.

3. Lipogel (unguent emulsificant A/U) (lotul C): Cera alba 5 g, Adeps
lanae 20 g, Cholesterclum 5 g, Vaselinum album 20 g, Paraffinum liqui-
dum 25 g, Cetaceum 25 g, Aqua destillata 20 g.

4. Lipogel cu 1% lecitind (lecitind vegetala, NBC, Serva) (lotul D)
(idem punctul 3).

S-a utilizat palmitat de vitamina A hidrodispersat cu ajutorul Tween-
ului (fiole de 40.000 U.I./2 ml) inclus in concentratie de 375.000 U.I./100
g unguent pentru lotul A, 315.000 U.I/100 g unguent pentru lotul B si
400.000 U.I./100 g unguent pentru lotul C si D, Iepurii au fost tratati la
intervale de 2 zile cu cite 5 g unguent, prin masare pe suprafata depilata,
timp de 10 minute.

Resorbtia percutanatd a fost urméritd prin determinarea vitaminei
A, dupi punctie cardiaci, pe baza reactiei Carr-Price (1, 8, 14, 18), S-a
determinat concentratia de vitamina A din singe inainte de tratament
(martori), dupa 2, 4 si 9 zile. Rezultatele sint redate in tabelele nr. 1, 2 si
3 si figurile nr. 1, 2, si 3.

Discutia rezultatelor

Din cercetarea comparativd a resorbtiei vitaminei A din 4 baze de
unguent (A, B, C, D) se constatd o resorbtie egala, de 0,32% (fati de can-
titatea totali aphcata) din primele doud baze hidrofile, A si B, dupa 9
zile de tratament (tabelul nr, 1).

Lecitina 1% incorporatd in baza A si saponina 4,5% incorporati in
baza B provoacd o resorbtie egali. Putem deduce ci lecitina este mulit
mai eficienta decit saponina, deoarece numai in concentratie de 1% pro-
voacd o resorbtie egali cu a saponinei addugatd in concentratie de 4,5%
(fig. nr. 1).

Din cantitatea totald de vitamina A, incorporatd in lipogeluri si apli-
cati tlmp de 9 zile lotului C, procentul de vitamina A resorbiti este de
0,27%, iar la lotul D, din cantxtatea totald de vitamina A aplicati in lipo-
gel cu 1% lecitina, dupa 9 zile s-a resorbit 0,29 %. Deci prezenta lecitinei
provoaca o resorbtle usor marita (tabelul nr. 2)

Unele studii din literaturd (12, 2) aratd ca colesterolul din compozitia
bazelor de unguent favorizeaza difuzarea vitaminei A, fapt constatat si din
experientele facute (lipogel cu 1% lecitini, care contine colesterol) (fig.
nr, 2).
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Tabelul nr. 1
Variatia vitaminemiei A dupd aplicarea percutanati a unguentelor hidrofile

L. Natura t((ig:lg Vitaminemia A (mg%j) .
£ 0 bazed Ry B
g de cieI v“&zﬁ b :‘i ;_3
= aplicata/ . Dupa upa Dupi
% g | unsuent animal Initial | 5" i1e | 4 zile | 9 zile |28
1 Unguent 75.000 UI = 0,0038 0,0099 70,0275 0,0619
2 hidrofil 22,50 mg 0,0037 0,0099 0,0229 0,0366
A 3 neionic 0,0038 0,0099 0,0297 0,0389 0.32
4 cu lecitind 0,0036 10,0099 0,0275 0,0550
5 19/, 0.0036__ 0,0048 _ 0,0320 _ 0,0481
Media 0,0037 0,0088 0,0279 0,0481
40,00000012 +0,000021 0,000015 0,000070
Cantitatea mg (8] 0,0051  0,0242 _ 0,0444
Resorbita % O 0,022 0,10 0,19
1 Unguent 0,0036 0,0075 0,0275 0,0435
2 hidrofil 65.000 U.l.= 0,0037 0,0075 0,0297 0,0366
B 3 cu ceara 18,90 mg 0,0039 0,0080 0,0275 10,0229 0,32
4 emulgatoare 0,0035 10,0075 0,0229 0,0344
5 si saponini
4,5% 0,0038 00080 0,0435 0,0366
Media 0,0037 0,0077 10,0302 0,0348
+0,00000032 40,00000056 +0,000089 =+0,0010
Cantitatea mg O 0,0040  0,0265  0,0311
Resorbita 0[0 O 0,021 0,14 0,16

Tabelul nr. 2
Variatia vitaminemiei A dupi aplicarea percutanatd a unui lipogel cu vitamina A

nidrosolubilizatd
Conc. . . . l
Ay Natura totala Vitaminemia A (mg%) ‘ $.2
| 83 bazei de vit. A |2
2l .4 e aplicata D ‘88
CHR-E: unguent pe Initial | Dupd | Dupa upd | 5%
A zE animal 2zie | 4zile| 9zle F3a
1 80.000 UI. 0,022 0,061 0,036 0,030
C Lipogel
2 _ = 2400 mg 0,020 0,061 0,038 0,032 0,270
Media 0,021 0,061 0,037 0,031
+0,000015 0,00 +0,000015 i0,0QOOl?
Cantitatea mg 9] 0,040 0,016 0,010
Resorbita % [8) 0,17 0,06 0,04
1 0,032 0,074 0,050 0,044
2 0,036 0,078 —_ —_—
D 3 Lipogel 80.000 U.I. 0,034 0,076 0,053 0,040
4 cu 1% = 24,00 mg 0,033 0,080 0,052 0,048 0,290
5 Lecitind 0,035 0,080 0,050 0,050
[] 0,034 0,080 0,050 0,038
Media 0,034 0,078 0,051 0,044
+0,00001 +0,000036 10,000013 +0 ,000024
Cantitatea mg o] 0,044 0,017 0,010
Resorbiti % o) 0,18 0,07 0,04
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Determinarile efectuate pe cele 4 loturi de animale permit observarea
dinamicii de crestere a vitaminei A. Din tabelul nr. 3, care redi in pro-
cente variatia in timp a continutului de vitamind A, se constati ca fati
de nivelul initial (0,0037 mg/100 ml singe) obtinut la loturile A si B, tra-
tate cu unguente hidrofile, valorile cresc considerabil abia dupa 9 zile.

Tabelul nr. 3

Timpul de aparitie a vitaminemiei A crescute dupi aplicarea unguentelor

| Vitaminemie A (%) dupi
Lotul . . i $otal
2 zile 4 zile 9 zile o
A 0,022 0,10 0,19 0,32
B 0,021 0.14 0,16 0,32
C 0,17 0,06 0,04 0,27
D 0,18 0,07 0,04 0,29

Loturile C si B cérora li s-a aplicat lipogel, respectiv lipogel cu 1%
lecitind, arati o crestere a vitaminemiei A fatd de valoarea medie ini-
tiala, chiar dupa 2 zile de la aplicare, desi cantitatea totald resorbitd este
mai mica.

Deci resorbtia vitaminei A hidrosolubilizate este favorizati de bazele
hidrofile (0,32%) si lipogelul cu colesterol si lecitind (0,29%), comparativ
cu resorbtia oleovitaminei A care a fost egald cu 0,11% din lipogel cu
colesterol (14) (fig. nr.. 3).

Reiese ca hidrosolubilizarea vitaminei A conduce la o concentratie
sanguini elevatd, comparativ cu aplicarea oleovitaminei A.

Concluzii

1. Dinamica de resorbtie a vitaminei A hidrodispersate este mai ac-
centuatd, in comparatie cu vitamina A liposolubila.

2. Bazele hidrofile favorizeazi la iepuri pasajul percutan, in propor-
tie de 0,32% atit in prezenta lecitinei 1%, cit si in prezenta saponinei 4,5%.
Resorbtia din lipogeluri cu colesterol 5% nu diferd prea mult (0,27%) de
resorbtia din bazele hidrofile. Prin adaos de 1% lecitind, resorbtia creste
pind la 0,29%.

3. Utilizarea unguentelor cu vitamina A hidrodispersatd este indicata
pentru un efect prompt, cu actiune imediat, rapida, comparativ cu apli-
catia oleovitaminei A. In acest scop se poate utiliza urmaétorul unguent:
Axerophtollum palmiticum (hidrosolubilizat) 300.000 U.L, Lecitinum 1 g,
Alc. cetylicum 25 g, Polysorbatum 80 10 g, Paraffinum liquidum 20 g,
Vaselinum 45 g, Aqua destillata 40 g.

Sosit la redactie: 18 ianuarie 1974
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SEPARAREA SI IDENTIFICAREA CROMATOGRAFICA IN STRAT
SUBTIRE A ALCALOIZILOR DIN PREPARATELE OFICINALE
DE OPIU

II. Tinctura Opii. Tinctura Opii diluta. Tinctura Opii composita.
Tinctura anticholerina*

A. Gyéresi, dr. G. Rdcz

Ca urmare a cercetdrilor anterioare (2, 3, 4) ne-am propus un studiu
privind posibilitatile de separare si identificare ale alcaloizilor din tinc-
turile oficinale provenite din opiu (v. tab. nr. 1). In acelasi timp, am ciu-
tat si criteriile de diferentiere a lor, pe baza prezentei simultane a celor-
lalte componente,

* Lucrare comunicati la U.S.S.M,, Filiala Mures, Sectia farmacie, martie 1973.
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Tabelul nr, 1
Tincturile oficinale in Farmacopeea Roméani, ed. a VIII-a,
provenite din opiu °

Denumirea Continutul in morfina
%
Tinctura Opii 1
Tinctura Opii diluta 0,05
Tinctura Opii composita 1
Tinctura anticholerina 0,17

La monografiile acestor tincturi se prevede doar evaluarea calitativa
si cantitativd a morfinei (6).

In cadrul cercetirilor efectuate am incercat in primul rind separarea
si identificarea cromatograficd in strat subtire a alcaloizilor principali de
opiu, utilizati in practica terapeuticd (morfini. codeind, noscapini, papa-
verina).

In urma cercetirilor anterioare (2, 3) am experimentat un sistem de-
velopant bazic pentru separarea cromatografica a celor sase alcaloizi prin-
-cipali de opiu: acetoni-xilen-metanol-amoniac 25% (50:40:6:5); precum
§i o tehnica cromatograficid generald pentru opiu si preparatele de opiu (4).

Partea experimentald

1. Tinctura Opii

Se spotuleaza direct pe cromatoplaci. Aplicind tehnica cromatografica
elaborati (4), s-au putut separa si identifica 5 alcaloizi: morfina, codeina,
tebaina, papaverina si noscapina.

2. Tinctura Opii diluta

Fiind un preparat diluat (1:20) ob{inut din Tinctura Opii, inainte de
cromatografiere necesiti o prealabild concentrare (10:1). Solutia astfel ob-
tinutd se cromatografiaza.

Imaginea cromatograficd, respectiv numdrul si repartizarea compo-
nentilor sint identice cu cele obt{inute la Tinctura Opii.

3. Tinctura Opii composita

Are acelasi continut in morfini ca si Tinctura Opii. In compozitia ei
mai intrd: Aetheroleum Cinnamomi, Aetheroleum Caryophylli, Tinctura
Croci.

Se cromatografiazi direct ca si tinctura simpla.

Spre deosebire de tinctura simpld, tinctura compusd prezintd dupa
developare trei spoturi colorate in galben. Acestea se datoresc pigmenti-
lor vegetali din tinctura de sofran, asa cum s-a dovedit in experientele
paralele.

Dupa revelarea cu reactivul iodobismutat de potasiu acetic, apar si
spoturile colorate ale celor cinci alcaloizi.

4. Tinctura anticholerina

S-a acordat o atentie deosebitd acestei tincturi compuse, diluate, con-
stituind un produs de facturd nationala romaneasca (1). A fost formulata
de doctorul C. Davila, fiind aplicatd in terapie cu ocazia epidemiei de
holera din 1855, iar mai tirziu introdusi si in editia a IIT-a a Farmacopeii
Romane (5). Formula ei, fatd de cea originald, a fost modificati de multe

-ori. . TR
tn formula tincturii antiholerice, sin. tinctura Davila, oficinala in
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Farmacopeea Roméani, editia a VIII-a (6) intrd: Tinctura Opii, Aethero-
leum Cinnamomi, Tinctura Croci — ca si la tinctura compusid — ceilalti
componenti fiind Tinctura Rhei, Aetheroleum Menthae si acidul clor-
hidric.

Aceastd tincturd necesitd o prelucrare speciald inainte de cromatogra-
fiere printr-un procedeu de extractie a componentilor activi. 3 ml tinc-
turd se evapori pe baia de ap4, iar reziduul reluat cu 1 ml api se alcali-
nizeaza usor prin tratare cu 3 ml solutie de bicarbonat de sodiu 5% proas-
péat preparatd. Continutul alcaloidic se extrage de doud ori cu cite 4 ml
amestec cloroform-izopropanol (3:1). Faza organicd se separi, se evapori.
reziduul se reia cu 1 ml etanol diluat. Solutia serveste la cromatografiere.

Imaginea cromatografici se caracterizeazi prin prezenta a doui spo-
turi de culoare galbend — intilnite si la tinctura compusi (dacid se folo-
seste tinctura preparati dupid formula dati de Farmacopeea Roméani ed.
a VIII-a; in Suplimentul din 1968, formula apare fira Tinctura Croci). In
plus se disting alte doua spoturi colorate inainte de revelare, care se dato-
resc principiilor antrachinonice din tinctura de revent. Asa cum s-a dove-
dit in experientele paralele, este vorba de o reactie de culoare caracteris-
ticd acestor compusi (reactia Borntréger), sub actiunea amoniacului din
compozitia sistemului de migrare,

In lumina UV cele doui spoturi galbene dau fluorescentid galbena,
iar celelalte doud, fluorescentd rosie.

Procedeul descris asigura o diferentiere siguréd a tincturii antiholerice
de celelalte tincturi de opiu.

In tabelul nr. 2 s-au cuprins datele privind cromatografia tincturi-
lor oficinale.

Tabelul nr, 2

Date privind diferentierea si identificarea cromatograficd a tincturilor
de opiu oficinale

Volum optim Alcaloizi Observatii
Denumirea de spotulat separati T
10— ml (valorile Rfy (alte spoturi)
Tinctura Opii — direct —
20—25 morfind 0,20 —
Tinctura Opii dil. 25—30 )
(concentrare) codeina 0,36 —
Tinctura Opii comp, — direct — Spoturi de culoare
P 30—35 tebaina 0,60 galbena. Rf:
0,25
0,40
papaverini 0,74 0,50
Tinctura anticholerina 40—50 Spoturi galbene. Rf:
(extragere) noscapina 0,84 ggg

Alte doua spoturi:

(rosie-violet)
0.46

(rosie-ciramizie)
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Paralel — ca etalon — s-au aplicat cite 5X10—* ml din solutiile 0,5%
<tanolice ale alcaloizilor baze,

Concluzii

1. Tehnicile descrise asigurd identificarea completd a componentilor
din tincturile de opiu oficinale.

2. Din tincturi s-au putut evalua clar cinci alcaloizi de opiu: mor-
fina, codeina, tebaina, papaverina si noscapina,

3. Tehnica cromatografici este adecvati si pentru o identificare si
diferentiere rapida a celor patru tincturi de opiu.

4. Pe baza rezultatelor obtinute, se propune valorificarea tehnicii
cromatografice la monografiile corespunzitoare din farmacopee.

Sosit la redactie: 26 iunie 1973,
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CAZUISTICA

Spitalul teritorial, sectia de chirurgie (cond.: dr. A. Balint)
si Sectia de boli contagioase (cond.: dr. I. Beke) din Ludus

CONSIDERATIUNI ASUPRA UNUI CAZ DE INFARCT FUNCTIONAL
AL INTESTINULUI SUBTIRE *

dr. A, Bdlint, dr. I. Beke, dr, T. Takdcs

Literatura de specialitate oferd pufine date privind infarctul functio-
nal intestinal (12, 21, 24, 33).

Infarctul functional al intestinului subtire se delimiteazi de ileita lui
Krohn, de tromboza vaselor mezenterice, sau de celelalte afectiuni intes-
tinale necrotizante, datoritd comprimairii sau obstruarii vaselor (5, 7, 9, 13,
15, 28) — fiind consecinta, dupd Selye, a unor tulburéri neurovegetative
determinate de diferite stressuri sau de alte modificiri organice prelimi-
nare (16, 29).

La 24 III 1971 am avut ocazia s observim si si tratim un astfel
de caz.

Bolnavul C. V. (F.o. nr. 1942/1971) in virsti de 54 de ani ({inut in
evident{d peste 10 ani cu hepatita cronici), cu un debut de 16 ore se inter-
neazd pentru colici abdominale difuze, varsituri si scaune fetide, hemo-
ragice, T. A, 75/40 mmHg; P: 110/minut, filiform. Circumferinta abdomi-
nald usor miriti, contractura musculard discret difuzi, clapotaj intestinal
extins cu un silentiu total, H: 5.200.000, L: 7.600, Hgb: 100%. Hemato-
crit: 55%.

Stabilind diagnosticul de abdomen acut (sindrom de ocluzie intesti-
nald) recurgem la tratament preoperator: aspiratie gastrici, reechilibrare
hidroelectrolitica, cardiotonice si oxigenare. Intervenim chirurgical in
anestezie generald 1.O.T. (intubatie orotraheald) cu risc operator VI.

Intraoperator am constatat coloratia albastra-violacee extinsi a in-
testinului subtire, in prezenta unui exsudat peritoneal fetid si a unor
microinfarcte, sufuziunj mezointestinale. Peritoneul visceral avea luciul
pastrat, arteriolele mezenterului erau pulsatile. Primii 60 cm ai intestinu-
luj pdreau mai putin afectati. Dupid infiltratia mezoului cu solutie de
novocaina 0,75% a 60 ml si hidrocortizon hemisuccinat, nu s-au produs
modificari evidente, Din cauza friabilitatii peretilor intestinali, renuntam
la evacuarea retrogradi-manuali (dupa procedeul Krisdr), (8). Ansele fiind
puternic destinse, efectudm enterotomie la nivelul primilor 20—30 cm ai
jejunului. Dupa aspiratia de cca 1500 ml secretie intestinald sanguinolentd
fetida, am spilat cavitatea intestinald cu ser fiziologic si am aplicat com-
prese calde pe ansele exteriorizate, fira a constata nici dupd 30 de minute

* Lucrare prezentati la U.S.S.M. Subfiliala Ludus la 4 IV 1973,
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recolorarea anselor si reaparitia miscarilor peristaltice. Socotind ca e vorba
de infarct mezenteric, ne-am gindit la o rezectie a anselor afectate, dar
starea bolnavului nu a permis efectuarea unei asemenea interventii, pre-
conizate de unii autori (9, 14, 27).

Postoperator am procedat la o heparinizare masiva, administrare de
solutii macromoleculare (Rheomacrodex), novocaina, remineralizare, vita-
mine si antibiotice (30).

Evolutia postoperatorie, in urma unui tratament complex, a fost favo-
rabild. Dupa 10 zile am scos firele din plaga aparent vindecati, dar produ-
cindu-se o evisceratie, se resutureazi plaga parietald intr-un singur strat.
In zilele urmitoare se instaleazi o insuficienta respiratorie determinati de
pneumonia lobara bilaterald, pleurezia purulenta si obstructia cailor res-
piratorii superioare, ceea ce ne obliga la traheotomie si drenaj pleural.
Din sputa si punctatul pleural s-a identificat Proteus. In urma tratamen-
tului etio-patogenetic am obtinut ameliorarea procesului infectios pleuro-
pulmonar. La 14 zile dupi operatie se instaleazid o stare de stupoare, ur-
mati de comi profundi, consecutive tulburirilor metabolice, hipoxemice,
toxicoinfectioase si leziunilor hepatopancreatice (22).

Continuind terapia intensivd, combétind urmarile acestor tulburari
am reusit si ameliordm starea bolnavului, care dupa 56 de zile de spita-
lizare este externat in stare de vindecare.

Ulterior ne-am dat seama ca nu a fost vorba de o trombozi mezente-
ricd venoasi adeviratid. ci de o asa-zisd ,infarctizare intestinald functio-
nali“,

Intrucit fiziopatologia infarctelor intestinale functionale este insufi-
cient clarificati si Incd mult controversatd, am considerat util si prezen-
tim unele date de laborator ale acestui bolnav, date care ne-au sugerat
unele consideratii de ordin patogenic:

— Valorile transaminazelor serice G.O.T. si G.P.T. s-au aflat perma-
nent intre limitele normale desi au fost prezente grave alteriri parenchi-
matoase hepatice, necroze celulare si tulburiri metabolice intracelulare.
Aceasti constatare este in concordantd cu cele ale lui K. Dragdn si 1. Pa-
taki. Acesti autori au constatat o hipertransaminazemie (S.G.0.T.)) in
ileusuri obstructive si valori nemodificate in ileusuri nondistructive (6).
Mecanismul instalarii sindromului biochimic de ,.citolizi hepaticid“, este
cunoscut din literatura de specialitate (2, 3, 4, 8, 10, 11, 25).

— Albuminele serice determinate prin electroforezi pe hirtie la in-
tervale de 5—7 zile au prezentat cifre scdzute, variind intre urmatoarele
limite: 29,2%—2,10 g 22,5%—1,64 g. Timpul Quick — prelungit. Aceste
modificiri consideram ci s-au realizat atit prin sinteza deficitard (20,31)
(hepatita cronici, alimentatie carentata, etilism cronic) cit si prin pierderi
accentuate drept consecinta a distrugerii extinse a mucoasei intestinale la
care inevitabil se asociazi si o absorbtie a diferitelor substante toxice in-
testinale, bacteriene, alimente incomplet degradate (19, 22, 26). Acesti
factori au agravat sindromul biochimic hepatopriv existent la bolnavul
nostru in momentul interndrii.

Valorile gammaglobulinelor au fost crescute incid la internare fiind
intre limitele 34,2%—2,45 g, 45,6—3,93 g ca expresie a activirii sistemului
reticuloendotelial, Proteinemia totald a fost intre limitele normale. Hipo-
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albuminemia era compensati de o hiperglobulinemie, Testele de flocu-
lare, in general, au fost concordante cu disproteinemia testati. Nu am cer-
cetat fibrinogenemia serici. Stim insid ci fibrinoliza crescutd caracteri-
zeazd frecvent afectiunile hepatice cronice. Desfacerea suturii abdominale
ar putea fi — printre altele — si consecinta acestui fapt (1,32).

Cunoscind importanta si mecanismul de actiune ale serotoninei ne-
metabolizate de un ficat lezat, in modificarea patului vascular prin crearea
de vasoconstructii, am acordat acestei substante o importantid patogene-
tici. Ea este consideratd o adevarati catecolamina cu efect colinergic asu-
pra tubului digestiv si a sistemului nervos, actionind probabil asupra
fibrelor nervoase postganglionare ca un adevidrat ,mediator chimic*
(17,24). Posibilitatea de evadare necontrolati a enzimelor din lizozom
poate duce la lizi celulari (17, 22, 23).

Interventia factorilor analizati mai sus in geneza infarctelor functio-
nale intestinale pe un teren favorizant — probabil dupa un stress — ca si
in cazul prezentat, a avut un rol patogenetic dupi pirerea noastra, in de-
clansarea infarctului intestinal.

Concluzii

1. Autorii trateazi unele aspecte clinice, patogenetice si terapeutice
ale unui caz de infarct functional intestinal rezolvat chirurgical in mod
favorabil.

2. Scot in evidentid unele perturbidri metabolice care ar putea de-
clansa infarctul.

3. Apreciazi drept favorabil prognosticul, dacd interventia chirurgi-
cald este precoce si asociatd cu o ingrijire postoperatorie corespunzitoare.

Sosit la redactie: 16 martie 1973.
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Spitalul orasenesc (cond.: dr. B, Balazs, medic primar) din Cristurul-Secuiesc,
jud, Harghita

SENSIBILITATI GRAVE FATA DE PENICILINA IN PRACTICA
NOASTRA MEDICALA

dr. Gy. Huszdr, dr. B. Baldzs, dr. J. Forvith

Fenomenele de sensibilitate se pot ivi fati de majoritatea medica-
mentelor folosite. Privind penicilina, literatura de specialitate semnaleaza
intoleranti in numeroase cazuri (1, 3, 4, 6, 10, 11, 12, 14, 15), fapt relevat
si de autorii din tara noastra (3, 5, 8, 13, 14, 15). Simptomele de sensibi-
lizare nu se declanseazi datoriti faptului ca peniciplina insisi produce
anticorpi, ci aceasta revine substantelor de degradare rezultate in orga-
nism, in primul rind derivatelor de acid penicilic si peniciloic.

O nouai intilnire cu antigenul provoaca eliberarea materialului inter-
mediar intr-un organism sensibil, ceea ce duce cu repeziciune la produ-
cerea simptomelor clinice grave (6).

Prezentarea cazurilor noastre:

1. Bolnavul M. D., de 51 ani este internat in spital cu diagnosticul
de hematurie (F.o. nr. 436,1969). La examenul obiectiv nu constatim sem-
ne patologice in afard de frecvente mictiuni singeroase. Acuzele impun
antibioterapia. La 5—10 minute dupd injectarea intramusculara a 400.000
I.U. penicilini si 12 g streptomicin3, bolnavul devine brusc nelinistit,
apar greturi, vomismente, presiune intratoracic3, dispnee, roseata pe toati
suprafata pielii, care trece rapid spre cianozi. Pulsul devine imperceptibil,
din cavitatea bucala se scurge un lichid livid, spumos, apoi la citeva mi-
nute bolnavul intrd in coma §i sucomba cu semnele acute de insuficienti
respiratorie si circulatorie centrald. Tratamentul aplicat in primele clipe
este ineficace (calciu gluc., strofantind, cofeind si 25 mg hidrocortizon
hemisuccinat). Ulterior a reiesit cd bolnavul a mai avut simptome de sen-
sibilitate dupi administrare de penicilind, insd nici bolnavul, nici biletul
de trimitere n-au mentionat la timp acest fapt. Cu ocazia autopsiei am gi-
sit: o hiperemije meningo-cerebrald, petesii subarahnoideale, edem si staza
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la plamini, petesii in pleura §i endocard, hiperemie in rinichi iar in vezica
urinard un carcinom vezical.

2. Bolnava H. J., de 47 ani (F.o. nr. 2300/1971) este spitalizatd pentru
fractura coastelor IX—ZXII cu hemotorace consecutiv drept. Instituim un
tratament preventiv cu antibiotice. Dupi injectarea intramusculard a unei
doze de 400.000 1.U. penicilina i 1/2 g streptomicini, la 10—15 minute se
manifesti senzatia de presiune toracicid cu dispnee expiratorie, dureri pre-
cordiale, nelinigte, greatd, suprafata pielii devine foarte rosiatici, pulsul
radial nu se palpeazi, pulsul carotidian de 120/minut este neregulat, fi-
liform, bolnava se teme de moarte. Injectim imediat in vena cubitald timp
de 2 minute, 200 mg hidrocortizon hemisuccinat, noradrenalinid. La un
minut dupd inceperea injectirii intravenoase durerile precordiale scad,
diminua, dispneea inceteazd, presiunea toracicid dispare. Pulsul radial
devine perceptibil. Trecem la perfuzie i.v. de Soldextrin solutie cu 50 mg
hidrocortizon hemisuccinat. Dupi o jumaitate de ora. starea generald a bol-
navej este corespunzitoare. Cazul este tinut sub observatie, dar nu mai
administrdm medicamente. Interogind mai temeinic bolnava, aflam ca
dupi folosirea unor tablete de penicilind s-a simtit rau, in mod trecétor,
si altddats, dar aceastd stare a atribuit-o bolii (amigdalita).

3. Bolnavul B. L., de 32 ani (F.o. nr, 1093/1972) este internat pentru o
orchitd. Din anamnezi reiese cid dupd consumarea diferitelor medicamen-
te a avut greati, ameteli, eruptii cutanate. (Tablete de pyran, aspirind,
tetraciclind). Efectudm o proba intracutanati cu 1000 I.U. penicilind si
dupi o orad apare o roseatd si un edem la locul injectdrii, apoi o urticarie
generalizati, fulgeratoare. Administrdim intravenos acid e-aminocaproic
(8 g/20 m!), Simptomele de mai sus dispar dupa doud ore.

Discutii

In primele doui cazuri socul grav de sensibilitate ar fi putut fi evitat
dupi o anamneza corespunzitoare (2, 14, 15). Desi nu fara risc, efectuarea
probelor epicutanate si intracutanate de sensibilitate ne-ar fi ghidat spre
evitarea accidentelor, Analiza procesului de degradare a celulelor bazofile
in cazul alergiilor medicamentoase este inca dificild. Prin terapia aplicatd
de noi am ufmarit: sustinerea functiilor vitale, combaterea socului, trata-
mentul medicamentos, oprirea fibrinolizei, adica oprirea eliberarii plasmo-
chininelor, avind in vedere ci acestea sint responsabile de colapsul cir-
culator.

Mentindm ci, in cazul unor astfel de simptome, trebuie s& avem in
vedere sensibilizarea fati de medicamente, administrind pe cale intrave-
noasi medicamente cu efect rapid in cantitate corespunzitoare. In cazul
tratamentului cu hormoni trebuia si introducem in circulatie medicamen-
tele necesare cit mai repede. Dupi cum relevi datele mai recente din lite-
ratura medicald, precum reiese gi din observatiile noastre, administrarea
de EAC (acid e-aminocaproic) are un efect corespunzitor (1, 9). Mai nou
se fac incerciri in vederea opririi activizarii materialelor vasoactive, prin
tratamentul de trasylol (6).
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Concluzii

Prezentam un caz mortal, un soc grav si o sensibilizare fatd de peni-
cilina, care a apirut dupi testarea intracutanati a medicamentului. La
ambele cazuri simptomele s-au produs in mod fulgeritor dupi administra-
rea penicilinei. Anamneza temeinici a bolnavilor ne-ar fi putut oferi da-
tele necesare pentru evitarea accidentului,

Consideram deosebit de necesar lamurirea bolnavilor in astfel de ca--
zuri, pentru ca ei si stie ci medicamentele care au provocat fenomene-
hiperalergice reprezintd un pericol si pe mai departe pentru ei.

Sosit la redactie: 20 martie 1973.
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DIN ISTORIA MEDICINEI

Catedra de istoria medicinei (cond.: conf. dr. S. Izsik) a ILM.F. din Cluj

CIND S-A INFIINTAT FARMACIA ,,RODIA“ DIN ORADEA?
dr. S. Izsdk

Se stie cd importantul oras din vestul tarii, Oradea, are un bogat si
interesant trecut medical si sanitar, in care au jucat un rol specific acti-
vitatii lor si farmaciile.

{n timp ce spitalele medievale din Oradea sint atestate documentar,
stirile privind farmaciile oradene dateazia abia din secolul al XVIII-lea.
Prima farmacie publicid din Oradea, ,,Crucea de aur“, mentionatd incid in
prima jumdtate a secolului al XVIII-lea, este atestatd documentar, in
anul 1742. Despre aceastid farmacie se presupune cd ar fi fost infiin{ata
la sfirgitul secolului al XVII-lea (1).

In cursul secolului al XVIII-lea au luat fiint3 la Oradea trei farmacii:
»Rodia® a Ordinului misericordian; ,,Coroana® (1791) si ,,Vulturul de aur*
(1796).

Intentionat nu am indicat anul infiintarii farmaciei ,,Rodia“, deoa-
rece in cele ce urmeaza vom incerca si abordim tocmai problema preci-
z4rii anului in care ea a luat fiinti.

Mentionam ci farmaciile din Oradea — orasul avind intense legaturi
comerciale cu manufacturile de faiantid din Ungaria (Buda) si Boemia
(Holici) — au avut frumoase interioare, dovada pretioasele lor vase far-
maceutice, din care o parte s-au pastrat pina azi. Se remarca in mod deo-
sebit elegantele vase provenite de la farmacia ,,Vulturul de aur“, lucrate
la sfirsitul secolului al XVIII-lea, care in prezent se gasesc la Muzeul de
istoria farmaciei din Cluj. Prefioase sint de asemenea si vasele de faianta
(doua tipuri diferite), ale fostei farmacii ,,Rodia“, ele fiacind parte din ex-
ponatele aceluiasi Muzeu de istoria farmaciei din Cluj.

In ce priveste data infiintarii farmaciei ,,Rodia“, unele documente
referitoare la trecutul ei ne sugereazi anumite rezerve, privind anul 1760.
Mentiondm ca, in toate izvoarele publicate, anul 1760 se consemneazi in-
variabil si in mod hotirit drept an al fondirii acestei vechi farmacii (2).
Cunoscutul istoriograf al farmaciei din Transilvania, Iuliu Orient afirma
de asemenea cd farmacia ,,Rodia“ a fost infiintati in anul 1760 (3). Cele
relatate aratd cit de necesari este revizuirea si precizarea datelor privind
intemeierea vechilor farmacii din tara noastrid. Unele cercetiri efectuate
in aceastd directie de prof. V. L. Bologa si de un colectiv condus de prof.
1. Spielmann, au scos la ivealad date noi, care au contribuit la 0 mai buna
cunoastere a trecutului farmaciilor transilvinene (4).

Orcit de surprinzitor ar fi faptul, trebuie si precizim de la bun in-
ceput cid in prezent nu dispunem de nici un document oficial, care si
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ateste infiintarea in 1760 a farmaciei ,,Rodia“. Nici fostii reprezentanti
ai Ordinului misericordian din Oradea n-au posedat un asemenea act ofi-
cial de intemeiere, datat din 1760!

Afirmalia ci farmacia ,,Rodia“ s-ar fi infiintat la 1760 a avut la baza
urmatoarele documente: 1. Testamentul din 21 iulie 1760 al canonicului
Gyorgy Gyongydssy si 2. Actul de intirire al acestui testament, emis de
impéarateasa Maria Tereza la Viena. in ziua de 7 iulie 1761. Ambele do-
cumente au fost interpretate arbitrar.

Se cunoaste copia (in traducere maghiara) a Actului de intarire, care
indicd cu minutiozitate toate dispozitiile testamentului lui Gy. Gyon-
gyoussy, deoarece prevederile acestuia, fird aprobarea prealabild a impa-
ratesei, nu puteau fi executate.

Prima constatare fundamentald, care rezulti din analiza Actului de
intarire a testamentului amintit, este lipsa totald a oricarei referiri directe
sau indirecte la existenta unei farmacii a Ordinului misericordian, res-
pectiv la intentia testatarului cu privire la infiintarea in viitor a unei far-
macii conduse de calugarii misericordieni. Este in afara oricarei indoieli
ci Actul de intirire a testamentului lui Gyéngydssy n-ar fi omis sub nici
un motiv o atit de importanta dispozitie testamentari cum ar fi fost in-
temeierea unei farmacii.

Singurele dispozitii testamentare privind activitatea de asistentd a
bolnavilor se refera la: 1. testarea sumei de 2500 fiorini, a unei case si a
unei vii pentru intretinerea a 5 calugari si ingrijirea a 4 (patru) bolnavi
in spitalul Ordinului, care se afla atunci in Cartierul italian al oragului
Oradea; 2. rezervarea cu prioritate pentru bolnavii din oras a paturilor
infiintate si 3. prevederea, ca in ca cazul in care s-ar cere si se infiinteze
si un alt spital pentru ambele sexe, spitalul sa fie aprovizionat anual cu
medicamente gratuite in valoare de 60 fiorini.

Din cele aratate mai sus nu rezulti ci misericordienii ar fi avut la
data testamentului canonicului Gyongydssy (1760) sau la data confirmairii
acestuia (1761) o farmacie proprie in cadrul vechiului lor spital, in care
sa fi fost preparate medicamentele necesare bolnavilor. Acest lucru nu
se afirmi si nu se confirma prin documentele citate. Daci ar fi existat
o farmacie a calugirilor, testatarul n-ar fi omis sd o aminteasci tocmai
in legatura cu donatia sa de 60 fiorini in contul medicamentelor gratuite.
In schimb testatarul spune explicit cd in cazul in care ,nevoia cere sa
se construiascd apoi si un alt spital, pentru ambele sexe, acela sa se apro-
vizioneze anual cu medicamente gratuite in valoare de 60 fiorini“. Era
deci vorba de viitor, de ,,un alt spital* (care mai tirziu s-a si construit).
De o farmacie nu se aminteste insd nimic! La data actelor emise (1760,
respectiv 1761), Oradea a avut o farmacie publica — ,,Crucea de aur* —
de unde calugirii se puteau aproviziona fara nici o greutate,

In consecinti, pe baza celor ardtate mai sus, putem afirma ci farma-
cia ,,Rodia“ n-a existat in anul 1760 si nici In cursul deceniului al 7-lea
al secolului al XVIII-lea. In schimb cunoastem doud documente, pe care
le desparte un mare interval de timp si anume: a) primul din 1771 sta-
bileste infiintarea acestei farmacii in anul 1770 si b) al doilea, datat din
1937, demonstreaza ci farmacia amintitd nu s-a infiintat in anul 1760.

a) Documentul datat din 28 mai 1771, pe care l-a reprodus 1. Orient
(5) fara sa-1 fi analizat si farad sa fi avut posibilitatea si-1 confrunte cu
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alte documente privind trecutul farmaciei ,,Rodia“, aratd cu certitudine
ci ea s-a infiintat in anul 1770,

Documentul amintit se referd la controlul farmaciilor din Oradea,
efectuat de Francisc Sievers, fizicus-ul judetului Bihor. Reproducem mai
jos pasajul cel mai important, din punctul nostru de vedere, cuprins in
raportul doctorului Sievers: ,Inclyta Universitas Domini Domini Gratio-
sissimi Colendissimi. Accepto gratioso Inclyti Comitatus Bihariensis Man-
dato Anno 1771 Mense May 1 (sic!) ut ab improviso, ac absque ulla prae-
ria insinuatione in praesentia Dominorum Infrascriptorum deputatorum
Pharmacopaeas visitem, me statim operi huic accinxi, Apothecamque Je-
sovitarum Misericordianarum a spacio unius Anni novam erectam, et ad
Auream Crucem una cum praetitulatis Dominis invisi...“ (citat dupa
copia autentificatd a documentului din 1771. Bibl. disciplinei de istoria
medicinei, IL.M.F. Cluj).

Deci, insotit de persoane anume desemnate, doctorul Sievers a exe-
cutat fard intirziere ordinul magistratului, inspectind inopinat farmacia
jezuitilor misericordieni, nou infiintatd cu un en in urmd (,novam erec-
tam a spacio unius Anni“) si farmacia ,,Crucea de aur“. Din acest raport
de control rezulti clar ci farmacia misericordiani a fost intemeiati in
anul 1770 si ci ea era o fondatie recentd, pe care semnatarul raportului
a considerat necesar sd o semnaleze. Raportul luj Sievers este contrasem-
nat de persoanele care l-au insofit in efectuarea controlului farmaciilor
amintite.

Cu toate c3 a existat acest document din 1771, s-a repetat invariabil
ci farmacia ,,Rodia“ a fost infiinfati la 1760, afirmatie in sprijinul careia
s-a invocat de maj multe ori testamentul canonicului Gyéngyéssy. Acesta
insd, dupid cum am vizut, nu contine nimic, nici mécar o aluzie care si
confirme infiintarea farmacie ,Rodia“, existenta ei, in anul 1760.

b) Cu privire la anul fondarii farmaciei ,,Rodia“. semnificative au
fost concluziile unei inspectii oficiale care a avut loc la aceastd farmacie
orddeani in ziua de 12 martie 1937, Inspectia amintitd s-a efectuat de
catre farmacistul Ioan Murgdu, inspector general farmaceutic, insotit de
farmacistul Gheorghe Pdcald, presedintele Colegiului farmaceutic din
Bihor.

Din procesul verbal, contrasemnat de dirigintele farmaciei ,,Rodia“ si
de administratorul Ordinului misericordian, redactat in urma controlului
facut la farmacia ,, Rodia“, reiese cid proprietarii ei n-au putut prezenta
nici un document oficial, privind infiintarea acestei unitdti in 1760.

Singurul document invocat a fost — si cu aceasta ocazie — testamen-
tul canonicului Gh. Gyéngyéssy din 21 iulie 1760. previzut cu decizia im-
periald, autentificatd de citre notarul public dr. Ican Hinca din Oradea
(cf. Procesul verbal al inspectiei farmaceutice din 27 mai 1937).

Procesul verbal amintit stabileste ci ,,Dl. administrator... declard
3 alte acte sau dovezi cu care ar putea dovedi cd farmacia a luat fiinta
in mod legal, dupa legile in vigoare la acea datd (adjcé in 1760 — n.n.)
sau cu care ar putea dovedi cum a devenit realé sau cine a acordat aceastd
calitate farmaciei, nu are“ (Ibidem, p. 2).

Avind in vedere cele aritate mai sus cu privire la infiintarea farma-
ciei ,Rodia* rezultd ci nu existd, cel putin pind in prezent, decit un sin-
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gur document oficial din epocad si anume raportul mentionat al doctorului
F. Sievers din 1771, Considerim cu tot dreptul cd insemnitatea acestui
document este fundamentald pentru precizarea anului in care a luat fiintd
farmacia ,,Rodia“ din Oradea.

Toate acestea nu exclud posibilitatea ca spitalul calugarilor s fi avut
o asa-zisid farmacie de casi (neatestatd documentar); care — luind in con-
siderare proportiile reduse ale capacititii spitalului lor, nu putea fi o far-
macie propriu-zisi, organizatd. Continuitatea, trecerea organizatoricid si
juridicd de la aceastd presupusd farmacie de casd la aceea propriu-zisa,
controlati in 1771 de doctorul Sievers, n-a putut fi atestati documentar
cu ocazia controlului farmaciei ,,Rodia“, care a avut loc in cursul anului

Sosit la redactie: 14 decembrie 1973.
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VACCINARILE ANTIVARIOLICE IN TARA BIRSEI
LA INCEPUTUL SECOLULUI AL XIX-LEA (1800—1836)

T, C. Jiga

Practicatd empiric din cele mai vechi timpuri de oierii si {iranii mul-
tor regiuni locuite de romani, ajunsa la afirmare si popularizare prin des-
coperirea doctorului Jenner, vaccinarea antivariolici (VA) n-a reusit si
se impund in Tara Birsei decit partial, in perioada 1800—1936.

Primele date privind VA au fost descoperite de dr. A. Huttmann (1)
in jurnalul chirurgului §i oftalmologului Mathei Lassel (1760—1834), care
la 1 mai 1799, impreuna cu dr. Iosif Benjamin Barbenius (1758—1814) au
vaccinat antivariolic pe copiii lor. Succesul obfinut i-a indreptatit s§ faca
si alte numeroase inoculari in orasul Brasov.

Pentru a feri copiii de orice complicatii viitoare, gubernatorul Tran-
silvaniei, Samuel Bruckenthal, permite in 1800 doctorului Scott si inocu-
leze la Sibiu mai multi copii (2).

Aparitia neasteptati in vara anului 1800 a unei epidemii de varsat in
Transilvania (3) a contribuit, desigur, la aplicarea extinsi a vaccinirii in
masa,

Doctorii J. B. Barbenius si Gheorghe T. Tartler raporteazi cu deose-
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biti satisfactie judelui Brasovului ci, de la data de 26 sept. 1801, au
efectuat cu succes mai mult de o suti de vacciniri antivariolice (Arh. St.
Bragsov, AM nr, 3691/7 dec. 1801) (4).

Medicii amintiti considerd necesar ca inoculdrile antivariolice si fie
efectuate si in comunele din Tara Birsei. Ei se declara dispusi s instituie
un instructaj gratuit, siptaminal (vineri intre 10—12 si 13—15) pentru
indrumarea medicilor rurali si districtuali. Roaga s& se comande si si se
aduci de la Viena 12 exemplare din cartea lui De Carro (5), impreuna cu
alte materiale necesare vaccinarii.

Guberniul Transilvaniej trimite, prin judele Brasovului, indruméri
amanuntite destinate medicilor, privind felul in care se vor efectua ino-
cularile antivariolice (AM 3718/14 dec, 1801).

Doctorii J. B. Barbenius si Gh, Tartler considerd drept datoria lor si
recomande ca toate cheltuielile pricinuite de procurarea materialelor nece-
sare continudrii instructajului antivariolic rural si fie achitate din fon-
duri publice, ceea ce se si aproba (AM 3518/25 noiembrie 1802; 37109
dec. 1802).

Aplicarea partiala a vaccindrilor determind guberniul Transilvaniei
sd ordone in 1801 (ord. 9228/1801) obligativitatea inoculirilor, masuri in-
in limba roméina, circulara (2100 '1805) reaminteste in cuvinte miscitoare
obligatia pe care o au ,,parintii crestini“ ca si-si salveze copiii, neuitind
sd-i ,,inzestreze* cu un mijloc sigur de aparare impotriva ,,ingrozitorului
varsat“ (7). Rapoartele trimise la intervale regulate. cu privire la efectua-
rea vaccindrilor, dau prilej aceleiasi autorititi si laude rezultatele obti-
nute de doctorii Barbenius si Tartler, recomandind si li se acorde alocatia
de 50 fiorini drept premiu, din fondurile publice (AM 1091/6 mai 1805).

Semne de bun augur nu intirzie si se arate. Arendatorul Listken
scrie judelui Bragsovului ci in cuprinsul teritoriuluj celor ,,Sapte Sate“ nu
existi nici un fel de boli epidemice (AM 977/1805), totusi guberniul Tran-
silvaniei isi repeti cererea ca rapoartele privitoare la vaccinirile efec-
tuate sa fie inaintate trimestrial si anuntd ca protomedicul Transilvaniei
trimite medicilor si chirurgilor din Brasov o cantitate mai mare de ser, ce
se va putea utiliza la viitoarele inoculdri (AM 828'6 apr. 1807). Ceva mai
tirziu (8) se precizeaza ci serul se poate pastra timp de sase luni'cu sin-
gura conditie de a se feri de orice contact cu aerul. Medicii militari vor
putea efectua de asemenea vaccinari, avind grija sa intrebuinteze ser
proaspat. Popularizarea va trebui ficutd, mai ales in mediul rural, prin
predici, apeluri, cuvintiri si convorbiri particulare, de catre preoti si inT
vatatori. Dupa executarea fiecirei vacciniri, se dispune eliberarea unui
certificat din partea medicului rural sau districtual si anuntarea preotului
confesiunii respective care va trebui si introducid numele (data si nr. cer-
tificatului) intr-un registru matricol pentru evidentd (AM 1510°22 mai
1808),

Apreciind pozitiv munca neobositd si plind de sacrificii, curtea vie-
neza acordid o subventie de 500 fiorini celor patru medici brasoveni, care
s-au distins in efectuarea vaccinirilor, (AM 259727 oct. 1808). Deplasarea
medicilor in diferite comune era dificilda din cauza lipsei mijloacelor de
transport. Judele Brasovului ordoni ca anumite comune (Codlea, Rignov,
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Vlideni) si puni la dispozitia chirurgilor Bruckner si Tiirk atelajul ne-
cesar (AM 2174/14 febr. 1809).

Cu toatd publicitatea, inoculidrile nu s-au putut efectua decit partial.
Preotul evanghelic, Fillmont, scrie judelui Brasovului (31 mai 1811) ci cei
63 de copii care au fost inoculati cu succes in satul Vlideni, nu reprezinti
nici jumaitate din numarul total al copiilor din sat (AM 1675/1811).

Ingrijorati de situatia privind vaccinirile din mediul rural, autori-
tatea supremi recomanda judelui Brasovului (11 febr. 1813), si recurgi
atit la mijloace de constringere (AM 291/1813), cit si la combaterea cu
succes a cazurilor izolate, ivite in comuna Cincul (AM 1361/3 iun.
1813) (9).

Lipsa atelajului necesar deplasirilor (AM 255517 aug. 1815) si alte
deficiente produc izbucnirea unor cazuri de variold tocmai in comuna
Vlideni (AM 3199/21 oct. 1815). ,,Fizicul“ orasului dr. Giirtler se ingri-
jeste insi imediat de izolare si — pentru o mai buni eficacitate a inocu-
larilor — propune ca acestea si fie executate si in spitalele pestifere (AM
3651/7 dec. 1815).

Tot in anul 1815 (12 oct.), guberniul Transilvaniei reaminteste tuturor
medicilor ci, pentru efectuarea in bune conditii a vaccinarilor trebuie si
aiba rezerve suficiente de vaccin (AM 3117,1815), Doreste insd mai mult
zel si depunere de insistente (AM 1579/1815). Drept recompense, propune
plitirea unor sume din fondurile fiecirei comune (AM 2795/1815), iar
pentru crearea unor rezerve recomandd incasarea a 10 ,bani“ (creitari)
de la fiecare pereche recent césidtoriti (AM 3027 '1815).

Cu un an mai tirziu, in 1816 (21 nov.) doctorul Filtsch raporteazi cu
regret judelui Brasovului cd in Sicele n-a putut face decit foarte putine
inoculari (AM 3139/1816), iar autoritatea suprema (Ord. gubern. 4452/1817)
crede necesar si dispund gribirea pedepsirii taranilor din Prejmer care
au refuzat si fie vaccinati (AM 3557/22 oct. 1818).

Situatia nu se imbunitifeste nici mai tirziu, cdci in 1820 (22 iun.)
guberniul ordond ca medicii rurali s conlucreze cu preotii la populariza-
rea inocularilor (AM 1950/1820), dar medicul de circumscriptie, dr. Szo-
boszlai, arati ca insuccesul nu se datoreaza lipsei lamuririlor asupra utili-
tatii lor, ci nesinceritatii anumitor fruntasi ai vaccindrilor (AM 2093/6
iul. 1820).

Dintr-o statisticd asupra inoculdrilor antivariolice efectuate in anul
1821 reiese c3, din totalul de 1.226 de copii din Tara Birsei, au fost ino-
culati numai 631, adicd cu ceva mai mult de jumditate, ceea ce se consi-
derd cu totul neindestulitor (AM 916/28 mart. 1822), dar nu din cauza ne-
glijentei medicilor dupa cum constata oficiul medical orasenesc (AM 4020/
28 nov, 1822).

O impresie neplacutd produc cele sase cazuri de variold din comuna
Risnov, ivite la adolescenti intre 14 si 21 de ani in primdvara anului 1822,
totusi dupa masurile de izolare si constatérile doctorului Szoboszlai nici
unul din cazuri n-a prezentat complicatii, ceea ce ar dovedi ci mai inainte
vaccinarea fusese efectuatd complet (AM 850:8 mart. 1822).

Se insisti pentru a se ordona sanctiuni si a se trece la inoculari in
masi (AM 1669 4 iun. 1823). Drept incurajare pentru orice deplasare in
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district, in vederea vaccindrii se acordi o diurna de 40 ,bani“ (creitari)
pentru medici si 30 pentru chirurgi (AM 3813/30 nov. 1825).

Un caz izolat de imbolnévire produce surprizi. Guberniul cere urgent
informatii asupra imbolnivirii subite de virsat natural a unei persoane
internate in carantina de la Timis. Se dispune izolarea si alte masuri de
combatere (AM 1269/12 apr. 1826). Se ordona ca locuitorii din satul Ti-
mis, si fie imediat inoculati antivariolic (AM 64/10 ian, 1827).

Din citeva rapoarte medicale de atunci (1826) a reiesit ci pastorii si
taranii din Tara Birsei se imbolnivesc de anumite eruptii (pustule) albe,
lactate (,,Auschlige, Milcheiter”), Se dispune ca medicij rurali s anunte
fmediat medicul districtului respectiv despre aceste cazuri (AM 2838/9
aug. 1826).

O surprizd si mai mare produce referatul doctorului Richter care
aratd ca in suburbia de jos a orasului Brasov au izbucnit anumite cazuri
de variolid. Medicul respectiv arati cid s-au luat imediat cele mai cores-
punzitoare masuri de izolare, neexistind nici un pericol de radspindire
(AM 611/21 febr, 1827).

Pentru cunoasterea exacti a situatiei inocularilor antivariolice, guber-
niul soliciti in continuare intocmirea tabelelor trimestriale, dispune eli-
berarea gratuiti a certificatelor, mai ales pentru siracii din mediul rural
(AM 2666/29 sept. 1832) si asigurd ci ordonantarea diurnelor cuvenite
medicilor care efectueazi inoculdrile se va face de citre oficiile de per-
ceptie (AM 3325/5 dec. 1832).

Privind inoculédrile din Tara Birsei, tabelele trimestriale intocmite si
totalizate de medicul districtual, dr. Greising oferd date concludente. Me-
dicul, ingrijorat de anumite neglijente observate in comunele Tirlungeni,
Purcareni i Zizin, propune ca dr, Navara din Prejmer si meargi lunar
si in aceste comune spre a efectua vaccindri (AM 3222/5 dec. 1832). Se
observi insi ci in comunele din jurul Branului vaccinirile s-au ficut cu
mari intirzieri sau nu s-au efectuat aproape de loc in ultimii sase anj (AM
2494/24 aug. 1833). Chirurgul Streitforder este trimis la fata loculuj (AM
2596/28 aug. 1833).

Pentru a exclude pe cit posibil orice complicatii si surprize neplicute
se ordoni ca tabelele informative s& cuprinda rubrici separate, cu privire
la cei care au suferit de variold si la cei care n-au avut nici un fel de boala
contagioasi (AM 3136°19 oct, 1833). Se maj aratd cd nimeni nu va putea
si obtini nici o functie publicd si nici nu va putea lucra in vreo organi-
zatie de munca in comun (breasli, atelier etc.) dacd nu va dovedi cid s-a
supus in prealabil inoculirii antivariolice (AM 3554/27 nov. 1833).

Autorititile de resort dispun fiecdrui medic districtual sau rural ca
in cazul ivirii unei epidemii de virsat si ia imediat méisurile de izolare
si combatere firid si mai astepte noi ordine. Tabelele de inoculari antiva-
riolice si fie trimise tot la 15 zile. Ele si cuprinda si pe cei decedati si
felul in care au fost inmormintati (AM 3974/8 ian. 1834).

fntre timp insi se primesc observatii din partea autorititilor supe-
rioare ci inoculdrile antivariolice nu se aplici in mod corespunzitor. De
fapt, din tabelele privitoare la situatia inoculérilor executate in anii
1829—30 in Tara Birsei reiese ci au fost inoculate antivariolic 1.787 de
persoane (AM 3694/1830), in anii 1832—33 acest numir descreste, efec-
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tuindu-se numai 1.532 de inoculdri, pentru ca in anii 1834—35 si se vac-
cineze 1.958 de persoane (AM 3747/1835).

Acest fapt a avut o influenti negativa in timpul epidemiei de variold
din anii 1835—36. Conform datelor statistice, in orasul si districtul Bra-
sov au decedat in total 69 de persoane (9), fapt care confirmi efectuarea
insuficientd a inoculdrilor.

Aspectele negative din acest timp au indreptatit autorititile sa inten-
sifice in anii urmadtori inoculdrile antivariolice, mai ales in mediul rural.

Sosit la redactie: 21 noiembrie 1973.
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IN MEMORIAM

CONF. DR. VASILE POP
(1917—1973)

In ziua de 2 decembrie 1973 s-a stins din viatad conferentiarul dr. Vasile Pop,
conducdtorul Clinicii de otorinolaringologie din Tirgu-Mures. Dupd o lungi si grea
suferintd moartea l-a surprins in plini activitate creatoare, la virsta celor mai fru-
moase realiziri profesionale.

Nascut la 13 mai 1917, in comuna Pribilesti, lingd Baia-Mare, dintr-o familie
de tarani, a absolvit Facultatea de medicinid din Cluj (refugiatd atunci la Sibiu), Isi
sustine teza de doctorat in medicind in anul 1942. Este numit preparator la Clinica
O.R.L. condusi de profesorul Buzoianu. Inci in aceastd perioadd manifesti calitati
de cercetitor inzestrat cu ingeniozitate si mult simt practic. In anul 1946 a obtinut
titlul de medic specialist, iar in anul urmator, cel de medic primar O.R.L., dupa
care a preluat conducerea Sectiei O.R.L. a Spitalului din Satu-Mare, pe care o trans-
forma treptat intr-un centru metodologic si infiinteazi Filiala O.R.L. a U.S.S.M.-ului.
In anul 1961 a fost numit cercetitor la Catedra de fiziologie din Bucuresti, unde a
intreprins, sub conducerea academicianului Grigore Benetato, mai multe cercetari
de certid valoare stiintificd. In anul 1964 numit conducitor al sectiei de Oncologie
a Spitalului Coltea unde sub conducerea profesorului Stefan Girbea, a desfisurat o
muncj stiintifici valoroasi, concretizatd in mai multe lucrdri, care au stirnit un
interes bine meritat atit in tar3, cit si peste hotare.

La 1 octombrie 1971 a fost numit conferentiar si i se incredinteazi conducerea
Clinicii O.R.L. din Tirgu-Mures.

Firea generoasa si-a pus amprenta pe intreaga sa activitate, precum si asupra
celei desfasurate la Tirgu-Mures, unde a continuat cu multi competentd si daruire-
traditiile glorioase ale scolii medicale roménesti.

A fost indragit de studenti, de bolnavi, de conducitori si de colaboratorii sii
¢i a reusit si duci la o noud inflorire dctivitatea otorinolaringologiei tirgumuresene.

Fiu devotat al clasei muncitoare, conferentiarul Pop s-a identificat mereu cu
interesele vitale si aspiratiile nobile ale poporului, Exemplul lui de munci si de
omenie va ramine viu intiparit in amintirea studentilor pe care i-a educat, a bolna-
vilor pe care i-a vindecat si a colaboratorilor pe care a reusit si si-i apropie. Noi
cu totii, ii vom pistra nu numai o pioasi amintire, dar vom continua fructuoasele
sale initiative in toate domeniile specialitatii, pentru a duce mai departe prestigiul
Clinicii O.R.L, din Tirgu-Mures.

dr. V. Miilfay
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CONF. DR. GYORGY KEMENY
(1925—1973)

In ziua de 2 decembrie 1973 a incetat din viata, dupa o lunga suferinti indurata
<u rdbdare, conferentiar dr, Gysérgy Kemény, doctor in medicind, seful Catedrei de
histologie a Institutului de medicini si farmacie din Tirgu-Mures. Moartea sa in-
seamnd o grea loviturd nu numai pentru Societatea de morfologie din tard, ci si
pentru corpul didactic din Institutul nostru, care pierde un dascil erudit si cu un
vast orizont. Desi avea un organism fragil s-a diruit cu generozitate muncii stiin-
tifice si activitdtii didactico-educative,

Niscut la 3 octombrie 1925 in Oradea, incid de pe bancile scolii se distinge prin
cultura sa remarcabili si prin interesul pe care il manifesti pentru stiin{ele naturii.
In 1950 absolva Institutul de medicind si farmacie din Tirgu-Mures cu diploma de
merit. Se integreazd in activitatea Catedrei de histologie inci de pe cind era stu-
dent, devenind preparator (1949), asistent (1950), sef de lucrari (1963), iar in 1969,
participind cu succes la concurs este numit conferentiar.

Eruditia vastd, exceptionala pregitire profesionald si capacitatea creatoare ori-
ginald si-au pus pecetea pe rodnica sa activitate desfisurati timp de un pétrar de
veac in domeniul morfologiei. Pe tiarim stiintific introducind si aplicind inci din
1950 unele metode histochimice — pentru prima oard in tara noastri — s-a straduit
si cerceteze diferite probleme, rezultatele cirora puteau fi valorificate in practica
<clinicd. Lucrarile sale stiintifice reflecta o viziune biologicd cuprinzitoare. A abor-
dat aspecte din domeniul histofiziologiei unor epitelii, a patologiei ficatului, a osifi-
«cirii heterotope, a reactivitatii tesutului limfatic etc., ajungind la concluzii valo-
roase si originale. Prin numeroasele sale lucrari — aproape o sutd — publicate in
revistele de specialitate din tard si de peste hotare, sau prezentate la Congresele
nationale si internationale, s-a ficut cunoscut ca unul din reprezentantii ilustri ai
Scolii morfologice romanesti.

Bogata sa experientd din domeniul activititii stiintifice a transmis-o cu dar-
nicie discipolilor sii. Despre dragostea sa fatd de tineret si deosebitul siu tact peda-
gogic graiesc multe lucrdri distinse ale cercurilor stiintifice studentesti si nume-
roase lucrdri valoroase de diploma.

Cialauzit de un dezvoltat sim{ didactic a activat ca dascdl mai multe decenii.
Prelegerile sale de un inalt nivel, concepute logic si bine fundamentate profesional
au stimulat studentimea si-si imbogiteasca atit cunostintele profesionale cit si cele
de culturd generald. L-a preocupat indeosebi inchegarea profilului specific al inva-
tamintului stomatologic.

Intreaga sa activitate obsteascid desfasuratd din tinerete este insemnati, deose-
bit de semnificativa fiind munca plind de abnegatie, dusi cu pricepere ca secretar
de redactie la REVISTA MEDICALA-—ORVOSI SZEMLE, timp de 10 ani.

Orientarea sa profesionald exceptionald, vasta sa culturd medicald si generalj,
modestia cu care s-a strdduit si dezvolle cercetarea stiintifici si cu care a servit
idealurile inalte ale activitatii didactico-educative, constituie un exemplu demn de
urmat pentru noi toti. Ne-a parasit tinar, la 48 de ani, dar noi colaboratorii, disci-
polii si elevii sdi pe care ne-a invétat, ne-a educat si ne-a ajutat de atitea ori, si
intotdeauna cu drag, nu vom uita niciodatd, trasiturile sale umane, nobile si ii vom
péstra cu pietate memoria.

dr. Zsuzsa Almdsi
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REVISTA PRESEI

CUM TRATAM ENTORSELE
Nicolae Gorun
Ed. medicala, Bucuresti, 1972

In seria largd a ,indreptarelor“ pe care le-a initiat Ed medicala in problemele-
majore ale patologiei, doctorul Nicolae Gorun, medic primar de ortopedie si trauma-
tologie, ne-a oferit de curind, in plicutul format de buzunar, o exceptionald prezen-
tare a ,entorselor“, Lucrare larg accesibild publicului medical, prin maniera de tra-
tare a subiectului de catre autor, care a parcurs o vastd bibliografie §i a privit-o-
prin prisma bogatei sale experiente, ea este in acelasi timp de cel mai inalt nivel
stiintific. Cu o pregnanti notid personala si cu accent pe experienta si contributiile
autorilor romani, in aceasti forma modesta si comodi avem de fapt la dispozitie o
tratare exhaustivid a problemei aparent banali, dar de mare si generali preocupare,
care astfel va interesa nu numaj pe specialistii respectivi, ci pe toti medicii. de orice
specialitate si mai ales pe cei de medicini generald. Ei venind primii in contact cu
aceastd morbiditate raspindit3 si cu caracter de urgentd. pot actiona cu o mare efi-
cacitate in rezolvarea optima a suferintei imediate dar si a suferintelor de mai
tirziu, care derivd din incorectidunea primelor mdsuri.

Este deci util de a avea la indemina aceastd lucrare pentru a o studia sau poate
numai pentru plicerea de a o citi, dar mai ales pentru rapida orientare la nevoie:
asupra misurilor adecvate ce trebuie luate.

dr. M. Ionescu

ANURIA
E. Rényi-Vdmos, A. Babics
Akadémiai Kiad6, Budapest, 1972

Istoria patologiei renale din ultimul sfert de secol este caracterizati prin apa-
ritia marilor capitole de sintezi. Prin perfectionarea instrumentarului si a metodelor
de investigare s-a patruns tot mai adinc in tainele functiei renale normale si pato-
logice. In ultimele decenii am fost martori ai unor descoperiri de o deosebitd im-
portanti, am putea spune chiar epocale Ca urmare a acestor succese remarcabile,
ia nastere o noud ramura stiintificd nefrologia.

Gruparea materialului nefrologic pe bazi de ,sindroame principale*, a fost o-
idee fericitd din punct de vedere clinic, deoarece organul sau organismul, evident
c3 reactioneazi in mod identic la noxele survenite, Aceasti sistematicd grupare a
creat noi si mari capitole in patologia renald (hipertonie de origine renala, insufi-
cientd renali acutd si cronici, sindrom nefrotic etc) care intereseazi deopotrivd pe
internist, nefrolog si urolog inlesnind diagnosticul, terapia preventivid si curativd
pentru medicul practician, determinind totodati si ciile noilor cercetdri.

Volumul autorilor F. Rényi-Vdmos si A. Babics, cu titlul ANURIA trebuie
privit prin prisma acestei conceptii.

Introducerea o face in cuvinte deosebit de calde Nils Alwal.

Autorii considerd anuria un sindrom care reprezinti o entitate clinicd. Tema-
tica este dezbatutd pe baza observatiilor efectuate — in decurs de 15 ani — pe ma-
terialul clinic si experimental al unitdtii cu rinichi artificial de pe lingad Institutul
medical din Budapesta.
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Continutul precis redat Intr-un stil literar multicolor, fac ca lectura lui si fie
placutd si atragitoare, Esentialul, prezentat cu detalii precise, este repartizat pe
capitole, care se aflad intr-un echilibru armonios. Pe lingd capitolele care dezbat
istoricul si precizarea nomenclaturii, precum si tulburirile hidroelectrolitice §i aci-
doza, trebuie si remarcam o prezentare histopatologica, stralucit documentatid a sin-
dromului anuric. In afara aspectului histologic al nefropatiilor clasice, histologia
pielonefritelor experimentale, prezentarea morfologici si bacteriologici a etapelor
procesuluj patologic, interpretarea necrozelor corticale experimentale, sint noi do-
vezi, deosebit de pretioase si convingitoare ale morfofiziopatologiei vasculo-renale.
Pe linga biopsia percutani, se pledeaza pentru biopsiile explorative recomandate de
BABICS.

Patogenia anuriei s-a clasificat dupa criterii fiziopatologice: rinichi de soc, in-
toxicatii nefrotope, nefrotoxicoze endogene, insuficiente renale survenite pe baza de
nefropatii diferite, sindrom hepatorenal, cit si anuria instalati ca urmare a tulbu-
rarii functiei sistemului excretor,

Prezentarea detaliatd si precisi a tabloului clinic este urmatid de problema
prognosticului si a letalitdtii.

Volumul, — jumitate — dezbate principiile §si metodele terapiei anuriei, In
mare parte capitolul ne prezintd metodele cele mai eficiente si rasnindite ale diali-
zei extrarenale, pe baza celor 557 cazuri proprii. Sint relatate concluziile celor 331
cazuri (60%p) cu supravietuire si a celor 226 letale. Se arata atit rezultatele favorabile
cit si insuccesele, cu cauze cunoscute si necunoscute. Atit succesele cit si insuccesele
sint instructive datoritd scopului, urmarit perfectionarea cunostintelor,

Continutul atestd ca aparitia unei noi ramuri stiintifice, nefrologia, nu inseamna
o supraspecializare. Nefrologul, pentru a face fatd misiunii sale trebuie si fie versat
in multe directii, dar nici internistul si nici urologul nu se pot lipsi de cunostintele
nefrologice necesare. Este indiscutabil ca lucrarea constituie un pretios indrumitor
pentru medicul practician, care adesea este primul cu care se intilneste bolnavul
anuric si conduita lui poate fi hotiritoare pentru soarta bolnavului. el putind ajuta
sau diuna cel mai mult, Tratind anuria — problema centrala a nefrologiei — la un
nivel inalt, opera serveste ireprosabil aceste multiple misiuni.

Editarea cértii de citre ,Akadémiai Kiadé“, este in concordanti cu exigenta
impus3 de felul cum s-a tratat problema si de prestigiul autorilor.

dr. P. Kétay

SYSTEMATIK DES PFLANZENREICHS
(Sistematica plantelor)

D. Frohne, U. Jensen

Gustav Fischer Verlag, Stuttgart, 1973

Lucrarea de 305 pagini, cu 131 figuri, 32 scheme originale si 210 formule
chimice, este destinatid in primul rind studentilor si specialistilor din domeniul me-
dicinei si farmaciei. Avem de a face cu un tratat de botanicd sistematici cu caracter
aplicativ, asigurat prin includerea drogurilor vegetale de interes terapeutic.

Primul autor al cirtii este prof. univ, dr. Dietrich Frohne, de la Institutul de
biologie farmaceuticid (titulaturd care corespunde in nomenclatura noastrd catedrei
de farmacognozie) de la Universitatea din Kiel, iar cel de-al doilea, prof. univ. dr.
Uwe Jensen, de 1a Institutul botanic al Universitdtii din Kéln, R. F. Germania.

La baza sistemului de clasificare stau 7 .departamente“: Schizophyta, Phyco-
phyta, Mycophyta, Lichenes, Bryophyta, Pteridophyta si Spermatophyta. Ultimul
departament® este divizat in trei .subdepartamente“: Coniferophytina, Cycadophy-
tina si Magnoliophytina, Categoria taxonomici din urma corespunde angiospermelor
din terminologia uzualad de la noi, in cadrul ei apar cele doud clase: Magnoliatae,
corespunzind dicotiledonatelor si respectiv Liliatae, corespunzind monocotiledonate-
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lor. Dicotiledonatele, la rindul lor, sint divizate in 6 subclase: Magnoliidae, Caryo-
phyllidae, Hamamelididae, Dilleniidae, Rosidae si Asteridae, Monocotiledonatele sint
divizate in 4 subclase: Alismatidae, Liliidae, Commelinidae si Arecidae.

.La fiecare categorie taxonomici mai important3, si anume: sublcasd, ordin si
familie se prezinti caracterele fitochimice, chemotaxonomice mai semnificative. Este
una din contributiile cele mai insemnate ale tratatului. La acestea se adauga
cele 32 de scheme originale care schiteazi pe de o parte caracterele morfologice, pe
de alti parte clasele de compusi chimici mai remarcabili.

. In carte se gisesc figuri de plante (specii), respectiv formulele chimice ale
principiilor active cele maj importante.

Imbinarea armonioasi a taxonomiei cu elemente de chemotaxonomie si de far-
macognozie asigurd originalitatea acestei lucrari, prefatata in luna mai. 1973. Este
o contributie valoroasa atit ca prima sursa de initiere, cit si ca izvor de inspiratie
pentru cadrul didactic sau cercetitorul format, acestia din urma gasind interdepen-
dente deosebit de interesante care sugereazi noj si noi cercetiri experimentale.

La sfirsitul cartii se afld o prezentare a celor mai importante plante de interes
economic (in primul rind medicinal), un glosar chimic care reprezinta totodati o
bunéa trecere in revistd a principiilor active precum si un glosar de termeni botanici-
taxonomici.

dr. G. Rdez

NEWER ANTICANCER DRUGS AND PROCEDURES
(Medicamente si proceduri noi anticanceroase)

M. Fiorentino

Piccin Medical Books, Padova, 1971

Cercetarile privind descoperirea si aplicarea medicamentelor anticanceroase au
adus numeroase rezultate noi. Aceastd evolutie rapidid poate fi greu urmairiti prin
reviste, deoarece ele prezinti cu intirziere rezultatele privind medicamentele si pro-
cedurile experimentate, Aceasti intirziere este evitati prin organizarea unor simpo-
zioane si seminarii, care fac posibild orientarea, privind cercetirile in curs,

Volumul de fati cuprinde materialul Seminarului de oncologie clinici organizat
la 18 septembrie 1971 in Padova.

Din punct de vedere teoretic sint interesante datele cuprinse in lucrarea intro-
ductivd a lui S, Garattini, Sobolanii care au tumori prezinti o sensibilitate crescuti
la pentobarbital si zoxazolamini. Serul animalelor canceroase contine substante care
inhibi activitatea enzimelor microsomiale din ficat, iar intirzierea proceselor de
degradare duce la o concentratie crescutid a acestor medicamente in serul animalelor
Citostaticele, in doze unice, inhiba enzimele microsomiale, iar in doze repetate le
activeazd., La animalele care prezintd tumori s-a putut constata o mobilizare a aci-
zilor grasi si a glicerolului. Aceastid modificare a rezervelor de grasimi influenteazi
si distributia in organism a medicamentelor solubile in lipide. In acest sens actiunea
unor medicamente se schimba in raport cu starea de inanitie sau de ingrasare a
animalelor. Enzimele microsomiale ale ficatului activeaza ciclofosfamida, din aceastd
cauzi actiunea in vitro a acestui medicament poate fi investigati numai cu conditia
ca mediului si i se adauge si un extract microsomial hepatic.

Restul conferintelor se referid la toxicitatea unor substante citostatice recent
descoperite sau in fazi de experimentare, la actiunea lor asupra tumorilor experi-
mentale si umane, precum si asupra tesuturilor normale. In articolele incluse in
volum figureazi urmitoarele medicamente: Peptichemio. Bleomycina, BCNU (5-bis-
cloroetil-nitroso-urea), Merophan, Mythramycin, Adriamycin. Daunomycin, Triazeno
(imidazol-carboxamid-dimetil-triazeno), Actinomycin D, Cvtarabina, Cyclophpspha-
mida, 5-Fluorouracil, Metotrexat, Mitomicina C., Procarbazina, Vinblastina, Vin-
eristina,

In timp ce prezentirile de dimineatd s-au ocupat cu actiunea acestor medica-
mente, cele de dupi-masi s-au indreptat in special spre tratamentul simplu si com-
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binat al diferitelor tumori. S-au obtinut rezultate incurajatoare cu aplicarea com-
binatd a patru sau chiar a sase citostatice, precum si prin asocierea tratamentului
medicamentos intraarterial cu interventii chirurgicale. Autorii prezinti experientele
proprii, privind tratamentul tumorilor solide si leucemice, tumori ale capului si
gitului, ale glandei mamare, ale vezicii urinare, ale bronhiilor, ale tesuturilor moi,
ale neuroblastoamelor, precum si al tumorilor din virsta copilariei.

Materialul cuprins in volum poate fi spre folosul celor care se ocupad cu aspec-
tele teoretice, experimentale si practice ale tratamentului citostatic tumoral.

dr. Fr. Gyergyay

SINOPSIS DE NEUROANATOMIA
Milton Quinteros Rountree, Luis Enrique Plaza Velez

Cromograf S.A. Corone]l 2207 y Canar, 1972

Doctorul M, Quinteros R., seful Catedrei de anatomie de la Facultatea de stiinte
medicale si profesor la neuroanatomie, Scoala de psihologie, Universitatea din
Guayaquil, Ecuador, in colaborare cu L. E. Plaza V., adjunct la patologia experi-
mentald, Facultatea de stiinte medicale, Universitatea din Guayaquil, au publicat
aceastd carte pentru medici si studenti, prima editie a aparut in anul 1970 iar a
doua in anul 1972, Este un curs integrativ ce cuprinde filogeneza, ontogeneza, histo-
logia, referiri functionale si anatomia completd a sistemului nervos, textul fiind
ilustrat cu 200 de figuri, din care o mare parte sint fotografii si microfotografii dupa
preparate embriologice, anatomice si histologice executate de autorii cartii, care sint
nu numai cadre didactice c¢i si pasionati si priceputi cercetitori. Remarcim cu pli-
cere si numirul mare de schite originale si didactice, realizate tot de autori.

Asocierea textului cu o asemenea iconografie, face posibil ca cele 230 de pagini
si fie neasteptat de cuprinzitoare, iar castiliana in care este scris ne creeazi acce-
sul chiar fara dictionar.

Este un curs sintetic si complet, plin de esentd si deosebit de util, care nu ar
trebui si lipseasca nici din bibliotecile medicilor si nici ale studentilor nostri.

dr. M. Ionescu

CONGRESUL AL XIII-LEA AL ASOCIATIEI INTERNATIONALE
A FEMEILOR MEDICI (AIFM)

(Paris, 3—7 IX 1972)

Congresul al XIlI-lea al Asociatiei Internationale a femeilor medici, o vasta
intrunire stiintifica cu 571 participante din 34 tari din toate continentele lumii, cu
sediul la noua Facultate de medicind a Universititii René Descartes din Paris, a fost
deosebit de interesant si util. Programul a cuprins pe lingd manifestirile stiintifice
§i culturale si probleme organizatorice, sociale.

In Comitetul de onoare si la deschiderea Congresului, au participat personali-
tAti marcante ale vietii medicale, de stat si culturale din Franta. Partea stiintifica
a avut ca tematica Toxoplasmoza cu 45 comunicdri, grupate dupd caracterul lor in
urmatoarele sedinte:

— Epidemiologie, sub conducerea dr. H de Roever-Bonnet, cuprinzind teme
legate de: descoperirea toxoplasmozei; noi aspecte ale epidemiologiei toxoplasmozei;
epidemiologia toxoplasmozei la Berlin, in Brazilia, Japonia, Israel, Marea Britanie;

119



infestarea cu toxoplasmoza pe Coasta de Azur; aspecte ale cercetarilor asupra toxo-
plasmozei in Liban.

— Anatomie patologicd, sedintd desfisuratd sub presedintia dr. J. Musini-
Montpellier, cu temele: limfadenopatia din toxoplasmozi; anatomia unui caz de
transplant renal cu toxoplasmozi; toxoplasmoza sistemului nervos.

— Laborator, presedinta a sedintei tiind. dr. A. Garven: diagnosticul de labo-
rator §i orientarea diagnosticului serologic in toxoplasmozi; tehnica de diagnostic cu
anticorpi imunofluorescenti; studiul infractiunilor imunologice, reactia de fixare a
complementului si reactia electroforetica din toxoplasmoza; toxoplasmoza §i virusu-
rile asociate,

— Toxoplasmoza dobinditd, presedinti a sedintei: dr. J. E. Jeffress, s-au dezba-
tut probleme ca: leziunile viscerale §i formele ganglionare ale toxoplasmozei; toxo-
plasmoza si aparatul cardiovascular; radiologia toxoplasmozei,

— Toxoplasmoza congenitald, presedinti dr. M. Ono: istoricul toxoplasmozei
congenitale; diagnosticul si tratamentul toxoplasmozei in pediatrie; aspectele afec-
tarii oculare in toxoplasmoza; complicatiile viscerale tardive in toxoplasmoza con-
genitala; formele icterice pure ale toxoplasmozei neonatale; incidenta toxoplasmozei
la deficientii mintali; viitorul copiilor niscufi din mame cu toxoplasmoza.

— Toxoplasmoza §i sarcina, presedintd a sedintei: dr. A. Fornerod. S-au discutat
temele: avortul si mortalitatea fetald in toxoplasmozi; tratamentul toxoplasmozei la
gravide; prevenirea toxoplasmozei la gravide prin controale de rutini; morfologia
si citologia aparatului genital feminin in toxoplasmoza.

Concluziile adoptate in urma prezentdrii lucrarilor si discutiilor asupra acestei
afectiuni au relevat necesitatea cunoasterii tuturor aspectelor toxoplasmozei mai ales
de citre corpul medical, dar si de catre public, precum si efectuarea obligatorie a
testelor de diagnostic la femeile gravide si nou-niscuti, pentru a se putea aplica
masuri terapeutice precoce, Comitetului de conducere al AIFM ii revine sarcina de
a se ocupa de organizarea, indrumarea si sprijinirea actiunii de combatere a toxo-
plasmozei.

Rezolutiile generale, care urmeaz3 si fie prezentate ministerelor de sinétate
ale tuturor tarilor, au cuprins mai ales apescte stringente ale sanatatii publice, ne-
rezolvate incd in tirile capitaliste si s-au referit la: examene medicale obligatorii
in timpul sarcinii, gratuit daci este posibil; asigurarea unor condi{ii mai avanta-
joase femeilor in timpul serviciului, dacd nu au o continuitate in activitate din mo~
tive familiale; si se organizeze in mod cit mai elastic invatimintul post-universitar,
spre a li se ocaziona participarea la acesta in conformitate cu timpul disponibil si
totodata fird a fi obligate sa abandoneze pe cit posibil serviciul din cauza unor
probleme familiale (sarcini, lehuzie, cresterea copiilor).

Pentru viitorul Congres, care va avea loc in anul 1976, au fost propuse urma-
toarele teme: maladiile virale si sechelele lor; ingrijirea §i preocupirile medicale
legate de perioada copilidriei si adclescentei; formarea medicald in perioada de stu-
dent, medic si conditiile perfectiondrii permanente a medicilor.

Tara noastrd a participat cu o comunicare (Victoria Zinca, Bucuresti si prin
prezenta semnatorilor acestui articol). Ca orice manifestare stiintifica, a contribuit
la apropierea s§i colaborarea femeilor medici din tari diferite si specialitdti variate

dr. Eugenia Stanciu
dr. Gr. Stanciu
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D.C.: 616.127—005.3—036.11—089

J. W Moll, A. J. Dziatkowiak, M. Edelman, K. Rybinski
ACUTE ISCHAEMIA OF THE MYOCARDIUM

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 3

The authors present their experience concerning 18 cases of acute
myocardial ischaemia having undergone surgical treatment. Ten of the
patients had an operation for imminent myocardial infarct, eight for
acute myocardial infarct, and two for incurable arrhytmia associated
with imminent myocardial infarct. The authors’ limited experience was
encouraging, and it revealed that the emergency aortocoronary bypass
was applied successfully in acute coronary insufficiency cases.

D.C.: 616.147.3—007.64—089.168.7

I. Pop D. Popa, T. Georgescu, L. Creangd, T. Grozescu, C. Crdciun,
Ana Csizér

OUR ATTITUDE TOWARDS REMNANT VARICES
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 7

The paper presents the authors’ attitude towards remnant varices
in 14 cases examined and operated by them. They consider that the
cause of recidivation consists in the incomplete examination of the pa-
tient, which results in an inadequate treatment., Moreover, all the local
causes of remnant varices and the various phlebographical aspects
from their casuistics (accessory internal saphena, remnant insuffi-
cient collateral and communicating veins) have been shown, Phleho-
graphy is considered as compulsory examination in remnant varices,
as it allows elective surgery.

D.C.. 616.5—001:582.28
E. Ujvdry, G. Horvdth, L. Niiszl, Irina Timaru-Veress, Angela Donath

OBSERVATIONS CONCERNING THE MYCOTIC FLORA CULTIVATED
IN DERMATOLOGICAL LESIONS BETWEEN 1968—1972

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 9

In this period of time, of the total number of 4,783 implantations
1,384 positive mycological findings were obtained (30%). Among the
species cultivated, Candida albicans was in the first place, occurring
especially in cases of vulvovaginitis, tinea of glabrous skin, oncomy-
cosis and perionyxis. An increasing incidence of Trichophyton rubrum
was pointed out in skin affections of most various types, as far as to-
pography and form of appearance are concerned, which reflected the
pluripotential pathogenic capacity of this dermatophyte. Microsporon
audouini and Achorion schonleini occurred quite sporadically. The com-
parison of the findings with those from a previous period revealed
apparent modifications in the mycotic flora.



C. Dudea, E, Kifor, Eva Kétay, Magdalena Zakarids, Paraschiva Simon

RELATIONSHIP BETWEEN THROMBOCYTES AND PLASMATIC
LIPIDS IN ATHEROSCLEROSIS

NOTE I. PHAGOCYTIZATION OF CERTAIN PLASMATIC LIPIDS
BY THROMBOCYTES IN HYPERLIPAEMIA PROVOKED THROUGH
INGESTION

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 11

In 24 atherosclerosis cases, the authors have studied the quantity
of total lipids, cholesterol, non-esterified fatty acids and triglycerides
in circulating thrombocytes, as well as the modifications of the number
of thrombocytes during hyperlipaemia provoked through ingestion. At
an hour after the lipidic test meal, the quantity of free fatty acids and
triglycerides in thrombocytes markedly increased, Thirty minutes after
the test meal, the number of circulating thrombocytes showed a signi-
ficant decrease, after an hour their number increased almost to the
initial values, and later on smaller amplitude oscillations were noted.
The correlation between the variations of the number of circulating
thrombocytes and the quantity of lipids in the thrombocytes prove
that the thrombocytes phagocytize the excess lipids in the plasma.

D.C.: 616.348—089.152
616.35—089.152

E. Bancu, A, Keresztessy, R. Lupeanu, V. Gliga, M. Baghiu

PROBLEMS OF OPERATIVE RISK IN COLIC AND RECTOCOLIC
SURGERY

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 17

The authors discuss the problems of operative risk in colic and
rectocolic surgery, presenting some groups of patients belonging to the
casuistics of the Clinic of Surgery Nr. 1 at Tirgu-Myres: 38 cases of
lower occlusion, of which 23 were tumoral, having undergone emer-
gency operation, with 5 death cases ; 3 cases of rectocolitis operation,
without deaths; 1 case of megadolichocolon, operated, without death;
2 cases of diastatic perforation of the colon, operated, both resulting
in death; 25 cases of emergency colic segmental resections within
complex interventions for malignant tumours of one of the adjacent
organs, with 7 deaths. Regarding the cases the authors evaluate the
shortcomings of evacuation and asepticization of the colon, the advan-
tages of certain operative techniques, etc

C.D.: 576.851.23:611.31
M. Péter, Hajnal L. Elekes, Sira Turéczy

CONTRIBUTIONS TO THE STUDY ON SAPROPHYTIC NEISSERIA
IN THE MOUTH CAVITY

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 39

The authors have studied the incidence and quantity of saprophytic
Neisseria in the mouth cavity of 200 healthy individuals with and
without dental caries, aged 6—15 and 20—30, respectively. In 98.5 per
cent of the cases, these germs were isolated, A more detailed study
was made on 178 strains belonging to the following species: N. sicca
— 37.07%, N. perflava — 32.03%,, N. subflava — 7.30%, N. catarrhalis
— 5,629, N. flava — 3.37% It was not possible to identify 14.61%, of
the strains by standard methods, as their cultural and biochemical cha-
racteristics were variable, The quantitative values of the saprophytic
Neisseria in the biocoenosis of the mouth vary between wide limits
during the day from one individual to another.



D.C.: 576.213.32:615.724.8

Livia Chioreanu, C. Székely, Magda Babonits, M. Chioreanu

THE ACTION OF ISONICOTINIC ACID HYDRAZIDE ON HUMAN
CHROMOSOMES IN LEUKOCYTE CULTURES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 46

The authors have described the action of isonicotinic acid hydra-
zide in human leukocyte cultures. The chromosomal modifications
occurring after the action of IAH are identical with those brought about
by ionizing radiations, various chemical substances or viral infections,
or similar to the predominantly leukaemic chromosomal modifications
(dim contour of chromatids, tumefied chromatids, loose aspect and mo-
dification of the degree of chromosomal compactness). According to
the latest recommendations of pharmacovigilance, the authors suggest
a careful check-up regarding the genetic action of drugs in order to
prevent "iatrogenic mutation®.

D. C.: 612.35—086:612.273.2
Susana Almdsi, V. Filep, L. Seres-Sturm, T, Feszt

ELECTRONMICROSCOPIC STUDY ON HEPATIC CELLS IN
EXPERIMENTAL CHRONIC HYPOXIA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 49

By means of electron microscope, the liver of white rats kept in
conditions of chronic hypoxia (for 21 days) through partial vacuum
has ben investigated. The distension of mitochondria was pointed out;
the mitochondrial ridges lessened, representing a fragmentation and
disintegration. The ergastoplasmic lamellae have lost their parallelism,
the endoplasmic reticulum has swollen and disintegrated showing a
diffuse vacuolisation. The alterations noted are dependent on the time
of keeping the animals in hypoxia. The modifications occurred after
24 hours, reaching the maximum after three days. On the 7th and 14th
days, the diminuation of ultrastructural lesions started, so that on the
21st day of hypoxia the hepatocytes might regain their nomal mor-
phological appearance. This indicates the adaptation of the liver to the
conditions of hypoxia with morphological and ultrastructural manifes-
tations.

D.C.: 616.12—021.1:612.273.2
L. Rdcz, T. Maros

ORGANIC MODIFICATIONS OF THE HEART IN EMBRYOS
DEVELOPING IN HYPOXIC MEDIUM

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 55

Prolonged hypobaric hypoxia corresponding to a stimulated alti-
tude of 7.500—8.000 m, in newborn infants of mothers kept in this me-
dium determines some disorders of cardiac configuration, which mani-
fest themselves by septal defects, ventricular hypertrophy, anomalies
of coronary artery distribution and complex malformations. The tis-
sular lesions forming the basis of these anomalies are due to the pri-
mary involvement of the vascular system itself of the heart, with se-
rious repercussions on the cardiac metabolic substratum, giving rise to
hypoplasia or agenesis in certain cardiac areas more responsive to
hypoxia.



D.C.: 547.454:612.398.192
M. Fédgdrdsan, 1. Hirschfeld

INFLUENCE OF THE CONCENTRATION OF SOME CARBOHYDRATES
ON METHIONINE TRANSFER IN VARIOUS CELLS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 59

The authors have studied the effect of some carbohydrates (glucose,
fructose, galactose and xylose) of different concentrations (100, 50, 25
and 10 mM) on the methionine inflow into isolated cells (erythrocytes,
Ehlich’s ascitic cells). The carbohydrate having previously passed
through the cell brought about a stimulation in methionine transfer,
and this action was dependent rather on the nature of the carbohydrate
than on its concentration. Besides the energy contribution by carbo-
hydrates, in accounting for these findings, the authors admit that a more
complex mechanism was involved as for the interrelationship between
amino acids and carbohydrates in the transfer process.

D. C.: 547.913:545.844
615.743.8

H. Hoérster, C. Csedd, G. Rdcz

GAS-CHROMATOGRAPHIC ANALYSIS OF THE VOLATILE OIL
FROM JUNIPER LEAVES (Juniperus communis L) HARVESTED
IN ROMANIA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 79

The authors isolated 56 components, and they could identify 25 of
them. In the volatile oil hydrocarbons prevailed (82.4%), and the other
groups of compounds were found in the following proportions: sesqui-
terpenic hydrocarbons — 3.3%, monoterpenic alcohols — 4.89%, mono-
terpenic oxides — 4.0%, and esters — 7.0%. The identified compounds
represented 95.29% of the composition of the volatile oil. Of the terpe-
nic hydrocarbons alpha-pinene (33.7%) prevailed, followed by sabinene
(27.6%). The terpinene-4-ol content was 4.6%, and that of cineol, de-
scribed for the first time in this volatile oil by the principal author of
this paper, was 4.0%.

D.C.: 615—015.2—07:543
T. Goina, Catita Rif, Gerda Schmidt

USE OF THERMOANALYTICAL METHODS IN CHECKING UP
THE PURITY AND INTERACTION OF DRUGS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 83

Thermic methods: microscopical and of thermodifferential analysis
have been used in studying the interactions between various solid
drugs. The formation of eutectics and molecular combinations were
noted in some binary systems.



D.C.: 615.361.814.3—011:544.5

V. Bota, 1. Mdthé

UTILIZATION OF GEL-FILTRATION IN ISOLATING AND DETER-
MINING THE STABILITY OF CERTAIN RETROHYPOPHYSIAL
HORMONAL PREPARATIONS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 85

The authors have used Sephadex Gis and Ggs gel-filtration in de-
termining the purity and stability of some synthetic products of oxy-
tocin and in elucidating the composition of a retrohypophysial phar-
maceutical product. They came to the conclusion that Sephadex Ges is
the most indicated in this case, and they pointed out certain differen-
ces in the composition of the two synthetic oxytocins studied, as well
as the occurrence of fractions in the retrohypophysial pharmaceutical
preparation.

D.C.: 615.779.925:454.844

Eva Szdnthé, L. Addm, Emanuela Peteanu, L. Domokos

CHROMATOGRAPHIC STUDY ON THE STABILITY OF SOME
ANTIBIOTICS INCORPORATED IN POLYETHYLENEGLYCOL GELS

REVISTA MEDICALA (1974), XX. 1, 89

The stability in time of 4 antibiotics (chloramphenicol, tetracycline
hydrochlorate, erythromycin lactobionate, stamycinej} incorporated in
polyethyleneglycol gels was studied by thin-layer chromatography. 1.
Chloramphenicol in the gels underwent decomposition to a very smaill
extent, and only after 9 months’ preservation. 2. Tetracycline partially
split up in gels Nr. IV, III., VII. and V. after 3 months’ preservation,
and this process was enhanced in gels Nr. III. and IV, after 9 months.
3. Erythromycin, after 3 months’ preservation, had a marked decompo-
sition only in gel Nr. VI. After 9 months’ storage, one decomposition
product could be identified in the other gels, too. 4. Stamycine was
partially lowered in gel Nr. IIl. after 3 months’ preservation, and it
was almost impossible to identify it after 9 months. In gel Nr. 1., sta-
mycine completely disappeared.

D.C.: 615.361—014.157—033:611.77

Stela Jurjut, Adriana Popovici, T. Borog

PERCUTANEOUS RESORPTION OF HYDRODISPERSED VITAMIN A
FROM SKIN PREPARATIONS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 92

The study on the percutaneous resorption of hydrodispersed vitamin
A from hydrophilic unguents and lipogels, on rabbits, by following up
vitaminaemia A for 9 days, has pointed out its increased resorption from
hydrophilic bases containing 1% lecithin or 4.5% saponin. The resorption
from these unguents was as much as 0.32% of the quantity applied,
whereas from lipogels with 5% cholesterol and 19, lecithin it was only
0.29%.



D.C.: 616.127—005.3—036.11—089
Moll J. W., Dziatkowiak A. J., Edelman M., Rybinski K.

L'ISCHEMIE AIGUE DU MYOCARDE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 3

Les auteurs présentent leur expérience a la base de 18 cas d’isché-
mie aigué du myocarde qui ont bénéficiés de traitement chirurgicale.
De ces patiens 10 ont été opérés pour iminence d'infarctus du myocarde
et 2 pour arythmies incurables combinées avec iminence d’infarctus du
myocarde. L’expérience limitée des auteurs est encourageante et elle
demontre que le bypass aortocoronarien d'urgence peut étre appliqué
avec de bons résultats chez les patients avec insuffisance coronarienne
aigué.

D.C.: 616.147.3—007.64—089.168.7

Pop D. Popa I, Georgescu T., Creangd L., Grozescu T., Crdciun C.,
Csizér Ana

NOTRE ATTITUDE DANS LES VARICES RESTANTES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 7

Les auteurs présentent leur attitude dans les 14 cas de varices res-
tantes examinées et opérées par eux. Ils considérent comme cause des
récidives ’examination incompléte du malade et donc ’application d’un
traitement inadéquat. On montre ensuite toutes les causes locales des
varices restantes et les différents aspects phlébographiques obtenus dans
leur casuistique (saphéne interne accessoire, collatérales et communi-
quantes, insuffisantes restantes). La phlébographie est considérée une
examination obligatoire dans le cas des varices restantes, donnant la
possibilité d’'une opération visée.

D.C.: 616.5—001:582.28

Ujvdary E., Horvdth G., Niiszl L. Timaru-Veress Irina, Donath Angela

OBSERVATIONS SUR LA FLORA MICOTIQUE CULTIVEE DES
LESIONS DERMATOLOGIQUES DANS LA PERIODE 1968—1972

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 9

Dans cette période, du total de 4783 d’ensemencements on a obtenu
1384 résultats mycologiques positifs (30%). Parmi les espéces cultivées,
Candida albicans occupe la premiére, place, etant présente en particu-
lier dans les cas de valvulovaginite, de thyné de la peau glabre et d’on-
comycoze et perionyxis. On constate l'incidence de plus en plus aug-
mentée du Trichophyton rubrum dans les différentes affections cutanées,
concernant la topographie et la forme de manifestation, ce qui refléte
la capacité pathogéne pluripotentielle de ce dermatophyte, Sporadique-
ment apparait le Microsporon audouini et 1'Achorion schonleini. La
confrontation de ces résultats et de ceux obtenus dans une période an-
térieure montre les modifications de la flore mycotique.



Dudea C., Kifor E., Kétay E., Zakariés Magdalena

RELATION ENTRE LES THROMBOCYTES ET LES LIPIDES
PLASMATIQUES DANS L’ATEROSCLEROSE

NOTE I. LA PHAGOCYTOSE DE QUELQUES LIPIDES PLASMA-
TIQUES PAR LES THROMBOCYTES DANS L'HYPERLIPEMIE
PROVOQUEE PAR INGESTION

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 11

On a étudie, chez 24 malades d’athérosclérose, la quantité totale des
lipides, du cholestérol, des acides gras non-esthérifiés et des triglycéri-
des des thrombocytes circulantes, ainsi que les modifications du nombre
des thrombocytes pendant une hyperlipémie provoquée par ingestion.
Une heure aprés le repas lipidique d’epreuve la quantité des acides gras
libres et des triglycérides des thrombocytes augmente significativement
30 minute aprés le repas d’épreuve, le nombre des thrombocytes circu-
lantes diminue significativement, aprés une heure leur nombre augmente
a peu prés jusqu’aux valeurs initielles, ensuite on constate des oscilla-
tions d’amplitude plus petite. La correlation entre les variations du
nombre des thrombocytes circulantes et la quantité des lipides des
thrombocytes démontre que les thrombocytes phagocitent les lipides
apparues en excés dans le plasma.

D.C.: 616.348—089.152
616.35—089.152

Bancu E., Keresztessy A., Lupeanu R., Gliga V., Baghiu M,

PROBLEMES DE RISQUE OPERATOIRE DANS LA CHIRURGIE
COLIQUE ET RECTOCOLIQUE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 17

Les auteurs discutent les problémes du risque opératoire dans la
chirurgie colique et rectocolique, interessant quelques groupes de mala-
des de la casuistique de la Clinique chirurgicale nr. 1 de Tirgu-Mures:
38 cas d'occlusions basses, dont 23 tumeurales, opérés en urgence avec
5 déces; 3 cas de recto-colite ulcéreuse opérés sans déces. 1 cas de méga-
dolicolon, operée sans décés; 2 cas de perforations diastatiques du colon,
opérés et décédés; 25 cas de résections segmentaires coliques de néces-
sité pendant les interventions complexes pour les tumeurs malignes de
l’organe de voisinage, avec 7 décés. En ce qui concérne ces cas, les
auteurs font des appréciations sur les difficultés du vidage et de l’asep-
sie du colon, les avantages de quelques techniques opératoires,

C.D.: 576.851.23:611.31
Péter M., Hajnal L. Elekes, Turéczy Sara

CONTRIBUTIONS A L'ETUDE DES NEISSERIES SAPROPHYTES
DE LA CAVITE BUCCALE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 39

Les auteurs ont étudié l’incidence et la quantité des néisseries
saprophytes dans la cavité buccale chez 200 personnes saines, avec et
sans caries dentaires agées de 6 a 15 ans, respectivement de 20 a 30
ans. On a mis en évidence ces germes chez 98,5%, des personnes exami-
nées. Les auteurs ont étudié en détail 178 souches qui appartenaient aux
espeéces suivantes N. sicca 37,07%, N, perflava 32,039, N. subflava 7,30
%. N. catarrhalis 5,629%, N. flava 3.37. On n’a pas pu identifier par les
methodes classiques, 14,619 des souches, car leurs caractéres de culture
et biochimiques sont variables. Les valeurs quantitatives des néisseries
saprophytes dans la biocénose buccale varient entre de larges limites
pendant la journnée et d’une personne A l'autre,

[ 1]



Chioreanu Livia, Székely C., Babonits Magda, Chioreanu M.

L’ACTION DE L'HYDRAZIDE DE L’ACIDE ISONICOTINIQUE SUR
LES CHROMOSOMES HUMAINS EN CULTURES DE LEUCOCYTES

REVISTA MEDICALA (1974), XX. 1. 46

Les auteurs décrivent P’action de I’hydrazide isonicotinique en cul-
tures de leucocytes humains, Les modifications chromosomiales dues a
laction de HIN. sont identiques a celles produites par les radiations
ionisantes, & celles de différentes substances chimiques ou a celles d’in-
fections virales, ou similaires aux modifications chromosomiales prépon-
dérament leucémiques (contour voilé des chromatides, chromatides tumé.
fiées, aspect d’efillé et modification du degré de compactité chromoso-
miale). Les auteurs, conformément aux récentes indications de pharma-
covigilence, préconisent une vérification rigoureuse de 1’action génétique
des médicaments pour prévenir toute ,mutation iatrogéne*,

D. C.: 612.35—086:612.273.2

Almdsi Susana, Filep V., Seres-Sturm L., Feszt T.

L’ETUDE ELECTRON-MICROSCOPIQUE DES CELLULES
HEPATIQUES EN CONDITIONS D’HYPOXIE CHRONIQUE
EXPERIMENTALE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 49

Les auteurs ont étudié 3 l’aide du microscope électronique le foie
des rats blanc, soumis aux conditions hypoxiques chroniques (pendant
21 jours) réalisées par vide partiel. On a constaté le ballonnement des
mythochondries, les crétes intramythochondriales se sont réduites en
nombre, présentant une fragmentation et une désintegration. Les lamelles
ergostoplastiques perdent leur parallélisme, le reticule endoplasmique
s’enfle, se désintégre présentant une vacuolisation diffuse. Les altera-
tions observées sont en fonction de la durée du maintien, des animaux
en hypoxie. Les modifications apparaissent aprés 24 heures atteignant
le maximum aprés 3 jours, Le 7¢ et 14¢ jours commence la diminution
des lésions ultrastructurales, des hepatocytes, pour revenir a l’aspect
morphologique normal le 21¢ jours de I'hypoxie. Ce fait nous indique
l'adaptation du foie aux conditions d’hypoxie manifestée du point de
vue morphologique et ultrastructural.

D.C.: 616.12—021.1:612.273.2
Rdez L., Maros T.

MODIFICATIONS ORGANIQUES DU COEUR, CHEZ LES EMBRYONS
DEVELOPPES EN MILIEU HYPOXIQUE

REVISTA MEDICALA (1974). XX, 1, 55

L'hypoxie hypobarique de durée, correspondante a 1'altitude simulée
de 7500—8000 m, détermine chez les mouveau-nés des meéres maintenues
dans ce milieu, des troubles de configuration cardiague, qui se manifes-
tent par des défauts septales, I'hypertrophie des ventricules, anomalies
de distribution des artéres coronaires et des malformations complexes.
Les lésions tissulaires, qui se trouvent a la base de ces anomalies sont
dues a l'intéressement primaire du systéme vasculaire propre du coeur,
avec de graves répercussions sur le substrat métabolique cardiaque, me-
nent a I'’hypoplasie ou l'agénése de quelques aires cardiaques plus ré-
ceptives 4 I’état d’hypoxie,



Fdgdrdsan Maria, Hirschfeld 1.

L’INFLUENCE DE LA CONCENTRATION DE QUELQUES GLUCIDES
SUR LE TRANSPORT DE LA METHIONINE EN DIFFERENTES
CELLULES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1. 59

On a suivit Veffet de quelques glucides (glucose, fructose, galactose,
xylose) en differentes concentrations (100, 50, 25 et 10 m Moli) sur l'in-
flux de la méthionine en cellules isolées (érythrocytes, cellules ascétiques
Ehrlich), Le glucide, passé préalablement en cellules a provoqué une
stimulation du transport de la méthionine, action due plutét & la nature
du glucide qu’a sa concentration. Pour ’explication de ces résultats nous
admettons — a co6té de ’apport énergétique apporté par des glucides
— Dlimplication d'un mécanisme plus complexe concernant l'interrela-
tions entre les aminoacides et les glucides dans le processus de tran-

sport.

D, C.: 547.913:545.844
615.743.8

Horster H., Csedé C., Racz G.

L’ANALYSE GAZE-CHROMATOGRAPHIQUE DE H'UILE VOLATILE
OBTENUE DES FEUILLES DU GENEVRIER (JUNIPERUS
COMMUNIS L) RECOLTEES EN ROUMANIE

REVISTA MEDICALA (1974), XX. 1, 79

On a séparé 56 composants dont on a pu identifier 25, Dans l'huile
volatile prédominent les hydrocarbures (82,4%), les autres groupes de
composants se trouvent dans un pourcentage de: hydrocarbures sesqui
terpéniques 3,3%, alcools monoterpéniques 4,8%, oxydes monoterpéniques
4,09, et esters 0,7%. Les composants identifiés représentent 95,2% de la
composition de ’huile volatile. Parmi les hydrocarbures terpéniques pré.
domine l'alfa-pinéne (33,7%) suivit de sabinéne (27,69%). Le contenu de
terpinéne 4-ol est de 4,6%, et celui de cinéol, huile volatile décrite pour
la premiére fois par ’auteur est de 4,0%,.

D.C.: 615—015.2—07:543
Goina T., Rif Catita, Schidt Gerda

L’APPLICATION DES METHODES THERMOANALITIQUES AU
CONTROLE DE LA PURETE ET DE L'INTERACTION DES
SUBSTANCES MEDICAMENTEUSES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 83
On applique les méthodes thermiques: microscopique et d’analyse
thermodifférentielle a 1'étude des interactions entre les substances mé-
dicamenteuses en état solide, On surprend la formation des eutectiques
et respectivement des combinaisons moléculaires en quelques systhémes
binaires.



Bota V., Mdthé 1.

L’UTILISATION DE LA GEL-FILTRATION A LA SEPARATION
ET LA DETERMINATION DE LA STABILITE DE QUELQUES
PREPARATIONS HORMONALES RETROHYPOPHYSAIRES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 85

On a utilisé la filtration par gel de Sephadex Gjs et Gas pour la
détermination de la pureté et de la stabilité de quelques produits syn-
thétiques d’occitocine ainsi que pour élucider la composition d’un pro-
duit pharmaceutique de rétrohypophyse, On est arrivé a la conclusion
que Sephadex Gs; est dans ce cas, le plus indiqué et on a pu démontrer
I’existence de quelques différences dans la composition de ces deux occi-
tocines synthétiques étudiées, ainsi que l'existence de plusieurs fractions
dans la préparation pharmaceutique de rétrohypophyse,

D.C.: 615.779.925:454.844
Szdnthé Eve, Adim L., Peteanu Emanuela, Domokos L.

L’ETUDE CHROMATOGRAPHIQUE DE LA STABILITE DE QUELQUES
ANTIBIOTIQUES INCORPORES AUX
POLYETHYLENE-GLYCOL-GELS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 89

On a suivi la stabilité en temps de 4 antibiotiques (chloramphénicol,
chlorhydrate de tetracycline, lactobionat d’érythromycine, stamycine) in-
corporés aux gels de polyéthyléne-glycols par la méthode chromatogra-
phique en couche mince. 1. Dans les gels étudiés, le chloramphénycol
s’altére dans un trés petite mesure et sculement aprés 9 mois de con-
servation, 2. La tetracycline, aprés 3 mois de conservation souffre une
scission partielle dans les gels nr. IV, III, VII et V, qui s’accentue dans
les gels nr. III et IV. 3. L’erythromycine aprés 3 mois de conservation
s’altére plus évidement et seulement dans le gel IV. Aprés 9 mois de
stockage on peut identifier aussi dans les autres gels un produit d’alté-
ration, 4. La stamycine partiellement dégradée aprés 3 mois de conser-
vation dans le gel nr, III et presque impossible a identifier aprés une
periode de 9 mois, Dans le gel nr. I la stamycine disparait entiérement.

D.C.: 615.361—014.157—033:611.77
Jurjut Stela, Popovici Adriana, Borog T.

LA RESORPTION PERCUTANEE DE LA VITAMINE A,
HYDRODISPERSEE DES PREPARATIONS DERMIOUES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 92

Les auteurs ont suivi, chez des lapins pendant 9 jours, la resorbtion
percutanée de la vitamine A hydropersée des onguents hydrophiles et
des lipogels. On a constaté que sa résorbtion des bases hydrophilles aug-
mente, lorsque celles-ci contiennent aussi de la lécithine 1% ou de la
saponine 4,5%. De ces onguents a été resorbés 0,32% de la quantité app-
liquée et seulement 0,29% des lipogels & cholestérol 5% et a lécithine

1%.



Moan M. B., dasatxkosak A, M., Daeamau M., Pubuuckufi K.
OCTPAS MIIEMHUS CEPAEYHOH MbIUILBI
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 3

ABTOpPH NPHBOAAT pe3y/ibTaThl XHPYPTHUECKOrO JeyeHUs OCTPOS HILeMHH
MHOKapaa y 18 GoabHbix. [0 GoabHLHX 6Ll NOJXBEPrHYTH XHPYPradecKoMmy
BMEWATEALCTdY NO NOBOAY HacTynaioulero KHpapkta ¥ ABoe G6oabHbix B dase
ocTporo HHPapKTa U 1Boe GONLHMX H3-3a YNOPHOR apHTMHH H BO3IMOXHOCTH
paiIsHTHA MHpapKTa MHNKapAa. HecMoTps Ha HeGobu O YHCAO C1yyaeB pe3y.ib-
TaTH BnOJHe O6HANeKHBAIOUIKE H ABTOPH CYHTAIOT, YTO CBOEBPEMEHHOE YCTa-
HOBJIEHHE a0PTO-KOPOHAPHOrO OKOJHOIO KPOoBOOGpalleHHst MAéT XOpPGluHe pe-
3yAbTaTl NPH OCTPOA HENOCTATOYHOCTH,

D.C.: 616.147.3—007.64—089.168.7

flon . Nona M., Hdxeopaxecky T., Kpsaurs JI., Tposecky T. Kpeuyn K.
Yusep Ana,

NPHYHHBI U IEYHEHUE PEUMAUBUPYIOUIETO RAPHUKO3HOIO
PACUIMPEHH S BEH.

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 7

ABTOPH ONHCHBAIOT BO3MOXHLIE MYTH J€YeHHA PeUHIHBOB BapHKO3HOrO
pacuiHpeHHA BeH y 14 GosibHuIX. ABTOPW CYHTAIOT, Y10 PeLUHAHBY BO3IHHKAIOT
H3-32 H:MOAHOrO 06CAeNOBAHHR M Heale~BAaTHOTO fedeHHs GoabHbix. [leTanbuo
ONHCHBAETCA KaWAnf 06CNeN0BaHHHA cAydafl YKa3p'Basg H3 DPHUHHB P2IBUTHH
PELHNIHBOB M Ha XapakTepHule uepThl ¢wie6or adpHYecKOR KapTHH (n06aBounas,
ray6okas BetBb N. Siphena, HaJHuHe KoasnaTepalHil ¥ COOGILEHHI C paclIMpeH-
HOA BeHol:. PreCorpadmio clenyeT NPOBOANTb BO BCEX CAYYanxX TAKHX pellelH-
BOB, YTO AAéT BOIMOXKHOCTb AAA HauGosee 3SPEKTHBHOrO XHPYPrHYECKOTO BMe-
1A TeAbCTBA.

D.C.: 616.5—001:582.28
Yasapu E., Xopear ', Hiwoca JI., Tumapy-Bepemt Upuua, Jonar Aurena.

HCCJIE 10BAHHE 'PUBEKOBOA ®JIOPbI BLICEUBAEMOH NPH
PA3/IHUHBIX KOXKHBIX 3ABONTEBAHUAX 3A TIEPHO/ 1963-1972.

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 9

U3 obwmero uncaa B 4785 noceBoB Ha NHTaTeAbRylo Cpeay B 1334 Gunu
noAvyeHbl NONOXHTesAbHble pesynbraTh (309%)Yawe Bcero Busaaswotca Candida
albicans (npH BYJBO-BarHHHTax, NPH Ge/ON NHIIAe, OHKOMHKO3aX H MEePHOHKKCHYU),
norom Trichophyton rubrum npH caMeix pa3HoOGPa3HHIX [OPAaMEHHAX KOXH,
970 yKajbibaeT HA NMAYPHNOTEHUHAALHYIO NATOFEHHOCTb 3TOFO rpuHik~. Cropagu-
4yeckH BcTpedaloTes; Microsporum audonini B Achorion schonlein:, Conocraenenue
PEINALT: TOB \Ka3niB2eT HA MIMEHYHBOCTb TPHOKOBOA GJIOL W BO BpemeHH.



Iy ea ., K1 op E, Kotan Eea, 3ak-prau Maraanena, Llnvon [lHpo uKa,

B ‘AMMOCB13b TPOMBOLIUTOB H JIMNUIOB NJA3MbBI 1 U
ATEPOCKJNEPO3E. COOBIWEHHE | TPOMBOUMTAPHbBIA ®ATOLIMTO3
HEKOTOPBIX J1411-110B [VIA3 bi NMPH HA"PY30UHOH
TUNEPJIUNIHUAEMHH
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 11

Y 24 GonbHwX aTe.CC /lePO3OM HCCJE .0BAAKCh COJEpIKAKHE JHNHAOF,
X0neCTepoaa, He3 TepudHI-PobaAnHX JHPHHX KHCAOT H TPHIAHUEDHAUB B
UHPKAANDYIOWHK TPOMOOUHTAX, @ TaKXKe h3M21€HHSl 4YHCAa TPO> GOUHTOB TMPH
Harp.3ugKOi runepaunemuu. Yepesz dac nocse npHHATHA 7pobHOro 3aBrpaka
H3 NHNHALB YBENHUHB €(CH CO.epxKaHve CBOGOIHBIX JKHPHBIX KH(JOT H TLHIIM-
uepHior B 1pom6 nutax, Yeper 30 MHHYT nuijle npo6HOr) 382BTPAKa YHCAO
TPO* GOLMTOs A0C10BELHO CHHKAETCH, a 4Yeped 4Ya: BO3BPaUlaeTCH A0 HODMH H
B JafHeluleN ¢/t 6> O LUHANRDPYe OKOJO HOPMaabHbiX undp [llpsamas xoppeas-
UHR MeXAY H3IMeHEHHAMH 9rcJa TPOMOOLH: 08 H HX COAepKAHHEM NHNHAOB
TIOKa3bBaer, YTO TPO:GOUATH ¢ aroUHIHPYIOT A00zBOUROE KONHYECTBO NHUH.OB
B nJja3ame.

D.C.: 616.348—089.152
616.35—089.152

Banxy 3., Kepecrew un A, K., Jlynany P, Taura B., Baruy M.
BOMPOCHI PUCKA NMPH ONEPALMAX HA TOJICTON H NMPSIMOY KUILKE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 17

OG6cyxaaorcss BONPOCH PHCKa NMPH ONepaunsx Ha TOACTOR H mpaMoil
KHWKAX [0 MNOBOLy pa3unX 3a6oieBauuit no MatepHanam [-oft XxHpyprHueckof
KJIHHHKH H3 ropona Twpry-Mypew: 38 caydaes senpoxoarmocTd (23 onyxo-
71eBOA NPHPOLN) H3 KOTOPHIX 5 yMepsH; 3 CAy4as s3BeHHOrO PeKTOKOAHTA H 1
<ayyafl MerakonoHa Ge3 CMepTe/bHOIO HCXrAa; 2 cAydas npoSofeHHS TOACTOR
KHIWKH H 008 yMepsH; 2§ cAyuaeB CerMeHTapHOf pe3eKUMH TOJCTOR KHIIKH
N0 nOBOAY ONMYyXoJd A COoceAHHX OPrakoB, 7 ymepau. ABTOpn OGCYXAAalOT Heao-
CTATKH OTCACHBAKHS KHUIEYHOTO COAEPIKHMOrO, ACENTHKE H TEXHHKH XHDPYPrH-
4eCKOro BNeillaTe/beTBA,

C.D.: 576.851.23:611.31
Metep M., Xafuan JI. 3nexew, Typoun lllapa.
H3YUYEnHE CANPO PHTHON ¢JIOPbl HERCEPHI POTOBOR MOJIOCT M

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 39

ABTOpH MHOTOCTODOHHe HCCAENOBANH CanpogHTH IO ¢viopy He“cepuit 8
poToBOR HO-OCTH y 200 JHU 6e3 KapHeca WIH C KapHOIHBIMH H3MEHeHHAMH
3yGos Bo3pacTHhx rpynn 6-15 ser u 20-30 ser, y 98,5 % o6crenoBanubix
Guinu HalfeHn  HeACEPHH M3 KOTOPHIX )78 TamMOB GhAH HCC"e10BAHM GoJce
101pOGHO OTHOCAMHETCR K CAeAYIOWHM THNaM: N. sieea 37,07%, N. perfiava
32,03 */s. N. subllava 7,30 %, N. Catarrhalls 562 °/,, N. flava 3,37, ¢, 14,61°/,
He Gbl1H pacno3Haubl OOWMHLIME MeToiamH. Brna Buissaena Goavwas konuuec-
TBEeHHAR BAPH.GEALHOCTh Yy OTAEABHHX JIHIL WAH f3)Ke B TedeHHE OAHOTO RHA.
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D.C.: 576.213.32:615.724.8
Kuopsuy Jlusus, Ceked K., BaGounu Marga, Kuopsny M.

JNEACTBUE TMIPA3SHIOA W30HWUKOTHH )BOA KHUCJIOTHI (THHK)
HA XPOMOC JMHbIA AMAPAT JIIOAEM B KYJIbTYPE JIEAKOUHTOB

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 46

WU3smenenue xpovocoM nok nefictesdd THMHK noao6up TAKOBHM NP4 HOHH-
3upviomeMm OGMy4yeHHH, NPH NAeA TBHH HEKOTOOWX XHMHUECKHX BEWecTs HAH
BH )ycoB, a TaK4«e J/eAKEMHAX (CMbIThle KOHTYDW XPOMaTHHA, Haly<¢HHe XpoO-
NaTHHA, CF11KABAHAS H HMe (€HH2 KO IM3KTHOCTH Xp M.COM'. C.r1acHo HOBhM
YKa3aHHAAM DO (PaoMIKO \AUTENsHOCTH aBTO)H M )el1araloT NpOBECTH TulaTeb-
Halll aH>JIH3 O Jle CTBHA J1eK1)CTB Ra re-eT44ec .HA sNNap+T QMM CBIEBPEMLH-
HOTO NPefynpeIeHHA BOIMONKHHX , ATPOTEHHHIX re{eTHYeCKHX MYTauHA',

D. C.: 612.35—086:612.273.2
Anva un )Kyxa, ®unen [de., Wepew-Uirypm JI., ®ect T.

EJIEKTPOMHUKPOCKOMNUYECKOE U3YUEHHE MEYEHOYHbBIX KJIETOK
MPH 3KCNEPHMEHTAJIbHOM XPOHHYECKOM THIIOKCHH

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 49

IlpH 3MeKTPOMHKPOCKONHH NeEYeHH y GeLIX KPhiC, BLIIEPKAHHIX B FHNO-
Gapuye 'Kofl kaM2pe B TeueHHe 2| AHA HaGAORANH'b CelylOWHe HIMEHEHHA ;
HaOy xaHHe MHTOXOHAPHA CO CHH)KeHHeM YHC/A Meperopodok ¢ ux bparMenTalHed
H Pa3py ueHHeM. J,racronsiazMmaTHuecKHe NJAACTHHKH TePsIOT CBOH Mapasnenusu,
3HAONJMAMaTHYeCKaR cerb Habyxaer, paspywaderca ¢ o6pa3oraHHeM BakyoJedl.
‘Crenedb BWPaXKeHWOCTH 3THX HiIMeHEHHA 3aBHCHT OT MPONONIKHTENLHOCTH Bhi-
BePKKH XKH'OTHMX B GapoKaMepe: OHHM NORBJIAIOTCA CHYCTS 24 4aca AOCTH-
rafg MaxcHMyMa Ha 3-Hil leHb, yepe3 7-14 nHedl OHH MeHee BbIpa KeHl, 3 uepes
2] reHb acnekT renaToudTOB HOpMased. Bul nenpuBeéHHHE NaHHHE MNOKa3nBa-
10T, YTO NeYeHb MOXeET NPHCNOCAGIHBATLCA K YC/JAOBHAM THIOKCHH.

D.C.: 616.12—021.1:612.273.2
Pau JI,, Mapow T,

OPFAHWUYECKHE W3 'EHEHWS CEPALLA 3APOIBIEA
PA3BHUBAIOWIUXCH B I'MIT )KCHYECKOA CPENE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 55

ou Bhiaepmuasanan CepedeiHnx XK+BOTHWX B TH.I06apHYecKOR Kamepe
coorser T3vioul Beicore 3 7300~ 0.0 M. y HOB0POXKAGAHBX Habai01a10TCH
PA3IHYHIMD PIRA W3YEHEHWR CO CIOPOHH CEPAUA: MeHRETCA KOHGHTvDaUHR
Cep 1lla XKelyR)UKH TH1epTPodHpIBaHH, HepeNKH JHedek'nl nererop. AKH, Heo-
GuidHde Befc/ieHHe BeHEYHHX COIyAJB H APyrde KOWIJeK HME HapyleH4s.
IT Asaende 3T X aHO¥.AMA 3ABHCAT OT MEP3HUH FO HAPyUEHHA KOPOHA. HOTO
KP0duoSpadISHAR C 0/R1YIOUAM HIMeHeHHeM OGMeHa 8 CepReqHOR Muwle 4TO
NPRBOAMT K THN MAAIHH WAH areHelsH He<LTOPHX G6oN2e 4yBCTBH ieAbHMX K
FH10aCHH YYAaCTKOB MHOKApIa.



D.C.: 547.454:612.398.192

®srapewan Mapus, Xupwmdearn H.

NEACTBHUE PA3HbIX KOHUEHTPALIMH HEKOT.'PblX YIJIEBOOOH
HA KJIETEYHbIA TPAHCTIOPT METHOHHHA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 59

ABTODH HCCI@R0BaN4 JefiCTBHe HEKOTOpHX YI/eBoos (ppyKTosw, rao-
KO3bi, FaNaKTr3hl H KC4Ji03h) PasiHuHKHX Konuerpaudit (10,25, 50 n 100 M Mo-
Jieft), Ha TPAHCMOPT METHOHHHA B H30/IHPOBAHHLIX KJIETKAaX (3PHTPOLHTH, KJIETKH
H3 aCUHTHYECKOl ONyXOAH JpAKXa). YrJi BOAW MNPOHHKIIHE YiKe B KJIETKH CTH-
MYJAHPYIOT TPAHCNOPT METHOHHHA. UTO 3aBHCHT riaBHLIM 06DPasoM OT poja yrie-
BOJ1a » TONLKO HE3HAUHTENLHO OT KOHUEHTPaLHH, [Iia 06bACHEHHA 3TOrO ABNEHHA
aBTOPHl CYMTAIOT YTO MOMHMO 3HELTeTHYECKOrO BAHAHHA YINIeBOJOB CyilecTByeT
KaKof-To Goflee CNOMHBIA MeXaHM3M B3aHMOLEACTBHA B TPAHCMOPTHHIX mpouec-
cax MexAYy YrAeBOJaMH H aMHHOKHCJOTaMH.

D, C.: 547.913:545.844
615.743.8

Xopcrep X, Yexo K., Pau T.

TFA30BBIA-XPOMA IOFPA®UUECKHA AHAJIM3 JIETYYHX MACEJT H3
JIUTBEB Juniperus communis L. [TIPOPACTAIOUIEFO B PYMbIHHH

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 79

Buau Bulenenn 56 coenHHeHHA H3 KOTOPWX 25 OWAH HAeHTHHUMpOBa-
Hu. B nerywux wMacnax npesannpyior yraesogopoas (82,4%) a Apyrde coenu-
HeHHS npeincTasfeHnl B CAEYIOWHX COCTHOWEHK«X : CeCKBHTEpNeHH 4,3% Mo-
HOTepNeHOBWe ¢ ‘HPTH 4,8%, MoHoTepnenoBnle okucH 4,0 % screpu 0,7%
cheposar-npHo 95,2 % H3 KLMNOHEHIOB OWAH DPacnO3HAHW. ¢ 3 TepMeHOBHIX
Yr1eBOAOPONOB NpeBanAxpyloT anvoanuHennl (33,79, ) u cabanen (¥7,6%). Co-
Aepxatime TepnuHeHn-4-ons paBueTcA 4,6%. a IHHeONa (BNepBHE ONHCAHHOroO
H COCTaBe JeTy4HX M cesl TepBmM aBTOpoM 3Toft cratbn) 4'0%

D.C.: 615—015.2—07:543

Toina T, Pup Karuua, Ilimuar Fepaa.

LPUMEHEHHUE TePMOAHAJIMTHUECKUX METOIOB AJIS1 KOHTPOJIS
YHUCTOThl h B3AvMOJEACTBH S JIEKAPCT EHHbIX BELIECTB.

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 83

ABTOPH NPHMEHRNR TEPMHUECKHE METOAN (MHKDCCKONHAeCKAN H T2pMoand-
depeHIHan LHOTO aHANK33) AR HCCNEAOBAHHA B3aMMOAEACTBI'S N€KapCTB B TBEP-
Aou cocToskKE- Brifio BrsBAeNO Of pasoBanue syTekTHYECKHX (GOPM H MONEKYASp-
HHX COeaHHEeHBH B HECKONLKMX GHHADHHIX CHCTEMaX,



D.C.: 615.361.814.3—011:544.5

Bora B., Mate H.

TIPUMEHEHUWE TEJ-OWbTPAUMHU 1JIs1 PA3SAEJIEHUS CTABWJIb-
HOCTH HEKOTOPBIX TOPMOHAJIbHbBIX MPEIIAPATOB 3AOHER
O/ THITIO®U3A

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 85

Pa3jlesiende BelleCTB NPOH3BOAHAOCL (HATPauvedi Yepe3 KOJOHKH M3
Cedanexc ' 15 u T 25 ana ycraHOBNeHHS CTeNeHH YHCTITH M CTaGHABLHOCTH
CHHTETHYECKOrO OKCHTOLHHA 3@ TaKye COCTaBa OHOrO (apMaileBTHYECKOro mpe-
napaTa W3 3aasefl noar runopu3sa. Cedanekc [-25 okaszancs AyswHm Beuwtec-
TBOM AR ToKoro pona pa6or. Buaa ycranosiena paskHua B cocTaBe ABYX
HCCNelyeMbiX CHHT@THYeCKHX NPenapaToB OKCHTOUKHA, a TaKXKe HaJHYHe MHOrMX
¢pasunit B papMaueBTHYECKOM npenapare B3 3afHed n0AH runodH3a

D.C.: 615.779.925:454.844
Canto Epa, Anam JI., Meueany 3mmanyesna, Homokow JI.

XPOMATOIPA®HYECKOE U3YYEHHE CTABHWJIBHOCTH HEKOIOPo!X
AHTHBHOTHKOB B TEJIAX W3 MOJAU3 | HIEHFTIUKONSA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 89

Xpomatorpaneli B TOHKOM Clloe GHAO yCTaHOBJeno, uTo: 1. Xnopam-
$2HHKOA B H3yuaeMuiX Te/iAX TOABKO CMYCT 9 MecsileB HauMHaeT cnabo pasna-
rateest; 2 Terpaunkann yepes 3 Mecsina yacTHYHO paspywena B Massax Ne IUf, IV,
V, 1 VIl a Yepes 9 mecauen ewé Gosee BHpaxeno B Masax 11l v IV.: 3. 3pu-
TPOMHLHH B TeueHHe 3-X MeCAlleB XPAHEHHRA HACTHUHO PACINENNAETCA TOMLKO B
rene VI, a yepe3 9 MecAileB MPORYKTal PacilenNeHHs OTMEEHE H B APYrHX resifix.
4, CraMHuMH 9aCTHYHO PaciienffeTcs yepe3 3 Mecflla XPaH:HHA H SOYFH He
BLIAB.UECTA yepe3 9 mecaueB & rese IIl, a 8 refe I. MOJHOCTBIO OTCYNKTBveT.

D.C.: 615.361—014.157—033:611.77

Xypxyu Crena, [Tonosuuny Azpuana, Bopow T.

UPE3KO)XHOB BCACBIBAHWE BHTAMMHA A M3 TMAPO®UJLHBI X
JNEPMATOJIOTHYECKH X MA3ER

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 1, 92

ABTOpn HCcsenoBanH B TeweHue 9 nuedl BcacHBaHHe BHTAMHMA-A H3 [H-
APODHABHNX H AMNOreAbHuX' Ma3el HAHOCHMBX HA KOXY KPOMHKOB. Buino
YCTaHOBJEHO NOBLIWeEHHOe vcackisande (0,38% o6uiero XKoNHYe(TBO BHTaMHHa-A)
%3 4,5% canoHmHos, a Takxe 0,89% BHTaMHHa-A H3 JAHnoreded COReP KALLKX
5 °/, xonecrepona.
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STUDII $I OBSERVATII CLINICE

Clinica chirurgicalda nr. I din Tirgu-Mures
(cond.: prof. dr. Z. Papai, doctor-docent)

DISCUTII ETIOPATOGENETICE $I TERAPEUTICE
PE MARGINEA CAVERNOMULUI PERIPORTAL COMPLICAT
DE O BOALA LITIAZICA A COLECISTULUI
SI A CANALULUT HEPATIC

dr. V. E. Bancu, dr. R. Lupeanu, dr. T. Georgescu, dr. M. Baghiu,
dr. V. Gliga

Piletromboza este cauzid de H. P. mai ales la copil. Adultul prezintd
mai rar imbolnavirea care este de obicei urmarea unei afectiuni congeni-
tale a teritoriului portal, a unei piletromboze dupa nastere, complicatia
unui proces supurativ abdominal, dar mai ales a unei splenectomii.

De cele mai multe ori, bolnavii tineri fac complicatii hemoragice in
intervalul de virsti de la 18 la 20 de ani, existind insd si posibilitatea
aparitiei acestei manifestiri inainte sau dupi limitele amintite.

Cind ne gisim in fata unor bolnavi dupi decada a 3-a, este mai greu
sd ne gindim la o componenti aparuti congenital sau imediat dupid nas-
tere. In astfel de cazuri, gindirea clinici ne orienteazi citre o trombozi
portald apédrutd intempestiv, de cauzi mai mult sau mai putin decelabila
in antecedente.

Fiind vorba de un baraj prehepatic, derivarea singelui portal se face
preferential prin derivatiile naturale porto-cave superioare. Daci deri-
vatia nu se poate face spre curentul periculos gastroesofagian din cauza
prinderii in procesul trombotic a confluentei coronaro-portale, existi ten-
dinta de deschidere a colateralelor din teritoriul splenic prin gastricele
posterioare si eso-gastro-tuberozitare. Cea mai mare tendin{id de com-
pensare o prezintd insi neorefeaua venoasd periportali, cu dispozitie
porto-portald sau porto-hepatici. Aceste vene, cunoscute sub numele de
venele Sappey, se dispun in puncte, traversind obstacolul si fiacind fie
emergente hilare, fie anastomoze centrolobulare, cind venele au o orien-
tare pericolecistica, transcapsulard hepatici. In evolutia procesului ob-
structiv, venele se dilatd varicos, luind aspecte haotice ce caracterizeazi
cavernomul periportal clasic.

In cazuri fericite, circulatia de derivatie porto-portali poate com-
pensa de asa manierd deficitul hemodinamic hepatopet, incit bolnavul
sd nu ajungd la hemoragii digestive.

Observatia pe care o prezentim se incadreazi in cele enuntate mai
sus.
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Bolnavul M. G. de 46 ani se interneaza in clinica noastra la 22 V
1973 (F.o. 1145/1973), cu dg.: Colecistitid cronici. Coledocolitiazi. In ante-
cedentele bolnavului semnalim in 1963 un icter, care cedeazi la medi-
catia aplicatid. In 1972 este reinternat cu diagnosticul de colecistitd cro-
nic, icter mecanic. Inainte cu o siptamini de internare prezinti o colici
abdominala violentad insotiti de icter. La examenul obiectiv, bolnav aste-
nic (53 kg), tegumente subicterice. Ficatul depiseste rebordul costal cu
doua laturi de deget, este moale, elastic, sensibil la palpare.

Examindrile paraclinice pun in evidenti: Rx. toracic = neg. Urina:
Ubg. crescut; Hemograma: H = 3.880.000; L = 6.600; Hgb. = 78%,
Ht. = 30%, T.S. = 1’42”, T.C. = 4'13”, Glicemia = 95 mg%, Uree = 56
mg%, Ionograma: Na = 143 mEq, K = 4 mEq. Bilirubinemie: totala =
4,24 mg%, directd = 1,45 mg%, indirecti = 3,08 mg®p. Proteinemie =
7,11 gr'. Colecistografia in repetate rinduri aratd un colecist exclus.

Pe baza anamnezei, a examenului clinic §i paraclinic, stabilim diag-
nosticul de colecistitd cronicd (colecist exclus), coledocolitiazi. Dupi o
pregatire preoperatorie se intervine in anestezie generala cu IOT la 29 V
1973. Prot. op.: nr. 732/1973. Echipa operatorie: prof. dr. V. E. Bancu,
dr. R. Lupeanu, dr. A. Keresztessy, dr. M. Baghiu. Anestezist dr. R.
Kobrehely, instrumentar R. Fiilop.

Laparotomie paramediani dreaptid. La explorarea cavititii peritoneale
se constatd: vezicula biliard mica, scleroasa, atrofici, inconjurati de vene
mari varicoase care cuprind tot pediculul hepatic si epiploonul mic., Toate
tesuturile sint foarte hemoragice. Se practicd colecistectomia in conditii
deosebit de grele, datoriti cavernomului. Se exploreazi instrumental cole-
docul, sonda trecind usor spre duoden. Cu ocazia manevrelor de prepa-
rare a regiunii infundibulo-cistice, se produce hemoragie violenti care
are ca sursd suprafata intregului pedicul hepatic. Sintem nevoiti, ca intro-
ducind indexul in hiatul lui Winslow s3 comprimam pediculul si s sutu-
ram longitudinal cu fir atraumatic venele cu orientare hepatopeta, dis-
puse in ménunchiuri de dimensiuni impresionante. Cu aceasti ocazie prin
placa posterioara hilara, palpdm un calcul de marimea unei alune in ca-
nalul hepatic. Extractia calculului pare iluzorie. Am recurs la urmatorul
artificiu: apidsind puternic pe calcul dinspre posterior, am ficut o com-
presie a vaselor si apoi am incizat pe locul unde calculul proemina. In
momentul cind hepaticul s-a deschis si o mica parte a calculului se vizua-
liza, am disociat vasele de pe canalul hepatic si le-am suturat tot cu fir
atraumatic, creind astfel doud borduri de suturd de-a lungul canalului
hepatic. Am prelungit incizia pind la 12—15 mm §i am evacuat calculul.
Efectuind colangiografia peroperatorie, am observat obstructia coledocu-
lui in regiunea colo-cistico-coledociana prin multiplele fire de hemostazi
in masa. Sintem nevoiti s mobilizam duodenul si si efectudm o hepatico-
duodenostomie. Evolutia postoperatorie este simpla, Icterul cedeazi ra-
pid, bolnavul parisind clinica la 3 siptimini postoperator. Revizut la 6
sdptdmini si 3 luni, bolnavul se giseste in stare de sanatate deplina.

Concluzii

1. Cavernomul periportal asociat litiazei ciii biliare principale, pro-
ducind angiocolita si icter recidivant, este de o incidentd deosebit de rara.
2. Extractia calculului din CBP este de o dificultate extremi, dato-
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Titd cavernomului hemoragic a ciarui hemostazi ridicd probleme de inalti
tehnicitate. .

3. Desi literatura de specialitate da verdictul de ,noli me tangere*
cavernoamelor periportale, cu pretul unei interventii deosebit de labo!
rioase, viata bolnavului nostru a putut fi salvati.

Sosit la redactie: 21 februarie 1974.

'Clinica de pediatrie (cond.: prof. dr. Gh. Puskas, doctor-docent, profesor emerit,
membru corespondent al Academiei de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

MODIFICARILE FLOREI URINARE LA COPII CU PIELONEFRITA
INTERNATI IN CLINICA DE PEDIATRIE IN ULTIMII 10 ANI*

dr. C. Rusnac, dr. Catrinel Rusnac, dr. Despina Baghiu, dr. Martha Adler,
dr. Gizella Kovdcs

Afectiuni frecvente in perioada copildriei, pielonefritele pun in prac-
tica medicala probleme dificile de tratament. Aceasta se datoreste etiolo-
giei lor variate, In care un rol deosebit il joacd germenii putin sensibili
ori rezistent{i la antibiotice (Proteus hauseri, Pseudomonas aeruginosa,
Enterococcus sau cei care capiti cu ugurin{d o atare rezistentia (E. coli,
Klebsiella pneumoniae, Stafilococcus). Adesea reuseste lichidarea germe-
nilor initiali din urini, dar curind (uneori in cursul tratamentului, alteori
cu ocazia recidivelor) apar alte specii microbiene care creeazi aceeasi
dificultate din punct de vedere terapeutic.

Continua schimbare a florei si a sensibilititii la antibiotice impune
chimioterapiei pielonefritelor un caracter dinamic de care trebuie si se
find seama in cursul tratamentului antimicrobian (7). Ca atare, medicul
clinician trebuie si fie informat in mod periodic asupra naturii, frec-
ventei si a raspunsului la antibiotice al germenilor izolati din urini, pen-
tru ca, in cazul introducerii tratamentului inainte de sosirea antibiogra-
mei, s poatd administra antibioticul cel mai indicat. Acest lucru este
cu atit mai necesar pentru medicii de teren, care, in lipsa antibiograme-
lor, sint uneori nevoiti si aplice metoda ,,0arbi“ de tratament si care ar
putea gisi in astfel de informiri periodice, date prefioase cu privire la
chimiosensibilitatea germenilor, variabili dupid cum se stie, de la un
moment la altul si de la o regiune la alta (6).

Pornind de la aceste considerente am urmdirit in lucrarea de fatd
modificarile survenite pe parcursul a 10 ani in frecventa si sensibilitatea
la antibiotice a germenilor izolati din urina copiilor internati in clinica
noastri cu diagnosticul de pielonefrita.

* Lucrare comunicati la U.S.S.M. Filiala Mures, Sectia de pediatrie, la 21
iunie 1973
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Material si metodd

Dintre cazurile spitalizate intre anii 1963 si 1972 am selectionat un
numir de 180 pielonefrite care aveau cel putin doud uroculturi cantita-
tive si calitative. Marea majoritate (peste 4/5) erau pielonefrite acute,
adesea recidivante; foarte putine erau pielonefrite cronice. Dupa sex, 128
erau fetite si 52 baieti, iar dupad virstd se situau intre 1 lund si juma-
tate si 15 ani. La acesti bolnavi s-au efectuat in timpul internarii 498
uroculturi cantitative si calitative. Recoltarea urinii s-a facut prin me-
toda jetului intrerupt si numai exceptional prin cateterizare,

Determinarea sensibilitiatii la antibiotice s-a efectuat prin metoda
difuzimetricd orizontala, folosind rondele impregnate cu Penicilini,
Streptomicini, Cloramfenicol, Tetraciclinid, Neomicind, Polimixinid B,
Colimicina, Eritromicind, Kanamicini, Oxacilini, Ampicilina, Nitrofuran-
toin si Negram.

Rezultate si discutii

Germenii izolati din uroculturi si frecventa lor sint redati in urma--
torul tabel:

Tabelul nr. 1

Germenii Nr. tulpinilor %
E._coli 187 41,7
Proteus 152 33,9
Klebsiella 88 19,5
Stafilococcus albus 9 2,5
Pseudomonas aeruginosa 4 08
Enterococcus 4 08
Streptococcus viridans 2 0,4
Stafilococcus aureus haemolyticus 2 0.;
Total tulpini 448 100 -

Reiese din acest tabel cia in 95,1% din cazuri s-au pus in evidenti
enterobacterii, in 0,8% alti germeni gram-negativi (piocianic) si numai
in 4,1% diferiti coci. Procentul de enterobacterii gisit de noi in uroculturi
este apropiat de datele din literaturs, care subliniazi prevalenta acestor
tulpini si in special a bacililor coli (3, 5, 6, 8, 13, 14). Cocii au fost izolati
la cazurile noastre intr-un procent redus si cu predominanta stafiloco-
cului alb fatd de cel aureu hemolitic, asa cum de altfel consemneazi si
al{i autori (8, 11).

In 354 cazuri (79 %), germenii gasi{i de noi au fost in cultura pura,
in 82 cazuri (18,3%) in culturi mixte de 2, jar in 12 cazuri (2,7%) in
culturi de 3 specii microbiene. Faptul ci in 45 din cazuri s-a pus in
evidentd o singurad specie microbianid este de asemenea in concordanti
cu unele date din literatura (5, 8, 11).

Frecventa pe ani a celor mai importanti germeni izolati din uro-
culluri este redata in fig. nr. 1. Reiese din acest grafic ci in timp ce
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stafilococii se afla in scidere marcati (de la 18 % la 0), toti ceilalti ger-
meni mai frecvent intilniti (E. coli, Proteus hauseri, Klebsiella pneumo-
niae) se afli in crestere (de la 10 %, 9,8 % si 4,5% la 18,7%, 17,7% si
respectiv 19,3 %y). Aceastd crestere nu s-a ficut insi in mod regulat, ci
cu oscilatii mari pind in anul 1969, de cind toti acesti germeni inregis-
ireazi o curbi a frecventei regulat ascendenti, mai ales E. coli. O situatie
asemanatoare in ce priveste cresterea neincetatd a frecvenfei germenilor
intilni{i in infectiile urinare a fost semnalata si in alte statistici din tard
sau strdinatate (8, 11).

Rezistenta, respectiv sensibilitatea la antibiotice a germenilor izolati
din uroculturi sint redate in fig. nr. 2. Dintre cele 448 tulpini izolate 77
(17,2 % au fost rezistente la toate antibioticele uzuale (E. coli in propor-
tie de 4,9%, Proteus 9,1% si Klebsiella 3,4 %). Restul de 371 tulpini
(82,8 %%) au fost sensibile, in 38,8 % din cazuri la 1 singur antibiotic, in
24,7% din cazuri la 2 antibiotice, in 16,7% la 3 antibiotice §i in 4,6 %
la peste 3 antibiotice.

Desigur, procentul de 17,2 %, germeni rezistenti la toate antibioticele
uzuale nu este mare, desi este mai crescut decit cel inregistrat de Ivanof
(11) si mai apropiat de cel gasit de Ionescu (10). Adiugind insi la acest
procent si pe cel al tulpinilor sensibile la 1 sau 2 antibiotice, in majori-
tatea cazurilor Neomicina sau'si Polimixina, antibiotice toxice si ca atare
putin utilizate in practici, inseamna ci 3 4 dintre cazurile noastre nu au
beneficiat de antibioticele uzuale, ceea ce schimbid aspectul problemei.

O situatie asemanitoare, la fel de ingrijordtoare, ni se infatiseaza
dacd privim rezistenta la antibiotice nu global (pe intreg intervalul de 10
ani) ci in mod separat, pe ani. Incepind cu anii 1964—1965 cind
loti germenii erau sensibili la antibiotice, rezistenta lor a crescut
dupi aceea in mod continuu pini la 60 % in anul 1969 si apoi, dupid un
recul in 1970, din nou la 32% in 1972. Cu alte cuvinte, ne gisim in pre-
zent, in ce priveste tratamentul antimicrobian al pielonefritelor, intr-un
moment de crestere a rezistentei germenilor la antibioticele uzuale ceea
ce explicd greutitile practicii actuale.

Sensibilitatea la antibiotice a germenilor izolati din urina copiilor cu
pielonefriti a variat de la o specie microbiana la alte, dar se pare ca la
acelasi germen, ea a urmat in decursul celor 10 ani o curba in linii mari
asemdnitoare. De pilda, pentru E. coli este caracteristic faptul ci dupi
o sciddere marcatd a sensibilititii la Cloramfenicol, Tetraciclini, Neomi-
cini, Polimixind B si Streptomicinid intre anii 1967 si 1969, curba s-a
redresat dupd aceea vertiginos. pentru ca incepind cu anul 1971 si tindid
din nou la scadere (cu exceptia Streptomicinei). La fel este in scidere
brusci sensibilitatea la Nitrofurantoin si mai putin brusci la Colimicina.
Invers, la Negram sensibilitatea creste vertiginos, iar la Kanamicini
mai lent.

La Klebsiella intilnim in shimb, alt gen de curbi, dupd care, scide-
rea marcatd a sensibilitatii la antibiotice (uneori pina la 0) s-a petrecut
in anul 1969, urmind apoi o revenire marcati si din nou o scidere
brusca dupa 1971 (pentru Neomicinid de pilda, pina la 0). De asemenea
este in scadere marcatd sensibilitatea la Nitrofurantoin, mai putin mar-
catid la Colimicina si creste vertiginos la Negram (ca si in cazul Coliba-
cilului).
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Pentru Proteus, curba sensibilitifii la antibiotice indicid in ansamblu
o descrestere continud, desi o oarecare revenire s-a inregistrat incepind
cu anul 1970, dar in 1972 s-a produs din nou o pribusire, indeosebi in
ceea ce priveste sensibilitatea la Kanamicini si Nitrofurantoin.

Pe scurt, excluzind antibioticele nefrotoxice, rar utilizate, noi nu ne
mai putem baza la ora actuali, in materie de colibacili si Klebsiella decit
pe Negram, la care procentele de sensibilitate erau in 1972 inci ridicate
(80 % pentru Klebsiella si 96 % pentru E. coli). In fata Proteusului sin-
tem insi complet descoperiti. Septrinul sau alte chimioterapeutice mai
nou introduse in tratamentul pielonefritelor vor reusi probabil si amelio-
reze situatia, dar este tot asa de sigur ca dupa 2—3 ani de utilizare a lor,
germenii vor devemi rezistenti si fatd de aceste substante, asa cum s-a
intimplat de exemplu cu Nitrofurantoinul. La numai 2 ani de la intro-
ducerea in clinica noastrd, sensibilitatea la Nitrofurantoin a ajuns sub
10 % pentru Klebsiella si Proteus si sub 20 % pentru E. coli, desi initial
era de peste 70—80 %.

Ce maisuri se impun in aceasti situatie? Pe linga urmirirea agentului
etiologic sint necesare si unele masuri de profilaxie vizind: evitarea in-
fectiilor aparute prin tratamente antibiotice incorect aplicate, dar mai
ales, evitarea utilizdrii abuzive a antibioticelor, ceea ce ar putea duce la
crearea de tulpini rezistente, respectiv focare cu astfel de tulpini din care
ulterior infectia ar putea ajunge la caile urinare,

De asemenea, ar fi recomandabil ca in clinicd, diversele antibiotice
si se utilizeze alternativ, pe perioade de timp, creindu-se o adevérata
ciclitate a medicamentelor, cu pastrarea unora dintre ele ca antibiotice
de rezerva, asa cum recomandi mai mul{i autori (1, 2, 9, 12, 15).

in concluzie, din datele mentionate, rezulti ca, alaturi de o serie de
factori care contribuie la succesul sau insuccesul tratamentului anti-
microbian in pielonefrite, un element esential il constituie natura si
sensibilitatea germenilor la antibiotice. In aceasta privinta, germenii care
stau mai frecvent la baza pielonefritelor sint in prezent si cei mai re-
zistenti la antibiotice si totodatd se inregistreazi continua lor crestere
numerici, explicind astfel greutatile intilnite in practicd. La aceasta se
mai adaugs faptul ci sensibilitatea germenilor nu are un caracter fix, ci
variazi de la un moment la altul, imprimind acel caracter dinamic de
care vorbeam la inceput §i care, in mod obligator, trebuie si se reflecte
si asupra tratamentului. De aceea, pentru aplicarea unei chimio- si
antibioterapii cit mai corecte este necesar si existe, pe de o parte o
informare periodici asupra sensibilitatii florei izolate din uroculturi, iar
pe de alti parte, o cit mai strinsi colaborare intre clinicieni, medici de
laborator si microbiologi.

Sosit la redactie: 14 decembrie 1973.
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Clinica de urologie din Tirgu-Mures (cond.: prof. dr. P. Kétay)

DESPRE IMPORTANTA PROCESELOR INFLAMATOARE
IN ADENOMUL DE PROSTATA

dr. F. Gross, dr. P, Kétay, dr. O. Lakatos, dr. A. Pop

{n ultimii ani s-au obtinut in clinica noastrd rezultate favorabile pri-
vind tratamentul chirurgical al adenomului de prostata.

Majoritatea bolnavilor care se prezintd pentru adenomectomie au si
infectii ale cailor urinare. Pregitirea preoperatorie, sondajul vezicii con-
tribuie si ele la cresterea frecventej acestui fenomen. Din materialul nos-
tru reiese insi cd numirul infectiilor si intensitatea lor a scazut. In decurs
de aproape un an §i jumétate (1 ianuarie 1972 — 1 iunie 1973) nu am
mai intilnit tabloul clinic al abcesului de prostatd si nu am fost nevoiti si
incizdm nici un abces de prostati. La cele 100 de adenomectomii trans-
vezicale efectuate in acest interval nu am observat cu ochiul liber in nici
un caz puroi la nivelul complexului prostatic cu ocazia inciziei capsulei.

La aceasti situatie favorabila au contribuit atit aplicarea corespunzi-
toare a chimio — respectiv antibioterapiei cit $i urmatorii factori:

1. A scédzut numarul infectiilor gonococice in anamneza bolnavilor,
s-a modificat si tratamentul acestora scézind in mod consecutiv si numa-
rul infectiilor piococice de prostati.

2. S-a imbundtdtit asistenta medicald. Bolnavii beneficiazi in majo-
ritatea cazurilor de o asistentd medicald incid in faza incipienti si din-
tr-un ,,purtitor de adenom devine un adenomatos constient®,

S-au imbunatatit conditiile subiective si obiective ale cateterismului
vezical in caz de retentie completi de urinid. Medicul de circumscriptie
posedind unele cunostinte de specialitate recurge in cazuri de urgenti la

punctia vezicald in loc de sondaj wvezical care este mult mai dificil si
riscant.

3. In cabinetele de specialitate si in stationare asistenta medicald este
asiguratd cu un instrumentar care poate fi usor dezinfectat, sondele din

Lucrarea a fost prezentati la Consfituirea de urologie pe tara.
Galati 22—23 octombrie, 1973
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material plastic sint mai putin traumatizante, fixarea lor este mai ugoara
si mai sigura, fiind tolerate mai bine de tesuturi.

4. Adenomul de prostati poate fi diagnosticat in majoritatea cazuri-
lor prin metodele de explorare de care dispunem, Putem renunta la ex-
plordri endoscopice, daca totusi sint necesare le efectuim inainte de actul
chirurgical in sala de operatie. Deoarece clinic nu am intilnit simptome
grave de adenomits, am examinat reactiile inflamatoare ale adenoamelor
extirpate.

Material si metodd

intre 1 ianuarie 1972 si 1 junie 1973 am efectuat in Clinica de uro-
logie din Tirgu-Mures 100 adenomectomii transvezicale in anestezie gene-
rala prin intubatie cu Halotan, respectiv anestezie epiduralid asociati cu
cea locala. Dupa fixarea adenomuluj s-au facut numeroase lame histo-
logice colorate cu hematoxilin-eozini, Van Gieson sau tricrom Székely.

Am examinat histologic, pe linga structura adenomului, modificarile
vasculare degenerative si inflamatoare ale sistemului venos, reactia infla-
matoare (infiltrativd, difuzi, circumscrisi sau perivasculard), respectiv
consecintele inflamatiei. In aceastd lucrare relatim doar datele obtinute
in legdturd cu problema inflamatiei adenomului. Cel mai tinar bolnav a
avut virsta de 51 de ani, iar cel mai batrin de 87. Media de virstd a bol-
navilor nostri a fost de 66,8 ani. Clasificarea bolnavilor dupa virsta:

51—60 ani 14 cazuri 14%,
61—70 ani 47 cazuri 47%
71—80 ani 37 cazuri 37%
peste 80 ani 2 cazuri 2%
Total: 100 cazuri 100%

Am pierdut un numir de 4 bolnavi, din care trei aveau virsta de 51,
72 si 73 de ani, au decedat in a 9-a respectiv a 13-a §i a 12-a zi de la
operatie prin embolie cerebralid. Bolnavul in virstd de 82 ani a decedat
dupa 4 zile de la interventie in urma unei insuficiente circulatorii.

La prelucrarea histologicd a celor 100 cazuri, in 61 am gésit reactii
inflamatoare la nivelul adenomului.

Infiltratiile au fost de natura limfo-histio- si monocitara.

Inflamatia a avut un caracter difuz in 18 cazuri (fig. nr. 1) si cir-
cumscris in 43 (fig. nr. 2).

Dintre reactiile inflamatoare circumscrise trebuie si scoatem in evi-
denta cele cu caracter perivascular (fig. nr. 3—4). Este binecunoscut ca
venele complexului prostatic pot participa in procesul inflamator sub
formid de tromboflebite care nu se evidentiazi prin tuseu rectal. La fie-
care tuseu mai agresiv se pot desprinde trombi inflamatori care pot sa
ajunga in circulatia sanguina. Din aceste exemple reiese ci focarele infla-
matoare ale sistemului venos al adenomului au aceeasi semnificatie ca st
cele ale celui periprostatic.

Modificarile persistente dupi vindecarea unei prostatite parenchima-
toase de lungi durati prezinti un alt aspect. Fird ca si apard microab-
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cese, tesutul interstitial cicatriceal si dur stranguleazi canalele excretoare
ale acinilor, in consecinti iau nastere chisturi de retentie, care prin cres-
tere si rupere conflueazi. intr-un caz s-a observat o infiltratie celulara
perichistica.

Intrucit epitelizarea lojei de rezectie necesitd 5—6 luni, trebuie sa
presupunem ci incetineala acestui proces se datoreste nu numai piuriei
persistente, ci si indelungatului proces de adenom inflamat, care a pre-
cedat operatia.

Concluzii

Studiind cele 100 de adenomectomii transvezicale pe care le-am exe-
cutat s-a observat prezenta unui proces inflamator difuz sau de focar in
69 de cazuri. Se acordd o importantd, mai ales infiltratiilor perivasculare.
Chisturile de retentie sint si ele o urmare a inflamatiei spatiilor intersti-
tiale. Astfel de fenomene s-au observat si la persoane ce nu prezentau
semne de inflamatie preoperatorie. Frecventa proceselor inflamatoare care
apar concomitent cu adenoamele de prostatd este un argument in plus
pentru necesitatea unor interventii la timp.

Sosit la redactie: 11 februarie 1974.

Clinica de psihiatrie (cond.: prof. dr, C. Csiky, doctor in medicina) din Tirgu-Mures

STUDIUL UNOR PARTICULARITATI ACTUALE ALE FRECVENTEI
SI FORMELOR DE PARALIZIE GENERALA PROGRESIVA *

dr. Gh. Grecu, dr. Eugenia Stanciu, dr. A. Nagy, 1. Sdmdrghitan

Au trecut peste 150 de ani de cind Bayle, prin celebra sa tezi de
doctorat, intitulati ,,Recherches sur les maladies mentales* a delimitat
prima entitate nosopsihiatrici sub denumirea de ,paralizie generald cu
nebunie”, demonstrind cd la baza acesteia sti un proces de , Arachnitis
cronique“. Meritul delimitdrii acestei maladii ii revine lui Bayle (1822),
dar anterior lui §i Chiarrugi (1793) a ficut unele referiri cu privire la unele
cazuri, si in special Haslam (1798) a descris in monografia sa ,,Observa-
tions on Insanity“, un caz tipic de paralizie generala. Haslam prezinti un
caz al unuj bolnav in virstd de 42 de ani, la care boala a debutat in plina
stare de s#ndatate, prin idei delirante de grandoare, tulburdri de vorbire
(care in cele din urmi a devenit complet nearticulatd), anizocorie, stiri
apoplectiforme, dementiere rapida, slabire generalid si marasm. Bolnavul
a decedat la 18 luni de la debutul bolii, iar la necropsie s-a gasit un me-
ninge opacifiat §i ingrosat, in plus o dilatare ventriculara.

* Lucrare comunicati la a I1X-a Sesiune stiintificA a cadrelor didactice, IM.F.,
Tirgu-Mures, 4—5 ianuarie 1974
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Din 1846, la propunerea lui Requin, boala delimitati de Bayle pri-
meste denumirea de paralizie generalid progresivid. Desigur ci la contu-
rarea §i elucidarea etiopatogenetici a acestei maladii au contribuit nu-
merosi autori. Astfel putem aminti ci Bayle, incercind si explice cauzele
leziunilor descrise de el, cu toate ci la 1/5 din bolnavii sii a intilnit in
antecedentele lor personale, infectia luetici, nu a fiacut nici o legitura
intre sifilis si boala descrisa, lucru presupus pentru prima dati de Esmarch
si Jessen (1857), iar marele merit de a demonstra prezenta ,treponemei®
in tesutul cerebral ii revine lui Noguchi-Moore (1913), respectiv Mari-
nescu (1914). In 1927 Wagner von Jaurreg obtine premiul Nobel pentru
introducerea malarioterapiei (1917), prima terapie psihiatrica activd cu
rezultate spectaculoase mai ales in faza incipienti a bolii. Datoriti pireto-
terapiei si in general penicilinei (introdusi in terapia paraliziei generale
in 1945) s-a ajuns, atit la noi cit si in stridinitate, ca numairul mare de
bolnavi paralitici, care cu citeva decenii in urmi ocupau peste 40°% din
totalul bolnavilor internati in spitalele de psihiatrie, si se reducd foarte
mult. Desigur ci aceastd reducere, semnalati de numerosi autori (5, 7,
10, 12, 14, 25), este legatid in mod direct de masurile de profilaxie, depis-
tare precoce a infectiilor luetice si de instituirea unui tratament cu anti-
biotice bine condus. De fapt, odati cu introducerea antibioticelor in te-
rapia infectiilor luetice, unii autori afirmau ci patologia sifilisului ner-
vos este in disparitie; totusi, dupid 1955, s-a semnalat o recrudescenta
moderati a sifilisului precum si aparitia unor manifestiri mai fruste si
atipice ale paraliziei generale.

Consideram motivatd prezenta lucrare tocmai datoriti acestor aspecte
si mai ales pentru faptul ca pe linga scaderea incidentei paraliziei gene-
rale progresive, ea aduce si unele date referitoare la formele de manifes-
tare ale acestei maladii in conditiile actuale, maladie care, cu toate ci
in ultima vreme este rari, incd nu a disparut, ceea ce demonstreazi ci
problemele legate de aceastd boala nu au fost pe deplin rezolvate pini in
prezent.

Material si metodd

La baza lucririi noastre stau observatiile clinico-statistice efectuate
pe un numir de 81 bolnavi internati intre anii 1960—1973 in Clinica
de psihiatrie din Tirgu-Mures si Spitalul de bolnavi psihici cronici din
Gheja, cu diferite tulburari psihice consecutive unor meningoencefalite
cronice sifilitice. In cadrul acestor observatii am pornit de la compararea
aspectelor psihopatologice cu cele descrise de autorii clasici, in scopul
sesizdrii unor schimbiri cantitative si calitative in modul in care se pre-
zintd si evolueazi paralizia generald in conditiile contemporane de inves-
tigare si tratament si in general datoritd terapiei cu antibiotice utilizata
atit de frecvent in maladiile infecto-contagioase, considerind ci nici un
individ nu a scdpat de acest tratament si c& in acest context si paraliticii
au profitat, chiar firi sa stie, de antibioterapie, fapt care poate schimba
evolutia ulterioard a paraliziei.

Un alt scop principal al acestei lucriri este demonstrarea reducerii
incidentei paraliziei generale progresive in urma utilizarii pe scard larga
a antibioticelor. Diagnosticul de psihoza in cadrul infectiilor luetice ce-
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rebrale a fost pus pe baza reactiilor serologice, pozitive in singe si L.C.R.,
precum si a altor semne neuropsihice,

Rezultate si discutii

In decursul a 14 ani, numirul celor 81 de bolnavi internati pentru
diferite forme psihopatologice, intilnite in cadrul paraliziei generale pro-
gresive, reprezinti un procentaj de 0,51 % din totalul bolnavilor internati.

Repartizind bolnavii pe anii de internare in care 1i s-a precizat diag-
nosticul de paralizie generald progresivid am constatat o recrudescenti in
1961 (17 cazuri) si in 1965 (12 cazuri). De mentionat cd dupi 1965 frec-
venta depistarilor s-a redus extrem de mult, ajungind intre 1967 si 1969
la 3 cazuri, iar de atunci si pinad in 1973 nemaifiind depistat nici un caz.

Deci, dupd cum se vede din acest raport, internirile cu paralizie
generald in clinica noastrda s-au redus enorm, iar aceasti reducere este
legatd in mod direct de imbunatitirea mijloacelor si metodelor terapeu-
tice aplicate cit mai din timp si cit mai corect la bolnavii cu infectii
luetice. In raport cu starea civildi mentionim ci 44,4%5 erau necisito-
riti, 39,5 % casatoriti, 7,4 % divortati, 5% separati si 3,7% vaduvi. Din
aceste date rezulti ci cel mai mare procentaj, adici 60,5% al acestor
bolnavi, triiau In afara unei vieti familiale organizate. Din cei 81 de
bolnavi 74 %, erau barbati si numai 26 %p femei, ceea ce reprezinti un
raport de 3 la 1. Acest raport corespunde cu cel gisit de Hahm (1959)
la un numar de 1086 bolnavi paralitici, in timp ce Liu (1960) da un raport
de 4.4 la 1, iar Orbdn (1957) de 2,1 1a 1.

Referindu-ne la judetele pe care le deserveste clinica noastrd putem
afirma ci paralizia generald este o maladie cu o provenienti de 72,8 %
din mediul rural si numai 27,2% din cel urban. Acest aspect oglindeste
faptul ca asistenta si educatia sanitard au fost foarte slabe si rdu orga-
nizate In urmé cu citeva decenii, in special in mediul rural. Ficind o
repartizare pe grupe de virstd de 10 ani (tabelul nr. 1) am constatat cel

Tabelul nr 1

Grupe de virstid 11—20 21—30 31—40 41—50 51—60 61—70 71—80

Procentaj 2,47%, 3,700  6,13%%  33,33% 3581% 16,150, 2,419,

mai ridicat procentaj de 36,81 % intre 51—60 ani. De fapt, aceasti ma-
ladie a fost diagnosticati dupa virsta de 41 ani in procentaj de 87,70 %,
fenomen care nu corespunde decit partial cu datele semnalate de autorii
clasici, dar acest aspect mai relevid si faptul ci in urma imbun&tatirii
conditiilor economico-sociale a asistentei sanitare si a introducerii anti-
bioticelor in practica medicald curenti, a ficut ca debutul acestei maladii
sd apard in majoritatea cazurilor la o virsti mai inaintati. O analizad a
profesiilor prestate de cei 81 bolnavi, relevi faptul ci 48,14% sint coo-
peratori agricoli, 17,28 % muncitori, 16.05 %0 fara nici o calificare, 9,88 %
casnice si 8,65 % pensionari. Trebuie si remarcim ci 53,9 % din totalul
bolnavilor, in perioada celui de-al doilea razboi mondial (1939—1945) au
servit in cadrul armatei si c& un numar mai restrins reprezentat de 8,64 %o
au participat ca militari in primul razboi mondial (1914—1919). O alta
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problema o constituie faptul ci 11,11 % din bolnavi au fost soferi, me-
canici, comercianti si pantofari, in timp ce 16,05 % nu aveau nici o cali-
ficare lucrind temporal si ocazional in diferite locuri.

Datele anamnestice au demonstrat ci la 3,7 % infectia luetica a fost
prezenta la unul sau la ambii parin{i, in timp ce 83,95% recunosc
aceasta infectie In antecedentele lor personale, pentru care au ficut dife-
rite tratamente (cu preparate: arsenicale — salvarsan si neosalvarsan —,
bismutice, mercuriale, siruri de iod, sulfamide, penicilina etc.), iar 12,35 %
nu-si amintesc sa fi suferit de aceastd infectie. Preocupindu-ne de inter-
valul de timp parcurs de bolnavi de la infectia primari pina la aparitia
manifestarilor psihice si neurologice mai mult sau mai putin caracteris-
tice paraliziei generale pentru care s-au internat, am constatat ci, la
bolnavii farid tratamente anterioare sau la cei care au beneficiat, din
diferite motive, de un tratament incomplet si fird antibiotice (total
55,55 %) acest interval a variat intre 3 si 16 ani. Dar si la aceast3 grupa
paralizia generald a aparut mai repede la acei bolnavi care in viata lor au
facut exces de bauturi alcoolice, au dus o viatd dezordonati sau din contra
au fost suprasolicitati fizic si intelectual, trdind unii din ei si o viata
stressanta. Deci, datorita acestor factori organismul isi pierde rezistenta
sl cedeazd mai repede invaziei treponemelor in sistemul nervos central
(6, 12, 14, 22, 23, 24, 26 etc.). La restul bolnavilor (44,45 %) care au fiacut
unele tratamente complete, in special la cei care au beneficiat si de pe-
nicilind, avind §i o viatd mai echilibratd fara abuzuri si suprasolicitari,
manifestirile paralitice au aparut mai tirziu, adicid dupa 8 si chiar peste
20 de ani.

In continuare ne vom referi pe scurt la simptomele neurologice in-
tilnite la acesti bolnavi atit in perioada de debut cit si de stare, redin-
du-le in ordinea frecventei lor: astfel anomaliile pupilare (contur nere-
gulat, semnul lui Argyll Robertson, anizocorie, pupile miotice si alte per-
turbari ale reflexelor pupilare) in 64 %, hiperreflexivitatea osteotendi-
noasi in 59 %, tulburiri de vorbire (dizartrie3 in 48 Y%, tremurituri in
34 Y%, ataxie in 14 %, mialgii profunde in 11 %, hemipareze, hipertonie
sau sciderea fortei musculare in 8%, crize jaksoniene, epileptiforme,
afazii tranzitorii si tulburari de constiintd in 8%, simptome pseudo-
tumorale cu diferite localizari in 6%, fenomene apoplectiforme in 3 %.
De fapt, asemenea manifestiri neurologice au fost semnalate si de autorii
clasici dar si de cei mai recenti (4, 5, 9, 10, 17, 18, 25, 34).

Simptomatologia psihici de debut mai des intilnitd de noi este cea
psihonevrotici. Ramine de remarcat faptul ca, asa cum presupun si alti
autori (5, 10, 12, 25, 26 s.a.), paralizia generald progresivd imbracid tot
mai frecvent in ultimele decenii diferite forme mai fruste si atipice, ceea
ce uneori creeaza greutiti si chiar posibilitati de interpretare gresiti. Se
pare ci aceste schimbiri clinico-fenomenologice sint consecutive atit evo-
lutiei naturale a bolii cit si mijloacelor terapeutice specifice si nespeci-
fice, in care principalul loc il ocupa antibioticele. In general, multi autori
(2, 3,5, 69, 10, 12, 14, 33 etc.) au semnalat cd in ultima vreme formele
paraliziei generale progresive clasice nu mai corespund decit in mod par-
tial cu cele de azi, de pildi casexia si marasmul practic nu se mai intil-
nesc decit ca o exceptie.

in stabilirea formelor de manifestare ale paraliziei generale progre-
sive, ne-am ghidat dupa simptomele psihice ce dominau tabloul psiho-
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patologic, simptome care conturau in cea mai mare misurd un sindrom
clasic. Pornind de la formele clasice amintim ci Bayle, sustinea ca un
simptom patognomonic prezenta ideilor delirante de grandoare si cd el
excludea alte forme de manifestare psihopatologicd din cadrul acestei
maladii. Cu timpul insi, chiar contemporanii sii (Baillarger etc.) au largit
tot mai mult cadrul paraliziei generale, introducind aici §i alte forme, in
special pe cea depresivid. Cu puiin timp inainte majoritatea autorilor re-
cunosteau ci forma expansiva a paraliziei generale se intilnea intr-un
procentaj de 25% la fel ca si forma depresiva, in timp ce un procentaj
mai ridicat aproximativ de 40% era furnizat de forma simpld demen-
tiala. Alte forme semnalate, si dupd unii autori intilnite destul de frec-
vent, sint urmaitoarele: halucinator paranoide, schizoide, confuzionale,
epileptoide si cele atipice: paralizia lui Lissauer, taboparalizia si cea dien-
cefalicd (aseminitoare encefalitei letargice). Fira a ne opri asupra altor
forme grave vom aridta cd datoritd terapiei actuale a scdazut enorm {frec-
venta formelor grave in favoarea celor mai usoare cu o evolujie mai
lunga.

Revenind la observatiile noastre vom prezenta in continuare for-
mele intilnite in ordinea frecventei lor:

Forma simpla dementiald . . . . . 37,2%
Forma depresiva . . . . . . . . 2349%
Forma expansivi (maniacala) . . . 14,8%
Forma halucinator paranoida . . . 12,3%
Forma confuzivda . . . . . . . . 49%
Forma epileptoidda . . . . . . . . 37%
Forme atipice . . . . . . . . . 37%

Dupi cum se vede din cele de mai sus pe primul loc s-a situat forma
simpla dementiald, caracterizati prin scidderea capacititilor intelectuale,
tulburdri de memorie si gindire, bradipsihism si bradikinezie, tulburari
de comportament prin scdderea simjului etico-moral si al discerndmin-
tului etc. Nate aseminitoare au fost publicate de alti autori (10, 12, 14,
15, 16, 28, 33 etc.).

Forma depresiva a paraliziei generale, in procentaj de 23,4%, s-a
situat pe locul al doilea. De fapt, asa cum arati si Dewhurst (1969) aceasti
formi a cigtigat in ultimele decenii mai mult teren in defavoarea formei
expansive, care in observatiile noastre se situeazi pe locul al 3-lea cu un
procentaj de 14.8°%. Diagnosticul de formi depresivi sau maniacali a
fost pus pe baza sindromului afectiv care domina tabloul psihopatologic.
Trebuie sd amintim cé in cadrul acestor forme, viata afectiva are perioade
scurte in care simptomatologia afectivid poate oscila de la un sindrom la
altul, ca de exemplu dupd o stare de tristete profundi si plins cu o mo-
deratd agitatie, bolnavul incepe si cinte si s mimeze ritmul si miscérile
unui dans. Din observatiile mai multor autori (10, 11, 13, 16, 20, 33) care
au intilnit forma expansivd intre 3 si 16% din bolnavii tratati rezulti
un dezacord cu datele semnalate de autorii clasici care dau pentru
aceastii forma procentaje mai ridicate. In ultimele decenii (10, 21) se pare
ci tipul expansiv al paraliziei generale, obisnuit in Europa a fost inlocuit
treptat cu forma simpld dementiald si depresivd, Ficind observatii (19)
asupra ideilor delirante si a tulburarilor de perceptie, intilnite in cadrul
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schizofreniilor de-a lungul unui secol au constatat (importante schimbéri)
cd preocuparile religioase in secolul trecut au fost de 3 ori mai frecvente
decit in perioada contemporani §i ci preocupdrile sexuale sint de 2 ori
mai frecvente in pericada actuali decit in secolul trecut. Desigur, ase-
menea schimbari se intilnesc si in cadrul paraliziei generale progresive,
probabil ele sint o consecintd directi a schimbarilor economico-sociale,
in primul rind a conceptiilor despre lume, a dezvoltirii grandioase teh-
nico-gtiintifice i culturale, conditii in care oamenii lumii contemporane
se desprind treptat de vechile conceptii mistico-religioase. Aceste schimbari
mai pot fi favorizate si de posibilitatile psihofarmacologice de cedare tim-
purie a excitatiei psihomotorii cit si de alte aspecte terapeutice si econo-
mico-sociale care au redus si frecventa formelor grave de paralizie generali.
Din cadrul celorlalte forme amintim ca forma halucinator paranoida am in-
tilnit-o in 12,3 %, cea confuziva in 4,9 %, in timp ce forma epileptica si
atipicd in 7,4% In general toate aceste forme de paralizii generale pro-
gresive, mai ales in perioada de debut si acolo unde nu existau date
anamnestice si nici semne neurologice, pun probleme importante de diag-
nostic pozitiv si diferential. In interpretarea biopsihosociald si clinico-
fenomenologici am tinut seama de aspectul plurifactorial al fiecirui caz
in parte si in special de reactiile serologice.

Un alt aspect de care ne-am ocupat a fost analiza rezultatelor tera-
peutice, Desigur ci in cazul paraliziei generale, terapia s-a schimbat in
bine in special odati cu introducerea piretoterapiei (ale cédrei efecte favo-
rabile au fost sesizate chiar de Esquirol, Morel, Charcot, Sabler, Rosen-
blum si altii, care au observat in urma unor boli infec{ioase remisii bune
la unii bolnavi paralitici, dar aceastd metodid a fost pusi la punct de
Wagner von Jaurreg in 1917) si a antibioticelor in 1945.

in clinica noastra, la 88,8 % din cazuri, am fiacut un tratament com-
binat prin piretoterapie, penicilini si alte medicamente proteguitoare ale
sistemului nervos sau ale altor organe lezate. Eficacitatea acestui trata-
ment a fost cu atit mai mare cu cit el a fost aplicat in stadiul de debut
precoce al paraliziei. In aprecierea rezultatelor ne-am ghidat dupa schema
lui Michauzrs, care incadreazi rezultatele terapeutice in: remisii com-
plete, incomplete, minime si nule. Remisii complete (in care mai persis-
tau minime tulburari psihoneurologice) am obtinut in 40,7 %. Remisii
incomplete (la care erau prezente variate tulburari psihice si neurologice
de intensitate moderats, dar cu caracter persistent) in 45 %. Remisii mi-
nime (in care procesul morbid riminea stabilizat, cu persistenta unor
defecte de aspect demential si cu pierderea capacitatii de munci, in timp
ce se ameliora doar starea somatica) in 9,8 % si remisii nule (fara schim-
bari ps(,)i/hosomatice evidente cu tendinta la evolutie si dementiere globala)
in 4,5 %.

intr-un procentaj de 11,1 %, din cauza unor leziuni somatice, nu s-a
putut aplica piretoterapia, apelind doar la antibiotice $i tonice generale.
Remisiile din aceastd grupa au fost mai slabe decit ale grupei analizate
mai sus, astfel la un numar de 4 bolnavi am ob{inut remisii complete si
incomplete, in timp ce la restul de 6 aceste remisii erau minime si nule.
Bineinteles ca aici pe lingi paralizie mai actionau in mod defavorabil si
alte decompensiri organice (cardiopulmonare, renale, hepatice etc.), care
in multe cazuri au agravat starea bolnavilor, ajungind chiar la decese.
Amintim ci numerosi autori (1, 8, 9, 10, 15, 26, 31, 32 etc) semnaleazi
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cazuri rare de insuccese si chiar agravare la terapia cu penicilind, motiv
pentru care ei recomandi aplicarea unui tratament combinat in functie
de starea somatici si psihici a bolnavului tratat. Demn de remarcat este
faptul ci din cei 81 bolnavi tratati de noi, 12,3% au avut intre 3,6 in-
ternari, 23,4% au avut 2 interniri, iar restul de 64,3% numai una.
Aceste reinterniri s-au ficut in urma inrdutitirii stirii bolnavilor sau
fiind chemati pentru control si tratament.

Concluzii

1. Studiul nostru demonstreazi faptul cid frecventa internirilor cu
paralizie generald progresiva in clinica noastrd s-a redus mult, ajungind
1a 0,51% din totalul internirilor, in comparatie cu internirile date de
autorii clasici, ale ciror date statistice relevd un procentaj de peste 40 %
din totalul internarilor in spitalele de psihiatrie.

2. Nu putem ignora aceasti maladie, chiar dacad unii autori sustineau
ci odati cu introducerea penicilinei in terapia sifilisului va dispirea pa-
ralizia generalid progresiva.

3. Realitatea clinici demonstreazid intr-adevir o reducere insemnati
a paraliziei generale progresive, dar in acelasi timp si existenta ei, chiar
in diferite forme fruste sau atipice, provocind o ridicatd morbiditate si
mortalitate, aspecte care necesiti si i se acorde §i in continuare atentia
cuvenita.

4. In ultimele decenii raportul dintre diferitele forme clasice s-a schim-
bat, primele locuri fiind ocupate de forma dementiald simpli, depresiva,
expansivd si halucinator paranoidi, iar formele grave s-au redus in fa-
voarea celor mai usoare si prelungite,

5. Aplicarea unei terapii adecvate (specifice si nespecifice) cit mai
apropiate de instalarea paraliziei generale progresive, ne ajuti in obti-
nerea unor rezultate bune, ficind posibila reinsertia sociald si readapta-
rea profesionald a unui procentaj ridicat de bolnavi.

6. Pe linga cele de mai sus, o importanti deosebiti revine dispensari-
zarii §i controlului periodic al acestor bolnavi si, in cazuri motivate,
reinternarea lor pentru tratament.

Sosit la redactie: 25 ianuarie 1974,
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Clinica chirurgicald nr. II si chirurgie cardiovasculari (cond.: prof. dr. I. Pop D.
Popa, doctor-docent, membru corespondent al Academiei de stiinte medicale) din
Tirgu-Mures

*

FORME ANATOMO-CLINICE RARE ALE TIROIDITELOR *

dr. T. Georgescu, dr. A. Pop, dr. Z. Naftali, dr. C. Pand, dr. T. Grozescu,
dr. Gh. Vasilescu, dr. Ana Csizér, dr. M. Liebhart

Tiroiditele, indiferent de forma lor anatomo-clinicd, sint afectiuni
rare. Formele acute par a fi mai frecvente (Milcu, 4), iar dintre cele cro-
nice, tiroidita limfomatoasid Hashimoto (2, 5, 6, 11, 12). Tiroidita cronica
Riedel si subacutid de Quervain, sau cum sint denumite mai recent tiroi-
doze (7), sint foarte rare.

in Clinica chirurgicald II si chirurgie cardiovasculard Tirgu-Mures,
din totalul de 344 de bolnavi cu afectiuni ale glandei tiroide internati
in intervalul 1967—1972, doar 11 au fost cu tiroidite $i numai 8 cu forme
subacute si cronice. Dintre acestea din urmai, 3 au fost tiroidite Hashi-
moto, 2 tiroidite Riedel si 3 tiroidite Quervain. Acest numir redus de
cazuri in statistica noastrd ca si in alte statistici, ne indreptiteste si le
denumim forme rare.

* Lucrare comunicati la a IX-a Sesiune stiintificA a cadrelor didactice de la
I.MF,, Tirgu-Mures, 4—5 I 1974
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Tiroidita Hashimoto, descrisd in anul 1912 de autorul al cirui nume
il poartd, are si in prezent o etiologie neclarificata. Trei teorii cautd si-i
explice aparitia.

— Teoria constitutiei limfoide, bazati pe hipertrofia timusului, evi-
dentiati de pneumomediastinografie, sustinutd de Anderson si Widller,
sprijinitd de Michie si Irvine (citati de Té6th si Grosz, 12).

— Teoria infectiilor virotice, mai ales virusul parotiditei.

— Teoria autoimuna a lui Witebsky, acceptati azi unanim, si care
explici aparitia bolii prin imunizarea fati de tireoglobulinele proprii.
Tiroidita autoimuni Hashimoto poate si aparid in asociere cu alte afec-
fiuni autoimune cum sint: P.C.E. B, Addison, Lupus eritematos di-
semnat etc.

Tiroidita Hashimoto are o evolutie cronicd, apirind in exclusivitate
la femei in virstad de obicei in menopauzi, asa cum am observat si noi.
Cresterea in volum a glandei este difuzi, interesind ambii lobi, dura, ne-
dureroasd. in general se asociazd cu hipofunctie tiroidiand in urma dis-
trugerii fesutului glandular, Toate cazurile noastre de tiroiditd Hashimoto
au fost insotite de hipofunctie tiroidiana, evidentiatd de M. B. scazut, cit
si de curba de fixare scizuti a izotopului (I'%). In literaturd se mentio-
neazi in plus lipsa de reactivitate la testul cu TSH (12) si aparitia de
noduli reci, elementele cele mai importante de diagnostic. Un alt element
diagnostic important este hipergammaglobulinemia pe care am observat-o
si noi in 2 din cazuri.

Foarte rar, dar semnalat in literatura, s-a observat si asociatia ade-
nom toxic si tiroiditd Hashimoto (1) in care scintigrama aratd nodul cald,
iar clinic, semnele toxice proprii adenomului toxic tiroidian.

In general diagnosticul este dificil si se stabileste de reguld pe baza
examenului histopatologic extemporaneu sau definitiv. Confuzia cu cc.
tiroidian este foarte frecvents, din cauza semnelor clinice ale evolutiei,
V.S.H. crescut.

Toate cazurile noastre ne-au fost trimise cu suspiciunea de ce. ti-
roidian,

Tiroidita Riedel, apare spre deosebire de cea Hashimoto mai frecvent
la tineri si in aceeasi masura la ambele sexe. Cele doud cazuri ale noastre,
unul din ele de sex feminin si altul masculin, sint in virsti de 37 si res-
pectiv de 39 ani. Consistenta formatiunii tumorale situati de reguli uni-
lateral, este durad lemnoasa. de unde si denumirea de tiroiditd lemnoasa.

Tiroidita Riedel este forma cea mai rard dintre tiroiditele cronice,
0.5—4 %, dupa Albeaux-Fernet si Lindem (citati de Soustelle) (9). Aceastd
forma antreneazi frecvent simptome de compresiune si chiar paralizie
recurentiald, care pe lingd aspectul local se preteazi de asemenea la
confuzie cu cec. tiroidian. Dacd procesul de fibroza este extins, tiroidita
Riedel poate fi insotitd de hipotiroidism, In cazurile noastre, explorarea
cu izotopi a fost impracticabila, tocmai datoriti acestui fapt.

Tiroidita Riedel se considerid a fi tot o boald autoagresiva (6).

Tiroidita subacutid granulgmatocasa, gigantofolicularid Quervain, a fost
descrisd pentru prima dati de Quervain in 1904, Ea este cunoscuti in
afara denumirilor de mai sus, sub aceea de tiroiditid pseudotubereuloasa.
Este o inflamatie nesupurativd, al carei agent patogen nu a fost depistat.
Sugereaza etiologia virotica. fiind frecvent asociata cu afectiunile respi-
ratorii (3, 8). Pare a fi o reactie hiperergici. Afectiunea a fost deseori
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confundata cu Tbe. tiroidian sau cu tiroidita Riedel, iar in cazurile noas-
tre cu cc. tiroidian.

Apare mai frecvent la femei, cam 4—6:1, intre virsta de 30—50 ani;
in cazuistica noastrd 2 femei si un barbat, 35, 55 si respectiv 68 ani (S. I,
C.A.s5i B.P).

Diagnosticul precoce este dificil de stabilit, deoarece simptomele ini-
tiale nu se refera la tiroidd. Apar dureri toracice cu iradiere in facies,
occiput, umair, mialgii ale membrelor inferioare (8, 10), ca si in cazurile
noastre unde am observat in plus astenie, adinamie. Tiroida se maireste
apoi in volum difuz, dar nu prea mult si este dura, V.S.H. crescut. Apar
fenomene de compresiune.

Sint descrise in literaturd si forme acute, in care apare frisonul si
febra (in caz de origine infectioasi) evolutia putind merge spre abce-
dare (3).

Diagnosticul diferenfial fatd de celelalte forme de tiroiditi este di-
ficil, el este posibil de regulid doar prin examenul histologic, extempora-
neu, examen obligator in toate formele de tiroidi. Explorarea cu I'*t a
aritat cd RIC este mult sub limitele normale in toate cazurile. In ceea ce
priveste tratamentul, acesta este medical si chirurgical. In tiroidita Hashi-
moto s-a incercat cu rezultate bune tratamentul antibiotic cortizon, hor-
moni tiroidieni (6, 11, 12).

Tratamentul chirurgical a fost indicat in cazurile in care: — nu s-a
putut exclude malignizarea; — daci prezintd fenomene de compresiune;
— daca terapia conservatoare nu di rezultate; — prezenta unei tu. tiroi-
diene asociati sau o gusad nodulari toxica (1, 5, 6, 8, 9, 10).

Tratamentul tiroiditei Riedel este chirurgical. datoritd fenomenelor
de compresiune, adecvat situatiei locale.

Tiroidita subacuti Quervain poate beneficia de tratament cu cor-
ticosteroizi si antibiotice, iar in caz de hipertireozd asociati, iod, pentru
punerea in repaus a glandei (3, 10).

Toate cazurile noastre au fost supuse tratamentului chirurgical sau
asociat astfel:

In tiroidita Hashimoto s-a practicat tiroidectomia subtotald in aso-
ciere cu antibiotice si corticosteroizi. In tiroidita Riedel, intr-un caz s-a
practicat hemitiroidectomie totala stg. si subtotalad dr. (B.1) iar celilalt
caz hemitiroidectomie totald stg., ambele urmate de tratamentul antibio-
tic postoperator. In tiroidita Quervain, in doua cazuri (B. P. si S. L), s-a
practicat hemitiroidectomia totald stg. subtotald dr,, iar intr-un caz (C. A))
hemitiroidectomie totald dr. urmati de antibiotice si corticosteroizi.

Examenul histopatologic este singurul care poate transa diagnosticul,
stabilind forma histologica a tiroiditei.

in tiroidita Hashimoto (fig. nr. 1) examenul histopatologic eviden~
tiazd o infiltratie atit a zonelor veziculare cit si a interstitiului cu ele-
mente limfoplasmocitare. Elementele veziculare cu coloid palid sau goale
se gasesc in compartimentele delimitate de un schelet colagen, se observa
aspectul de distrofie mucoida.

Tiroidita Riedel (fig. nr. 2) se caracterizeazi printr-o bogitie a te-
sutului conjunctiv colagenizat, infiltrat de limfocite si plasmocite. Vezi-
culele tiroidiene sint mici si mijlocii avind epiteliul de tip secretor.

Tiroidita subacuti de Quervain (fig. nr. 3) se caracterizeaza prin fo-
care celulare de tipul histiocitelor in mijlocul cidrora apar celule gigante
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de tipul celor de corp stridin. Tesutul conjunctiv sirac reprezentat con-
tine infiltratii limfoplasmocitare in grup.
Discutii

Am prezentat aceastid lucrare deoarece formele de tiroidite amintite
sint rare si deci mai putin cunoscute, cit si pentru dificultitile de diag-
nostic si tratament pe care le ridica.

Etiologia este inca insuficient clarificatd. Tiroidita Hashimoto si Rie-
del sint considerate azi ca boli autoimune, iar cea Quervain de naturd
virotica. Tiroiditele cronice denumite in prezent tiroidoze, sint stiri pre-
blastomatoase.

Procesul de tiroiditd a survenit in 6 cazuri pe tiroidd normali si nu-
mai In 2 cazuri pe gusd preexistentd (strumite).

Diagnosticul initial a fost in toate cazurile de neo. tiroidian, in doud
dintre ele suspicionindu-se si un proces de tiroidita.

Examenul histologic extemporaneu a fost efectuat in 5 din cazuri,
precizindu-se cu aceastd ocazie diagnosticul de tiroiditd, fira a se cu-
noaste insi forma histologica.

Tratamentul initial este medical, iar in caz de esec, suspiciune de
malignizare sau fenomene compresive, cel chirurgical isi giseste indicatia.

Sosit la redactie: 6 martie 1974.
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Spitalul Unificat din Lupeni, Sectia de boli interne
(cond.: dr. P. Bornemisza, medic primar)

CERCETARI ELECTROCARDIOGRAFICE IN SILICOZA

dr, P. Bornemisza

In ultimele doua decenii au apirut numeroase studii cu privire la in-
teresarea cordului in silicozi. Cei mai multi autori au fost de parere ci
silicoza creeazi la nivelul plaminilor condifii care genereazia cordul pul-
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monar cronic, Conform acestei conceptii patogenice evolutia silicozei spre
cordul pulmonar cronic parea a fi un fenomen logic, confirma} de majo-
ritatea tratatelor clasice. Intr-adevir contractia cailor respu‘atonl si a ce-
lor vasculare pulmonare ar trebui si aibd drept urmare in ‘mod mev1tab1l
cresterea tensiunii in circulatia mica, hlpertrofla ventncululm drept, i
sfirsit, instalarea cordului pulmonar cronic.

Unele observatii insi, apdrute in ultimii 10—15 ani (3, 4, 6, 7, 16, 17,
19, 20, 21, 27) asupra studiilor bioelectrice efectuate la silicotici, au con-
testat predominanta hipertrofiei ventriculare stingi (H.V.D.) chiar in for-
mele avansate ale silicozei.

Unele publicatii izolate (8, cit. 15, 22, 26) au relevat o incident{d mai
mare a hipertrofiei ventriculare stingi (H.V.S.) decit a celei drepte, chiar
si la silicoticii sub 50 de ani.

Aceste observatii pledeazi pentru presupunerea ci imbolnivirea cor-
dului in silicozd nu ar fi perfect superpozabila cu tabloul nosologic al cor-
dului pulmonar cronic. De altfel, aprecierea justi a cardiopatiei in silicoza
nu este deloc usoara, tinind seama de dificultatile cunoscute in confirma-
rea unei H.V.D. incipiente prin metode clinice, radiologice si bioelectrice.

Cunoscind divergentele de pireri asupra naturii afectiunii cardiace in
silicoz&, am intreprins o serie de investigatii asupra minerilor carboniferi
suferind de silicozi internati la sectia noastri, sau trecuti prin comisia de
triere pentru pneumoconioza, comisie care a functionat timp de citiva ani
la acest spital.

Material si metodd

Au fost investigati 352 de muncitori in subteran sau mineri pensio-
nari, intre 29—61 de ani, cu o virstd medie de 40,2 ani, vechimea lor tn
munca subterana fiind de 15,4 ani.

Din punctul de vedere al evolutiei, in urma radiografiilor executate
muncitorii au fost incadrati in urmaétoarele grupe:

Silicozi stadiul I . . . . . . 78 muncitori
Silicoza stadiul II . . . . . . 204 muncitori
Silicoza stadiwl III. . . . . . 70 muncitori

Total . . . . . 352 muncitori

Acestor bolnavi 1i s-a efectuat profesiograma, anamneza individuala,
examenul clinic, radiografia pulmonari standard, examenul spirografic
(C.V., VEMS, Vmx), electrocardiograma in 12 derivatii clasice, in unele
cazuri cu derivatii suplimentare (Vs R, V4 R, V: inalt etc.).

Rezultate

Concluziile cu privire la probele respiratorii au fost prezentate intr-o
lucrare anterioara (5).

In interpretarea electrocardiogramelor (ECG) am atribuit o impor-
tanta deosebitd depistirii H.V.D., simptomul major bioelectric al cordului
pulmonar cronic. Spre a evita cunoscutele surse de eroare in interpretarea
traseelor electrice, ne-am ghidat in aprecierea unei H.V.D. dupé criteriile
mai multor autori: Warembourg (36), Widimsky (37), Scott (28), Sokolow~
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Lyon (cit. 15), Detry-Kremer (11), Popescu (23), confruntate cu criteriile
O.M.S. (38) publicate in 1963.

Tabelul nr. 1
Modificari ECG la 352 de bolnavi de silicozi cu privire la depistarea unei HV.D,,

dupa criteriile lui Widimsky, Detry-Kremer, Warembourg, Sokolow-Lyon, Scott si
dupi criteriile O.M.S.

Silicoza I Silicoza 11 Silicoza III Total
H.V.D, certd 78 bolnavi 204 bolnavi 70 bolnavi 352 bolnavi
dupa criteriile |
lui: Numir 5 Numir | Numair 5 Numir 5
bolnavi bolnavi o bolnavi bolnavi
Widimsky _ — 3 1,4 4 5,7 7 1,9
Detry-Kremer
Warembourg 1 1,3 3 14 4 5,7 8 2,3
Sokolow-Lyon
Scott
O.M.S, 2 2,5 7 3.4 6 8,6 15 4,2
H.V.D. posibild dupa
criteriile lui:
Widimsky . 3 39 2 09 3 43 8 2,3
OMS. —_ — 6 2,9 6 8,5 13 89
Total H.V.D, dupa criteriile OM.S.: certd 15 bolnavi . . . . 4,2%
posibild 13 bolnavi . . . 3,7%.
28 bolnavi L. .. 199

Precum reiese din tabel, insumind criteriile de mai sus, am gasit la
4,2% a silicoticilor o H.V.D, certa, iar in 3,7% o H.V.D. posibild, procen-
tajul general al unei preponderente ventriculare drepte fiind de 7,9%,
procentaj inferior fatd de rezultatele majoritatii statisticilor pe care le-am
studiat.

$tiind cd emfizemul pulmonar, desi se imbind, nu se suprapune in-
tocmai clinic i bioelectric cu silicoza, am stduiat dupa criteriile lui Spo-
dick (30) cazurile care radiologic si bioelectric prezentau semnele unui
emfizem pulmonar avansat. In total am depistat 36 de cazuri (10,2%) cu
modificiri tipice bioelectrice de emfizem, dintre care 50% prezentau con-
comitent si semnele unei H.V.D.

Urmirind incidenta semnelor de H.V.D. la pacientii cu disfunctie
ventilatorie, am constatat ci in stadiul I chiar la silicoticii care prezentau
probe respiratorii patologice, semnele de H.V.D. certd nu apireau decit in
2% a cazurilor. In stadiul III in care probele respiratorii erau in majori-
tate grav afectate (VEMS sub 50 % a valorii ideale in 54 % a cazurilor,
iar Vmx-sub 60% in 65% a cazurilor), HV.D. certid a fost prezentid doar
in 11,5% a cazurilor.

Cercetind invers, citi dintre pacientii nostri cu H.V.D. certi sau pro-
babild prezinti la spirografie semne de disfunctie ventilatorie, am obser-
vat o corelatie mai buni, in sensul ci toti pacientii cu HV.D. aveau
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VEMS si Vmx constant reduse, insi intr-un grad variabil.

Prezenta unei HV.S. a fost studiati de asemenea cu mult interes.
Spre a elimina pe cit posibil, din statisticid eventualitatea unei ateroscle-
roze coronariene sau/si aortice, am studiat aparte bolnavii sub si peste
virsta de 50 de ani si am exclus din lotul studiat muncitorii cu hiperten-
siune arteriald (peste 160/90 mm Hg), valvularii, precum si pe cei suferind
de o cardiopatie ischemici evidenti.

Tabelul nr. 2

Modificiri ECG la 352 de bolnavi de silicozi cu privire la depistarea unei H.V.S,
dupi criteriile lui Romhilt si Estes

Stadiul 1 Stadiul II Stadiul IIT Total
Bolnavi sub 70 bolnavi 189 bolnavi 20 bolnavi 279 bolnavi
50 ani Numair Numair " Numar 5 Numar "
bolnavi % bolnavi bolnavi bolnavi

H.V.S. certi 5 6.4 11 5.8 6 30 22 7.8
H.V.S. posibila 3 4,2 8 4,2 4 20 15 5,3
Bolnavi peste
50 ani 8 bolnavi 15 bolnavi 49 bolnavi 72 bolnavi
H.V.S. certi — — 3 20 22 44 25 305
H.V.S. posibils - - 3 20 6 12 9 125
Total HV.S.
certi -+ posibild 8 2,2 25 13,2 38 54,3 n 20,1

Datele din tabel releva deci o incidentd de 20,1% a H.V.S., procentaj
care reprezinti mai mult decit dublul incidentei H.V.D., preponderenta
stingd existind si in grupa minerilor sub virsta de 50 de am

Examenul radiologic al conturului cardiac, amintit doar succint in
aceastd lucrare, a oferit date concordante cu cele ECG. In timp ce modi-
ficarile radlologlce care pledau pentru o H.V.D. certd si cord pulmonar
cronic au figurat intr-un procentaj redus (6,8%), semnele radiologice ale
suprasolicitarii ventriculului sting si ale aortei au fost mult mai frecvente
(28%).

Intr-un procentaj modest (6,2%) am gisit semnele electrice ale unei
hipertrofii biventriculare (24).

Alte modificiri bioelectrice au fost numeric reduse: fibrilatie atriala
1 caz, E.S. polifocare 2 cazuri, B.R.S. 2 bolnavi, modificari primare ST-T
in 8 cazuri, unde T inalte si ascufite in 54 cazuri (39).

Discutii §i concluzii
Din cercetirile intreprinse asupra celor 352 bolnavi de silicozi se des-
prind unele concluzii:
1. Evidentierea unui numadr relativ mic de H.V.D,, constatare valabili

chiar in stadiul III al silicozei (11,4%), observatie fiacutid de altfel si de
alti autori. Numairul cel mai mare de H.V.D. a fost stabilit cu ajutorul
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criteriilor O.M.S. Diagnosticul bioelectric de H.V.D. este ingreunat de em-
fizemul pulmonar obstructiv cu care se imbina frecvent si care prin mo-
dificarile de axa si de pozitie electrici poate si imprime curbei ECG unele
semne false de H.V.D.

2. Studiind corelatia dintre probele ventilatorii si ECG se constatd ca
probele ventilatorii alterate, chiar in stadiul III al silicozei coincid intr-un
procentaj foarte mic cu o H.V.D,, in schimb, invers, bolnavii cu H.V.D.
prezinti intr-o majoritate absoluti a cazurilor semnele unei disfunctii
ventilatorii, obiectivizate prin VEMS si Vmx mult alterate.

3. Ne-a impresionat procentajul ridicat al cazurilor cu semne bio-
electrice (si radiologice) de H.V.S., atit la bolnavii sub 50 de ani, cit si la
cei peste aceastd virstd, t{inind cont si de faptul ca silicoticii care prezen-
tau concomitent boli cardiovasculare nu au intrat in lotul studiat.

Frecventa ridicatd a H.V.S, in silicoza s-ar putea datora unor conditii
speciale intrunite de silicozi:

— Munca fizicid grea a minerilor solicitd cu predilectie ventriculul

— Oxicarbonismul cronic al minerilor poate afecta cordul in in-
tregime,

— La silicotici, chiar sub virsta de 40 de ani, aparitia cardiopatiei
ischemice latente sau manifeste poate si produci o preponderentd ventri-
culari stingi, in timp ce ventriculul drept, precum a ardtat Husten si Di
Biasi (cit. 15), poate si sufere uneori o atrofie bruni fara si manifeste o
preponderentd electrica.

Cauzele imbolnavirii cordului in silicozid nu pot fi deci reduse la ob-
stacolul mecanic aparut in mica circulatie producind cordul pulmonar cro-
nic, ci consideram ca trebuie incriminati si alti factori, care afecteazi cor-
dul in intregime.

4. Numeroase cercetari (9, 13, 14, 35), multe publicate si in tara (1,
31, 32, 33, 34, 12) au cautat s dovedeascd o patogenie autoimuni a sili-
cozei, factorul declansant fiind acfiunea citotoxica a particulelor Si 0: asu-
pra macrofagelor interstitiale, S-a demonstrat ¢a Si 0: exerciti un efect
stimulent asupra anticorpogenezei, formarea de anticorpi fiind responsa-
bilsd de fibroza pulmonard masivi in silicozid. Unii sustin ci in silicoza
cordul ar seména in multe privinte cu modificirile cardiace din colageno-
ze, Intr-adevir, in silicozi s-au putut pune in eviden{a histopatologic fe-
nomene miocardice inflamatorii (Koppenhofer) la nivelul ventriculului
sting §i al endocardului. Unele fenomene bioelectrice (voltaj scizut, modi-
ficari de QRS si de ST) pledeazi pentru o suferin{ad miocardici de tip me-
tabelie (15).

5. In sfirsit, din punct de vedere clinic boala cardiaci in silicozi pre-
zintd unele particularititi: ea evolueazi in pusee, uneori chiar sub forma
fudroianta. Se pare ca existd o oarecare independenti a bolii cardiace de
procesul pulmonar, neexistind un paralelism strict evolutiv intre ele. In
practica clinicd, in multe cazuri am intilnit mineri virstnici, cu silicoza in
stadii avansate, chiar cu forme pseudotumorale, prezentind functiile car-
diace bine compensate. In alte cazuri, dimpotriva, silicotici in stadii inci-
piente ale bolii prezentau o insuficenti cardiaci grava,

Datele amintite in literaturd, precum si observatiile noastre par a
pleda pentru presupunerea ci imbolnivirea cardiaci in silicozi are o in-
dividualitate aparte, care nu se suprapune decit rareori cu aspectul clinic
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si bioelectric al cordului pulmonar cronic. Din aceste motive consideram
cd manifestirile cardiace ale silicozei constituie o modificare a intregii
inimi, conditionatid de mai multi factori (printre care probabil si cel auto-
agresiv antimiocard si cel metabolic), dintre care obstacolul mecanic din
mica circulafie reprezinta doar una, insd nicidecum unica veriga pato-
genicd a procesuluj patologic atit de complex al silicozei.

Sosit la redactie: 19 martie 1974.
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Clinica de psihiatrie (cond.: prof. dr. K. Csiky, doctor in medicini) din Tirgu-Mures

STUDII CORELATIVE CLINICE-ELECTROENCEFALOGRAFICE Sl
PSIHOLOGICE EFECTUATE PE UN NUMAR DE 35 DE INFRACTORI
CONTRA VIETII*

dr. Eugenia Stanciu, dr. K. Sziics, dr. I. Acs, dr. Cs. Csiky

Studiile legate de caracteristicile personalititii psihice a infractorilor
contra vietii, precum si unele aspecte psihopatologice ale acestora, desi
numeroase in literatura de specialitate, vizeazd mai mult aspecte unila-
terale, de investigiri psihologice, prin care, pe baza unor parametri teo-
retici elaborati, se incearcd explicarea actului criminal. Dupa o perioada
in care au abundat teorii de tipul celei a lui Lombroso, pornind de la
notiunea de ereditate criminalid si a ideii criminalului inniscut (1), in
ultimul timp se remarcd o muliime de teorii cu substrat psihanalitic,
care prin modul de abordare a problemei, dau unele explicatii confuze
privind personalitatea infractorului contra vietii si actul eriminal in sine.
Dintre teoriile de acest fel, se face adesea uz de teoria agresiunii repri-
mate, prin faptul ci instinctele depisesc temporar ,super-eul® si astfel
coplesesc ,,eul” care este supus in acest mod ,,id-ului“, urmat apoi de
aparitia sentimentului de vina (2, 4, 10). Dupa Bergler (2) in comiterea
actului criminal intervine un factor variabil si unul constant, primul
explicd sensul inconstient al actiunii criminale, iar al doilea reprezinti
de fapt actul motor sau mecanismul crimei, care executd rezultatele fac-
torultii variabil. Acest mecanism poate avea uneori la bazd o apirare
impotriva pasivitatii. “

Chiar si autorii care privesc problema personalititii celor care comit
infractiuni de omucidere, dintr-un unghi mai realist, sint de acord cu
faptul ci in momentul de fati, psihopatologia criminalj este inci in stadiul
experientelor sporadice, cu o lipsd evidentid a unor experimente clinice
si paraclinice. Acest lucru este legat si de inexistenta unor studii corela-
tive mai complexe, cum ar fi de exemplu cele clinico-electroencefalogra~
fice, prin care si se facia incercarea obiectivizirii elementelor de psiho-
patologie clinics, iar cele existente sint ficute mai ales pe grupe poli-

* Comunicare prezentati la U.SSM., Filiala Mures, Sectia de neurologie,
psihiatrie, neurochirurgie, la 29 iunie 1972
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morfe de infractori si mai putin pe infractori contra viefii (3, 5, 6, 11).

Studiul nostru, departe de a avea pretenfia de elucidare a acestei
probleme de o mare complexitate, reprezinti o incercare de corelare a
unor cercetiri efectuate asupra unui grup de 35 infractori contra vietii,
examinati clinico-psihiatric, electroencefalografic si psihologic prin teh-
nica proiectivd Rorschach. Delicventii care au fost expertizati la nivelul
Comisiei de expertizi psihiatrico-legala Tirgu-Mures pentru omuciderile
comise, au fost examinati in perioada anilor 1970—1972. Aceste studii
au vizat facilitarea unei incadrari nosologice a criminalului precum si
stabilirea responsabilitatii sau iresponsabilititii sale.

Impartirea pe grupe de virsti a fost urmitoarea:

intre 14—18 ani 4 infractori contra vietii
intre 19—30 ani 16 infractori contra vietii
intre 31—40 ani 9 infractori contra vietii
intre 41-—50 ani 4 infractori contra vietii
intre 51—60 ani 0 infractori contra vietii
intre 61—70 ani 2 infractori contra vietii

Se remarcd o mare predominanti a grupelor de virsti tinira si ma-
turd, de asemenea un numir destul de mare de infractori contra vietii,
intre minori. In privinta sexului, am gisit o proportie de 26 birbati la
9 femeij, iar in ceea ce priveste mediul de provenienti, apare o neti pre-
ponderentd a criminalilor provenind din mediul rural, in numir de 25
fatd de 10 din cel urban. Ocupatia infractorilor de acest fel expertizati
In aceasti perioadi, ne-a relevat in ordinea frecventei existenta unui
numir de 14 muncitori, 10 fird nici o ocupatie, 7 soferi, 1 tehnician si
1 paznic. Direct legat de aceasta, scolaritatea lor era caracterizati
prin studii elementare (intre 1-—4 clase 16 delicventi, intre 5—8 clase
18 delicventi si intr-un singur caz bacalaureat). Intre ei, 3 erau recidi-
visti, avind in antecedentele lor penale 1—3 condamnaéri.

Analiza actului criminal, ne-a relevat faptul cid pruncuciderea a fost
in 6/35 cazuri; toate femeile proveneau din mediul rural, au nascut ne-
legitim si nu fuseserad luate in evidenta gravidelor de cédtre organele me-
dico-sanitare; la toate s-a putut descrie retrospectiv, cu ocazia expertizei,
o tulburare a constiintei, datoriti actului nasterii, in timpul caruia a fost
sidvirsit actul criminal. In 2 cazuri acesta a fost efectuat prin sectionarea
gitului copilului cu un cutit, in rest prin asfixierea facutd prin stringere
de git in timpul expulzirii. Toate nasterile erau neasistate, iar dupa omor,
nou-niscutul a fost ascuns in diferite locuri mascate. In 9 cazuri de crime,
exista un grad de rudenie apropiat intre criminal s§i persoana ucisi.
Intre acestea s-a consemnat un omor dublu, asupra sotiei si soacrei, prin
aplicarea de lovituri cu o secure in timp ce acestea dormeau. O fata isi
arunci copilul de doi ani si jumitate intr-un piriu, asistind la inecarea
lui; un tinir isi ucide tatil, un altul fratele, in 2 cazuri sotii isi omoara
sotiile si in alt caz sotul e omorit de sotie. In celelalte cazuri, era vorba
de omorirea socrului si a unui unchi vitreg. Omorul comis de 2 persoane
in asociere, a fost inregistrat in 2 cazuri: in primul caz, uciderea unei
bitrine a fost precedatid de tilhirie, iar in al doilea caz, era vorba de
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otravirea cu ecatox a unul copil, — acesta fiind de altfel singurul caz de
omucidere efectuati cu premeditare, printr-un plan elaborat in decurs
de citeva luni. In 3 cazuri au existat omoruri din culpi, datoriti acci-
dentelor de circulatie prin nerespectarea regulilor (in 2 cazuri) si prin
provocarea unui incendiu de citre un minor, in timpul ciruia moare un
frate mai mic. Celelalte cazuri de omucideri s-au datorit aplicirii unor
lovituri mortale de cutit, ca urmare a unor inciierari, ridzbuniri sau a
reactiei de panici §i frica.

Examenul medico-psihiatric a permis o delimitare a omuciderilor in
2 grupe:

1. Omucideri patologice, in numir de 4/35, sivirsite de bolnavi psi-
hici §i anume 2 cazuri de betie patologicad pe fond de epilepsie tempo-
rala, o schizofrenie si o dementa aterosclerotici, asociati cu un sindrom
pseudobulbar. In toate aceste cazuri, bolnavii nu-gi aminteau de impreju-
ririle in care comiseseri crima.

2. Omucideri in care discerndmintul, deci fondul psihic al infracto-
rilor contra vietii era nealterat, desi s-au evidentiat 4 cazuri de debili-
tate mintald si 8 de alcoolism cronic, la acestia crima fiind comisa in
timpul unei stiri de befie obisnuiti sau completa.

Daci la prima grupi substratul crimei era evident si direct legat de
suferinta psihica a infractorului, la a doud era vorba de o motivatie mai
dificil de evidentiat la un simplu examen psihic. Din aceasti cauzi s-a
efectuat la toti infractorii contra vietii expertizati, examenul psihologic
prin tehnica proiectivd Rorschach, cu scopul de a surprinde unele carac-
teristici ale personalitdtii lor psihice. Cele mai constante elemente intil-
nite in psihogramele intocmite acestor persoane au fost:

— Raspunsuri de culoare numeroase, elocvente pentru impulsi-
vitate;

— Raspunsuri de culoare-formd in mare numair revelatoare pentru
labilitate afectiva, capacitate diminuati de acomodare, iritabilitate;

— Raspunsuri de miscare putine, indicind o slabd productivitate a
inteligentei, o gindire stereotipd si o diminuare a capacititii acesteia de
a controla si inhiba unele activitati;

— Numidr si varietate mare de raspunsuri, relevind o dezinhibitie in
actiuni;

— Timpul de latentd diminuat, relevind o slabid capacitate de con-
centrare a atentiei si o oarecare superficialitate;

— Numirul de forme bune sub 80 % sugerind o slabd capacitate de
asimilare si un mod de percepere putin aprofundat;

— Raspunsuri exprimind par{i sau componente ale corpului omenesc
sau de animale sau obiecte amenintitoare, revelatoare pentru o gindire
imaginativid dominati de frica, agresivitate asociatid cu indispozitie;

— Prezenta detaliilor intermediare, exprimind opozitie si negativism;

— Raspunsuri confabulatorii si chiar contaminarea raspunsurilor,
indicind existenta reactiilor impulsive, dificil de inhibat si stépinit;

— Tip de eveniment extratensiv sau ambiequal prin ponderea ras-
punsurilor de culoare sau egalitatea acestora cu raspunsurile de miscare.

Prin proiectia propriilor emotii, exteriorizarea unor conflicte mascate
si a dinamicii vietii interioare, aspectul maturitdtii §i acomodirii emo-
tionale, testul Rorschach a fost un ajutor pretios, explicind reactiile im-
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pulsiv-agresive cu caracter criminal, mai ales la grupul la care examenul
clinico-psihiatric nu a pus in evidenta alteriri psihopatologice (7, 8, 9).

Examenul electroencefalografic efectuat concomitent acestor grupe
de infractori contra vietii, a justificat concluziile evidentiate la examenul
psihologic. Cele mai semnificative caracteristici ale acestui examen au
fost obtinute la examenul spontan, caracterizat prin ritmuri alfa cu frec-
venfe inferioare, alternind cu ritmuri teta, precum si trasee disritmice
si iritative. Aceste elemente mai evidente la hiperpnee, au fost observate
in 22/35 din cazuri. In celelalte cazuri, am inregistrat aspecte de ritmuri
subvoltate, plate. La provocarea traseelor cu barbiturice, la grupa infrac-
torilor contra vietii fara alteradri psihopatologice la examenul EEG s-au
inregistrat: .

— Ritmuri barbiturice iritative, 15 35, asociate in citeva cazuri cu
discrete asimetrii interemisferice, mai evidente pe derivatiile temporale;

— O slaba insusire, aproape imperceptibila a ritmului barbituric in
7.35 cazuri;

— Ritm barbituric pe un fond discret lezional in 4,35 cazuri;

— In cele 2 cazuri de epilepsie temporala, aspectul traseului a avut
un caracter net comitial;

— 1n restul de 7/35 cazuri, aspectul traseului a fost in limite relativ
normale.

Aceste elemente relevate la examenul psihologic si electroencefalo-
grafic, elocvente pentru o imaturitate emotiv-volifionald, dominata de
acte impulsive §i agresive, reprezinta caracteristicile psihologice esentiale
ale delicventilor criminali examinati de noi §i in parte obiectivizate prin
aspectul traseului bioelectric cerebral, caracteristici pe care nu le-am
fi putut releva la simplul examen medico-psihiatric.

Utilitatea acestor examiniri ar fi de o valoare deosebitd, dacid s-ar
efectua pe scard mai mare persoanelor cu comportament antisocial, astfel
ca impulsivitatea si agresivitatea relevate si poatd fi influentate prin
masuri sociale, metode psihoterapeutice §i chiar terapie medicamentoasa
psihotropa.

Sosit la redactie: 25 decembrie 1973.
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Clinica medicala nr, 2 (cond.: prof. dr. E. Horvath, doctor-docent)
din Tirgu-Mures

FENOMENUL L.E. IN AFARA CADRULUI NOSOLOGIC AL LE.D.-LUI
(LUPUS ERITEMATOS DISEMINAT)

dr. Silvia Andreicut, dr. Eva Horvdth, dr. O. Covacevici,
dr. Catalina Lukdcs, dr. Magda Vertdn

In literatura de specialitate, au aparut numeroase contradictii in pri-
vinta interpretirii fenomenuluj L. E. in afara cadrului nosologic al lupu-
sului eritematos diseminat (L.E.D.) (Rev. med. 1973, 3, 255). Acest motiv,
ne-a determinat si cercetim fenomenul L.E, in materialul Clinicii medi-
cale II, pe un lot de afectiuni reumatice si ale colagenului, aldturj de un
lot eterogen.

Material §i metodd

Materialul nostru se referi la 100 de cazuri clinice, internate intre
anii 1966—1972, in Clinica medicald II din Tg.-Mures. Cazurile investi-
gate, au fost impartite in doud loturi: lotul I cuprinde un numir de 50
de cazuri de reumatisme inflamatorii s§i colagenoze majore, exclusiv,
L.E.D. iar lotul II este format din 50 de cazuri, cu afectiuni diverse: he-
patite cronice evolutive si ciroze hepatice, boli vasculare periferice, ne-
frite cronice, tumori etc. Investigatiile ficute s-au axat pe evidentierea
celulelor lupice (metoda directi, Ravanelli Pastner, 1968) VSH, reactia
ASLO si Waaler-Rose, electroforeza pe hirtie si imunelectroforeza pro-
teinelor serice (micrometoda Scheidegger, modificatda de Backhausz).

Rezultate

In primul lot (reumatisme inflamatoare §i colagenoze majore) feno-
menul L.E, este prezent intr-un procentaj de 34%, in timp ce in lotul II
este incomparabil mai mic (2%).

In primul lot au fost cuprinse urmatoarele afectiuni: febrd reumatica
10 cazuri, poliartrita reumatoida i afectiuni inrudite 27 cazuri, colagenoze
majore, exceptind L.E.D., 13 cazuri. Se constati ci testele L.E. pozitive
se gasesc in grupa poliartritei reumatoide si a colagenozelor majore, pe
cind in cazurile de febri reumaticd testul este negativ. In poliartrita reu-
matoidd numdrul cazurilor L.E. pozitive si L.E. negative este identic.

Atit cazurile L.E. pozitive, cit i cele L.E. negative evolueazi in ge-
neral cu VSH crescut si cresterea fractiunilor electroforetice alfa2 si
gammaglobulinice, Testul de hemaglutinare Waaler-Rose nu a concordat
cu pozitivitatea fenomenului L.E. Fractiunile imunoelectroforetice G si
M sint crescute intr-un procentaj evident superior in cazurile L.E. pozi-
tive, comparativ cu cele L.E. negative.

In lotul doi (eterogen) am gisit un singur caz L.E. pozitiv la o bol-
navi, la care evolutia clinici corelati cu datele paraclinice, au pledat
pentru existenta unei hepatite lupoide. Fenomenul L.E. dubios pozitiv s-a
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semnalat in doud cazuri de astm bronsic, respectiv astm bronsic asociat
cu alergie medicamentoasa.

Discutii

Din materialul nostru am studiat testul L.E. intr-un lot de 50 cazuri
de reumatisme inflamatoare si colagenoze majore, exceptind L.E.D. In
febra reumatici nu am gisit teste pozitive. Cele mai multe determiniri
pozitive s-au relevat in cazurile de poliartritd reumatoidd, motiv pentru
care ne-am pus si noi probleme de diagnostic diferential fata de L.E.D.
Astfel in cazul bolnavului 1.S. (F.O. nr. 470/1972) de 49 de ani, cu poliar-
tritd reumatoidd, evolufie gravi, cu manifestiri articulare severe, febri
si determindri viscerale, fenomenul L.E. a fost in mod constant, pozitiv.
La bolnava F. I. de 36 de ani (F.O. nr. 561/1968), poliartritd reumatoida
asociatd cu pleurezie bilaterald, a prezentat evolutie trenanti, marcati
biologic si de prezenta celulelor lupice. La bolnava O. M. de 59 de ani
(F.O. nr. 1197/1968) cu poliartritd reumatoidd asociati cu o valvulopatie
mitrala si hepatopatie cronici, fenomenul L.E. si reactia Waaler-Rose au
fost pozitive.

Cazuistica noastrd arati cd existd forme clinice in care, poliartrita
reumnatoidd se asociazd cu determindri viscerale multiple, cu o evolutie
malignd, marcatd printre altele si de prezenta celulelor lupice. Aceste ca-
zuri le-am considerat drept forme de graniti intre poliartrita reumatoida
si L.E.D,, fiind incadrate in posibilitatea evolutiei poliartritei reumatoide
spre L.E.D. Celule lupice s-au mai gasit in boala Bechterew (din 7 cazuri,
3 au evoluat pozitiv) in sindromul Felty si intr-un caz de sindrom Sjé-

en.
& Din materialul nostru, am investigat de asemenea, un numir de 13
cazuri de colagenoze majore, exclusiv LED. In aceste cazuri fenomenul
L.E. pozitiv s-a semnalat doar in mod sporadic §i anume, in caz de pli-
miozitd, sindrom de panarteriti, imunotiroidite si in colagenoze nedife-
rentiate inci clinic.

Posibilititile moderne de investigatie imunologicd au permis dece-
larea unor procese imunitare, la o mare parte din bolnavii cu hepatita
cronici si cirozd hepatici. Sub denumirea de ,Lhepatitd lupoida“ este cu-
noscuti in literaturd, o entitate nosologica, studiatd de catre Mc. Kay si
colab. Pentru diagnosticul clinic de hepatitd lupoida s-au precizat urma-
toarele criterii: hipergammaglobulinemia, prezenta anticorpilor circulanti
printre care si factorul L.E., infiltratia limfoida a ficatului, asocierea unor
boli cu etiologie imunologicd comuna si, in sfirsit, efectul favorabil al cor-
tizonului. Din materialul nostru relatim cazul bolnavei K. M. (F.O. nr.
183'1972) de 54 de ani la care subfebrilitdtile au fost insotite de icter,
dureri articulare, epigastralgii, catar repetat al ciilor respiratorii supe-
rioare, hepatomegalie dureroasi asociatd cu probe de labilitate coloidala
intens pozitive, hipergammaglobulinemie §i fenomenul L.E. constant po-
zitiv. Avind in vedere acest tablou clinic, am optat pentru diagnosticul
de hepatitd lupoida.

Din datele literaturii de specialitate se cunoaste cd, o serie de medi-
camente pot declansa, in cazul unei administriri de durati, tabloul cli-
nic al unui lupus iatrogen (vezi Rev. med. 1973/3, 255).

in cazul alergiei medicamentoase, se considerd ci medicamentul ac-
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tioneaza ca o hapteni, care cuplatd cu o proteind formeazd antigenul fata
de care organismul elaboreaza anticorpi specifici. Remarcdm faptul ca in
multe cazuri, chiar inainte de administrarea medicamentului, bolnavii pot
prezenta hipergammaglobulinemie, leucopenie, artralgii sau pleurezie.
Dintre cazurile examinate, doud au prezentat astm bronsic cu fenomen
L.E. pozitiv.

Fenomenul L.E. reprezinti un test de laborator, care se petrece in
vitro, ca rezultat al unei reactii antigen-anticorp. Pozitivitatea fenomenu-
lui L.E. in sine, nu reprezinti altceva decit un simplu test de laborator,
care trebuie interpretat in contextul clinic complex al cazului. Prezenta
fenomenului L.E. in lipsa oricdrui semn de boald lupicd nu ne indrepta-
teste si punem diagnosticul de L.E.D. In schimb, prezenta fenomenului
L.E. in contextul unej hipersensibilitati fatd de medicamente, ne in-
dreapta atentia spre un fond patologic al sistemului imunitar. De aseme-
nea, prezenta fenomenului L.E. in cadrul unei afectiuni ,reumatice* cu
implicatii viscerale pe parcurs, ne face sa ne gindim la o afectiune auto-
agresiva, care in cele din urmé, imbraca caracterele de L.ED. Ca de
exemplu, cazul bolnavei BM. (F.O. nr. 1294) de 18 ani, reumatica din
copilarie, cu o valvulopatie mitrala instalati, se interneaza pentru o reci-
diva reumaticd, evolueazi cu anemie, hepatosplenomegalie, microhema-
turie si fenomen L.E. in mod repetat pozitiv. In plin tratament, bolnava
face fenomene de sensibilizare la antibiotice, cu eruptii cutanate pe fata,
imbracind aspectul tipic de ,fluture®. In ciuda evolutiei clinice favora-
bile, posibilitatea diagnosticului de L.E.D. a fost suficient de conturat.

Intricarea factorilor exogeni s$i endogeni in conturarea afectiunilor
autoimune, ridica posibilitatea declansarii iatrogene a acestor maladii, in
cazul cind existd un fond prealabil, determinat genetic. Concluzia prac-
ticd care se desprinde, este ci in prezenta fenomenului L.E. in afara ca-
drului nosologic al L.E.D.-lui, se impune prudenta in conduita terapeuti-

cd, spre a evita medicatia care ar putea declansa simptomatologia clinica
de L.ED.

Sosit la redactie: 9 octombrie 1973.
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Disciplina de odontologie si parodontologie (cond:: conf. dr, St. Bocskay,
doctor in medicinid) a I.M.F, din Tirgu-Mures

STUDIUL MICROFLOREI DENTINEI CARIATE
SI A CANALULUI RADICULAR INFECTAT
IN CORELATIE CU EFECTUL ANTIBACTERIAN
AL UNOR MEDICAMENTE SI MATERIALE FOLOSITE
IN PRACTICA STOMATOLOGICA

Nota II. Studiu privind efectul antibacterian al unor substanf{e medi-

camentoase si materiale de obturafie asupra microorganismelor dentinei
cariate si a canalului radicular infectat

dr. Suzana Tinkl, dr. St. Bocskay, dr. L. Cs6gor, dr. D, G. Purge

Tendintele moderne in terapeutica stomatologicd care urmiresc pas-
trarea vitalititii fesutului pulpar si-au gasit forma cea mai adecvati in
tratamentul biologic al pulpei dentare. Scopul acestui tratament este pro-
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tejarea pulpei si in ultima instantid a parodontiului apical de efectele
microorganismelor aflate in dentina ramolitd, respectiv in canalul radi-
cular infeetat. Pentru realizarea acestui deziderat, o deosebitd importanti
are cunoasterea actiunii antibacteriene a diferitelor substante medica-
mentoase si materiale de obturatie folosite in practica stomatologica.

Scopul prezentei lucriri este determinarea eficacitatii acestora fata
de microorganismele izolate din straturile superficiale si profunde ale
dentinei cariate, respectiv din canalul radicular infectat, microflore cu
care ne-am ocupat in partea intiia a cercetarilor (3).

Desi problema este relativ frecvent tratati in literaturad [Seltzer (9),
Larato (6), Strindberg (11), Fox (4), Schach (8), Burke (2), Amler (1), Sicha
{10), Updegraf (12) etc.)], dinamismul biologic al microorganismelor, in
special privitor la rezistenta lor in continuid transformare, explici de ce
examinarea sensibilitdtii lor la un moment dat si in conditiile concrete
ale unei clinici, este de actualitate.

Material si metodd

Produsul patologic s-a obtinut din cavititile carioase si canalele radi-
culare a 100 dintj extrasi in urma unor complicatii ale procesului carios.
‘S-a recoltat cu linguri Black un produs (D—1) din stratul superficial al
dentinei ramolite (100 probe), altul (D—2) de pe dentina durd din ime-
diata apropiere a focaruluj carios (100 probe) si al treilea (R) din canalul
radicular, patrunzind in interiorul canalului cu ac Kerr dupi ciupirea
apexului (166 probe). Procedeul a fost descris in prima parte a lucrarii.

Materialul recoltat s-a insamintat — in cel mult 3 ore — pe mediu
gelozi-singe. Dupa o incubare de 24 ore, din culturile mixte dezvoltate
{Str. viridans, Str. nonhaemolyticus, Sta. albus, Sta. aureus, Neisseria,
Gaffkya tetragena, Sarcina etc.) am efectuat suspensii in ser fiziologic,
cu care am acoperit suprafata mediilor, pe care, dupa uscare, am aplicat
substantele de testat: lichidele, in volume egale de o ansi normali, au
fost depuse pe rondele de hirtie de filtru sterile; prafurile, cite un virf
de spatuld, in cantitati corespunzitoare lichidului cu care se amestecd;
pastele cit un cap de ac de gidmalie; antibioticele sub forma microcompri-
matelor,

In toate cazurile am testat urmitoarele materiale: ciment oxifosfat
de zinc neintarit (0,027 g), pulbere (0,018 g) si lichid (0,009 g) separat,
eugenat de zinc neintirit (0,015 g), separat eugenol (0.005 g) si oxid de
zinc (0,010 g), Calxyd® (Spofa) (0.025 g), cloramina 0,1 % si 0,25 % prepa-
rate proaspit si solutia ,saturati“ din sala de tratament (cite 0,004 g),
Dontisolon® (Farbwerke Hoechst AG) (0,025 g), o pasti poliantibiotici cu
hidrocortizon (0,025 g), Penicilina, Tetraciclini, Cloramfenicol. La produ-
sele patologice obtinute din dentini, in afara celor mentionate, am exa-
minat efectul cimentului silicat (neintarit 0,020 g, praf 0,016 g si lichid
0,004 g separat) si a solutiilor Gottlieb I si Gottlieb II separate (0,005 g
respectiv 0,006 g) si amestecate (0,011 g). In cazul microflorei recoltate din
canale radiculare am testat cimenturile examinate si sub forma iodofor-
mata (+0,02 g) precum si solutiile Walkhoff (0,003 g) si Clumsky (0,003 g).

Dupa mentinerea timp de 1 ord la +4° C, apoi 24 ore la 37° C, am
apreciat zonele de inhibitie in mm.
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Rezultate

Activitatea antimicrobianid a diferitelor substante medicamentoase:
si a materialelor de obturatie, precum §i a componentelor lor, este redata
in tabelul nr. 1,

Tabelul nr. T

Activitatea antimicrobiand a unor substante medicamentoase
si materiale de obturatie

Nr. Substanta testata Zona de inhibitie ((J in mm)
crt. D—1 D—2 R
1. Ciment oxifosfat de zinc pulbere . . . . 2,40 3,31 3,41
2. Ciment oxifosfat de zinc lichid . . . . 20,60 21,97 14,55
3. Ciment oxifosfat de zinc neintarit . . . 11,46 13,50 12,02
4. Ciment oxifosfat de zinc iodoform . . . — — 14,31
5. Oxiddezinc. . . . . . . . . . . . 5,70 5,81 4,04
6. Eugenol . . e e e e, 19,18 19,68 15,00
7. Eugenat de zmc nemtant L e e e 11,53 15,37 948
8. Eugenat de zinc 1od0£ormat e e e —_ —_ 11,39
9. Iodoform . . e e e e e —_ - 1.09
10. Ciment silicat pulbere e e e e e e 2,76 3.92 —_
11. Ciment silicat lichid . . . . . . . . . 11,75 12,50 —_
12. Ciment silicat neintarit . . . . . . . 12,52 14,20 —
13. Calxyd . . e e e e e e e e e, 2,05 2,58 1.42
14. Sol. Gottlieb I e e e e e e e e e 19,72 20,05 —_
15. Sol. Gottlieb II. . . e 0,00 0,00 —_
18. Sol. Gottlieb I. +- Gottlieb II PR 19,57 19,94 -
17. Sol. Walkhoff . . . . e — —_ 18,08
18. Sol, Clumsky . . e — — 9,22
19. Sol. cloramini (sala de tratament). L. 1,00 1,42 1,00
20. Sol. cloramina 0.1% (proaspat) . . . . 2,03 2,03 4,33
21. Sol. cloramini 0,25%, (proaspét)‘ e e 3,00 418 6.00
22. Dontisolon . e e e . 948 11,22 10,13
23. Pasti pollantxbxot hldrocort e e 14,20 19,22 18.80
24. Penicilina . . . . . . . . . . . . . 15,00 17,05 16.90
25. Cloramfenicol . . . . . . . . . . . 17,27 19.95 17,82
26. Tetraciclina . . . . . . . - . . . . 19,32 22,31 18,00

Din datele prezentate reiese puterea antibacteriand marcati a dife-
ritelor cimenturi, datoritd componentelor lor lichide. Amestecarea cu
iodoform, cu toate cd acesta singur are o activitate modesta, creste efica-
citatea preparatelor. In cantitatile folosite, eugenolul, sol. Gottlieb, ca si
sol. Walkhoff au un efect antibacterian similar antibioticelor examinate.
Calxydul, din punct de vedere microbiologic, se comporta indiferent.

In ce priveste solutiile de cloramind, putem constata ci preparate
proaspat, conform indicatiilor, au o eficientd corespunzatoare scopului.

In cursul examinarilor nu am observat o corelatie remarcabila intre
eficacitatea antibacteriani a substantelor testate si provenienta produsu-
lui patologic (dentind superficiald, profunda sau canal radicular). Totusi,
se pare ca in cazul microflorei din canal, zonele de inhibitie' au fost ceva
mai reduse (cimenturi, Calxyd).
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Discutii

Examinarea in vitro a efectului antibacterian al diferitelor substante
medicamentoase folosite in practica stomatologici a avut ca scop compa-
rarea acestui efect cu cel al unor antibiotice. In literatura de specialitate
sint tot mai frecvente comunicérile care atrag atentia asupra aspectelor
negative ale utilizirii nerationale a antibioticelor (selectarea germenilor
rezistenti, fenomene toxice, alergice etc.)), majoritatea autorilor accepti
utilizarea lor numai in cazuri bine justificate. Observatiile noastre, care
demonstreazd ci in vitro si in cantititile aplicate, substante ca eugeno-
lul, sol. Gottlieb, sol. Walkhoff au un efect antimicrobian care egaleazid
pe cel al unor antibiotice, deci se pot folosi cu succes in practica curentd
in tratamentul complicatiilor reversibile ale ecariilor, respectiv in endo-
dontie,

Efectul antimicrobian al materialelor de obturatie este de asemenea
o problema practici. Se cunoaste faptul ca metodele mecanice §i antisep-
tice nu asigurd o sterilizare perfectd: in cazul cariilor profunde pericolul
de deschidere a camerei pulpare nu permite evacuarea deplind a dentinei
suprapulpare ramolite, care contine microorganisme (7); tratamentul endo-
dontic, din cauza anatomiei specifice a apexului, nu poate asigura elimi-
narea completi a microorganismelor (5). Este deci important, ca mate-
rialele de obturatie si posede si proprietiti antibacteriene si si distruga
germenii rdmasi eventual in dentina suprapulpara sau in canaliculele
dentinare. Materialele de obturatie examinate au dovedit din acest punct
de vedere un efect bun, maj ales amestecate cu iodoform.

Faptul c¢i cloramina de 0,1%, preparati proaspit a prezentat un
efect dublu si triplu fatd de cea ,;saturatd“, veche, ne atrage inci o dati
atentia asupra importantei preparirii proaspete si in concentratii adec-
vate a acestei solutii.

Lipsa diferentelor semnificative in ce priveste sensibilitatea micro-
organismelor din dentina superficiala, profundd si canalul radicular se
explicd prin microflora oarecum identici — lipsad de specificitate — a
acestor regiuni, concluzie la care am ajuns si in cursul examinarilor an-
terioare. Sensibilitatea ceva mai redus3 fatd de unele substante testate,
manifestatd de germenii izolati din canale radiculare, este o observatie
care meriti si fie aprofundata.

Concluzii

1. Puterea antibacteriana a eugenolului, sol. Gottlieb si sol. Walkhoff
— in cantitatile aplicate — egaleazi in vitro pe cea a unor antibiotice,
deci acestea din urmia se recomanda a fi folosite numai in cazuri bine
justificate.

2. Materialele de obturatie examinate de noi dovedesc in vitro un
remarcabil efect antimicrobian, care se poate mari prin adiugare de iodo-
form.

3. Atragem inca o data atentia asupra necesititii prepararii zilnice,
in concentratii adecvate a solutiei de cloramind, stiut fiind ca efectul
antiseptic al acesteia depinde intre altele de prospetimea solutiei.

4. Spectrul de sensibilitate a microflorei straturilor superficiale si
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profunde ale dentinei cariate si a celei din canalul radicular infectat nu
prezintid deosebiri semnificative,

Sosit la redactie: 18 decembrie 1973.
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STUDIU PRIVIND MECANISMUL DE PRODUCERE
A LEZIUNILOR MORTALE IN ACCIDENTE DE CIRCULATIE
DIN JUDETUL HARGHITA

dr. A. Vitos, dr. P. Gyorfi, dr. A. Martzy

In epoca actuala modernizarea si perfectionarea mijloacelor de trans-
port contribuie din plin la dezvoltarea vietii moderne si la progresul
societitii. Aceste beneficii insd se plitesc printr-un considerabil numir de
victime omenesti datoriti accidentelor de circulatie al ciror numir este
crescut si prezintd un caracter din ce in ce mai complex.

Examindrile clinice si autopsiile relevd doud particularititi caracte-
ristice ale accidentelor de circulatie: frecventa mare a leziunilor multiple
si gravitatea acestora.

Livingstone (1954) si Braunstein (1957) gasesc asemenea leziuni in
66% din cazuri la pasagerii autovehiculelor accidentate iar mai recent
dupa Kemmerer si Chetta aceasta cifrd ajunge la 77% din cazurile studiate.

In majoritatea cazurilor decesul survine in primele 4 ore dupi acci-
dent. Gammelgaard si Gromsen (1956) studiind 691 accidente mortale,
constati o mortalitate de 61% in primele 4 ore si de 71% in primele
24 ore.

Majoritatea pacientilor ajunsi la serviciile de urgentd, nu pun pro-
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bleme de diagnostic, creind insd uneori dificultati la aprecierea leziunilor
toracoabdominale. Gammelgaard (1956) confruntind diagnosticul clinic cu
cel necropsic, raporteazi o neconcordantd de diagnostic in 25% din cazu-
rile studiate,

Avind in vedere acestea am vrut si facem o sintezd a cazurilor mor-
tale, survenite in urma accidentelor de circulatie intr-o perioadi de 8 ani
in judetul Harghita, studiind in special mecanismul lor de producere.

In materialul nostru sint prezentate toate cazurile verificate prin
autopsie, in perioada 1966—1973, la Laboratorul medico-legal judetean
Miercurea-Ciuc.

In perioada sus-amintitd am avut 224 cazuri mortale din cauza acci-
dentelor de circulatie, dintre care soferi si pasageri ai diferitelor autove-
hicule 27 (11,1%), motociclisti 8 (3,5%), biciclisti 10 (4,2%), pietoni 94
(41,9%), tractoristi 21 (9,8%) si accidente de tren 64 (28,5%).

Se descriu o serie de clasificdri ale leziunilor; astfel Aston si Perkins
le grupeazi dupi localizare si gravitate; Kulowski le imparte in leziuni
superficiale, fracturi si leziuni interne. Noi urmirim clasificarea leziuni-
lor dupa localizarea lor topografici, mentionind ci sint excluse din sta-
tistica noastra leziunile superficiale, desi le-am luat in considerare la apre-
cierea naturii accidentului.

In toate formele de accidente de circulatie predomina sexul barbatesc
(81,5%). Aceasti predominanti este si mai evidentd daci luim in consi-
derare numai conducitorii si pasagerii autovehiculelor, motocicligtii si
tractoristii.

Referitor la virsti, majoritatea accidentatilor sint persoane active
(15—64 ani) 76,3% urmind apoi batrinii peste 65 ani 12,2% si copiii
(1—15 ani) 11,4 %.

Dintre aceste victime au ajuns in spital 54 (24,1%), restul decedind
la locul accidentului sau in timpul transportului.

La leziunile capului am inclus fracturile craniului, contuziile si dila-
cerarile cerebrale, Asemenea leziuni am gasit la 167 de cazuri (74,5%). La
pasagerii autovehiculelor aceste leziuni sint primare, ele datorindu-se pro-
iectarii cu capul inainte, din cauza dezaccelerdrii i a inertiei corpului.
Intinderea leziunilor depinde si de forta de dezacceleratie, interesind nu-
mai craniul osos, sau $i encefalul, sub forma de comotie sau contuzie ce-
rebrald. Mecanismul contuziei cerebrale poate fi direct la locul actiunii
fortei, insi mai adesea indirect prin contraloviturid. Aceste traumatisme
totdeauna sint bipolare, polurile fiind in aceeasi axa.

Leziunile capului la motociclisti §i pietoni sint in general secundare,
proiectarea efectuindu-se inainte sau lateral, generind leziuni prin izbirea
craniului de o suprafati durd; in cazul cilcdrii victimei se pot produce
leziuni grave ale capului pind la zdrobirea lui completa.

Leziunile toracelui sint specifice soferilor, ele pot fi traumatisme izo-
late ale cutiei toracice sau toracoviscerale cu prognostic vital deseori re-
zervat. Astfel de leziuni am observat in 138 de cazuri (61,2%) din care

~
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toracoviscerale 121. In mod special sint interesate in leziunile intratora-
cice cordul si aorta, locul de predilectie la cord fiind ventriculul drept
(Bright si Beck) iar la aorti deasupra valvelor sau la nivelul arterei sub-
claviculare stingi. In statistica noastrd am gasit 1a 19 cazuri (8,4%), leziuni
ale cordului si aortei. Leziunile septale sint exceptionale. Rupturile vene-
lor cave si ale arterei subclaviculare sint intilnite mai ales la motociclisti.

Leziunile coloanei vertebrale la pietoni si la cei proiectati din masin4,
prin cilcarea lor de autovehicul, sint frecvent asociate cu leziuni grave
ale maduvei spindrii. La pasagerii autovehiculelor, acestea se produc prin
mecanismul traumatismului pendulant. Localizarea leziunilor este mai
frecventi la nivelul coloanei cervicale (Ce—C7) si lombosacrate, din cauza
hiperflexiei urmati de hiperextensie, mai ales la soferi si pasagerii aflati
pe locurile din fata ale masinii. Noi am avut 28 de cazuri (12,5%) cu le-
ziuni ale coloanei vertebrale, prezentind toate si leziuni ale maduvei
spinarii.

Fracturile de bazin, presupun un traumatism de intensitate mare, ele
pot fi urmarea unei tamponari directe, gasind in aceste cazuri in general
fracturi duble verticale bilaterale cu sau firad fragmente dislocate.

La pasageri forta de coliziune transmisi prin femur spre bazin poate
cauza fracturi ale sprincenei cotiloide, mai des pe portiunea superioari si
postero-superioara, Mai rar se intilneste luxatia centrald coxofemural3 la
soferi si pasageri intre virsta de 20—40 ani, deoarece la acestia gitul fe-
mural prezinti o rezistentd mai mare, femurul infundindu-se in pelvis.
Deseori fracturile multiple de bazin sint insofite de leziuni ale partilor
moi intrapelviene: vezica si uretra cu conseciniele lor binecunoscute. In
stalistica noastrd din 38 (15,6%0) traumatisme de bazin 9 au fost insofite
de leziuni viscerale intrapelviene toate fiind leziuni ale vezicii urinare.

Prin cilcarea si tamponarea victimelor adesea gasim si leziuni ale
organelor parenchimatoase abdominale cu hemoragii interne masive. Noi
am avut asemenea leziuni in 84 cazuri (37,4 %), iar ale organelor cavitare,
ale tubului digestiv in 12 cazuri (5,3 %).

Pietonii prezinti mai frecvent leziuni traumatice la nivelul extremi-
titilor. La pasageri predomina leziunile femurale, iar la motociclisti cele
ale gambei. Dupa Sladtis fiecare al 5-lea accident de motocicleta cauzeaza
leziuni la nivelul gambei. Pentru reconstituirea mecanismului de produ-
cere a accidentului precum si pentru identificarea tipului de autovehicul,
aceste leziuni ale membrelor joacid un rol important. Se poate stabili ast-
fel indtimea barei de protectie a autovehiculului in raport cu nivelul
leziunii, directia fortei, pozi{ia victimei in timpul coliziunii ete.

Leziunile membrelor superioare sint relativ rare. Ele se intilnesc mai
ales in timpul proiectirii sau caderii de pe vehiculele cu doui roti sau
prin loviri de partile proeminente ale autovehiculelor.

In concluzie, in accidentele de circulatie fortele de durati scurti insa
de intensitate foarte mare au un efect nociv deosebit asupra organismu-
lui. Mecanismul accidentelor este foarte complex, depinzind de multi fac-
tori; mai frecvente sint leziunile grave cu mortalitate foarte ridicatd in
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primele ore dupa accident, Leziunile maj des intilnite sint la nivelul
capului si al toracelui. Pasagerii autovehiculelor sint mai protejati fati de
fortele mari de coliziune, deci numarul si gravitatea leziunilor la aceasta
categorie este mai mica.

Sosit la redactie: 19 martie 1974.
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Germenii din genul Proteus fac parte din grupul acelor microorga-
nisme bacteriene care sint raspindite indeosebi in natura (in sol, api etc.),
in organismul omului si al animalelor. De aceea problema rolului etiologic
al acestor microorganisme in producerea unor sindroame morbide, dar,
mai ales problema rolului etiologic in tulburarile infectioase gastrointes-
tinale a fost viu discutata. Nici astdzi nu avem conjuncturi epidemiologice
evidente §i mijloace de investigatii specifice pentru a determina cu pre-
cizie rolul etiologic al tulpinilor de Proteus in infectiile enterale.

Totusi literatura de specialitate din ultima vreme — paralel cu pa-
trunderea in terapia bolilor infectioase a antibioticelor cu spectru larg si
aparitia unor aspecte nedorite in urma administrarii acestora — acorda
un rol etiologic germenului Proteus hauseri (Pr. hauseri) in declansarea
anumitor infectii sau suprainfectii.

Sint cunoscute lucrari stiintifice in care exista referiri cu privire la
frecventa mare de izolare a tulpinilor de Pr. hauseri din materiile fecale
ale sugarilor si copiilor mici cu enterocolitd acuta (1, 2, 3, 5, 6, 7, 9, 10,
11, 12, 13, 16, 19, 22). In privinta rolului etiologic al Pr, hauseri in infec-
tiile ciilor urinare nu sint divergente (4, 14, 15, 19, 20), dar in afara in-
fectiilor ciilor urinare Pr. hauseri poate declansa infectii foarte variate;
astfel Ross si colab. (18) precum si Sedlak si colab. (19), izoleazi tulpini
de Pr. hauseri din lichidul cefalorahidian provenit de la bolnavi cu me-
ningita, iar Sedlak si colab. (19) pun in evidentd acest germen din puroi
5i sputa.

Datele din literatura de specialitate care se referd la rolul etiologic
al genului Proteus, atunci cind ele existd, indicd doar tipurile biochimice
cunoscute dupi clasificarea lui Rustigian si Stuart, fiind foarte putine
date care cauti si lege rolul etiologic al Proteusului cu serogrupurile, desi
Winkle, Kauffmann si Perch (23) au descris cu mult timp inainte 49 de
serogrupuri si 110 serotipuri. Rauss (17) incd in 1936 studiaza structura
antigenici a tulpinilor de Proteus Morganii. In unele lucrari sint date, care
arata prevalenta unor serogrupuri in diverse produse patologice. Astfel
in materiile fecale provenite de la copii cu enteriti, Ldnyi (10) gaseste
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serogrup dominant 03, 010, 013, iar Ujvdri (20) Pr. mirabilis serogrupul
03, 06, 026, 028; Nestorescu (14) izoleaza din urind mai ales tipul 032:H3a,
b, si 03a:Hla, c.

Deci serogrupurile sau serotipurile de Pr. hauseri izolate din diferite
produse patologice sint cunoscute numai in putine cazuri (din cauza mun-
cii laborioase care se cere si a lipsei serurilor aglutinante etc.). Se ridica
problema dacid unele serogrupuri de Proteus au o afinitate mai mare
pentru unele organe, deci rol etiologic obligat sau sint indiferenti, de ase-
menea dacd fiecare serotip determini unul sau mai multe procese mor-
bide infectioase. Pornind de la aceste considerente lucrarea de fati are
scopul de a prezenta unele serogrupuri de Pr. hauseri provenite din di-
ferite produse patologice umane; de a ciuta eventuala legatura etiologicid
intre serogrupuri si boala din care ele se izoleaza.

Material si metodd

Cele 592 tulpini de Pr. hauseri (59 Pr, vulgaris si 533 tulpini Pr. mi-
rabilis) au fost izolate din diferite produse patologice (374 tulpini din ma-
terii fecale, 187 tulpini din urini, 20 tulpini din secretia faringiana, 2
tulpini din sputi, secretie vaginald si conjunctivald, bild) provenite de la
bolnavi cu enterocoliti, cistitd etc. internati in diferite unitati sanitare
din orasul Tirgu-Mures. Pentru control s-au studiat proprietitile biochi-
mice ale suselor dupid metode clasice, studiindu-se producerea de indol,
hidrogen sulfurat, ureazi, fermentarea glucozei, zaharozei, salicinei, ma-
nitolului. Pentru determinarea structurilor antigenice somatice, tulpinile
s-au cultivat pe mediul Leifson, iar pentru tipizarea antigenului flagelar
s-au folosit tulpini mobile, cultivate pe geloza simpla. Serurile aglutinante
anti-Pr, hauseri (49 seruri pentru antigenul somatic si 19 seruri pentru
determinarea antigenului flagelar) au fost livrate de Institutul de igieni
din Budapesta. Controlul serurilor aglutinante s-a ficut cu tulpini test
provenite de la Institutul de seruri din Copenhaga.

Rezultate

Rezultatele privind structura antigenici a tulpinilor de Pr. hauseri,
izolate din diferite produse patologice sint redate in tabelele nr. 1, 2, 3
§i 4

Tabelul nr, 1

Incidenta serotipurilor de Proteus hauseri in materii fecale si urini

Materii fecale Urina
Numirul tulpinilor Numarul tulpinilor
Serotipul examinate Serotipul examinate
Abs, %. Abs. %

1 2 3 4 5 6
3a,bilace 84 22,48 18a:la,c.e 43 22,99
30a: lac,e 5 20,05 30a:la,c.e 29 15,51
2la: 1abc 47 12,57 3a,b:la,c.e 27 14,44
26a:3ab 24 8.41 28a:3a,b 16 8,57
28a:3a,b 18 481 2la:la,b,c 13 6,95

171



1 2 3 4 5 6
11a, b:6a 12 3,21 26a:3a,b 9 4,81
18a:1 a,c,e 10 2,67 33 6 3,21
23a,b:1ac.e 6 1,60 .
24a-4 a,bc 6 1,60 13a:2ac.e 6 3,21
la:labe 5 1.34 23a,b:lace 4 2,14
14,ab:lace 5 1,34 24a:4a,b,c 4 2,14
2a:1la,b,c, 4 1,07 14a,b:la.c,e 4 2,14
48 3 0,80 .
4ab:1abd 2 0.53 25a:1a,b,c 3 1.60
6a:l,a.ce 2 0,53 la:lab,c 3 1,60
7a,b:3a,b 2 0,53 11a:6a 3 1,60
12a:1a,b.c 2 0,53
19a,e:3ab 2 0,53 2a:lab,c 2 1,07
27a:2a.ce 2 0,53 5a,b:lac.e 1 0,53
9a:la,c,e 1 0,27 8a:la,b,c 1 0,53
10a:5a 1 0,27 . 053
13a:2ac.e 1 0.27 19a.e:3a.b 1 E
16a:14a 1 0.27 20a:lace 1 0,53
20a:1a,c,e 1 0,27 41 1 0,53
29a:13a 1 0,27
33 5 1,34
Neidentificat 52 14,00 neidentificat 10 5,34
Total: 374 100,00 Total: 187 100,00

Tabelul nr. 2
Incidenta serotipurilor de Proteus hauseri in materii fecale si urini
(Clinica de pediatrie)

Materii fecale Urina
Numarul tulpinilor Numarul tulpinilor
Serotipul examinate Serotipul examinate
Abs. % Abs. %
3a,b:la,ce 70 22,73 3ab:lace 12 21,82
I
26a:3a,b 20 6,49 26a:3a,b 5 9,09
28a:3a,b 15 4,87 R
11a,b:6a 7 2 18a:la,ce ¢
18a:la,ce 2,27 28a:3ab 4 7,27
24a:4a,b,c 6 1,95 .
l4ab-lace 5 1.62 2la:labe 4 721
23a,b:1a,c.e 5 1,62 33 3 5,45
33 g (l)'gg la:lab,ec 2 3,64
la:lab,c 4 1,30 5a,b:la,c.e 1 1,82
Sy i o 132:2a0 Lo
7a,b:3a,b 1 0,32 23a:1a,c.e 1 1,82
9a:la,c.e 1 0,32 .
12a:1ab.c 1 0.32 20a:la,c.e 1 1,82
19a.e:3a,b 1 0,32 24a:4ab,c 1 1,82
20a:la,c,e 1 0,32
dac, y 41 1 1,82
;;: gfg.ac,e i 832 neidentificat 4 7,27
neidentificat 41 1331
Total: 308 100,00 Total: 55 100,00
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la_clinica de urologie si de chirurgie

Tabelul nr. 3
Incidenta serotipurilor de Proteus hauseri in urind

Clinica de urologie

Clinica de chirurgie

Numarul tulpinilor

Numéirul tulpinilor

Serotipul examinate Serotipul examinate
Abs. % Abs. %

18a:1a,c,e 25 39,06 18a:la,c,e 4 37,69

30a:la.c.e 8 12,50 30a:la,c.e 1 7,69

3a,b:la.ce 7 10,93 i

282:3a.b 6 9,38 3a,b:a,ce 1 7,69

2la:la,bc 3 4,69 28a:3a,b 1 7,69

25a:1a,b,c 3 4,69 2a:lab,c 1 7,69

23a,b:la,c,e 2 3,13 8a:lab,c 1 7,69

24a:4,a,be 2 3,13 i

262:3a.b 2 313 1la,b:6a 1 7,69

la:la,b,c 1 1,56 19a,e:3a,b 1 7,69

2a:lab.c 1 1.56

13a:a,c.e 1 1,56 neidentificat 2 15,39

14a,b:lac,e 1 1,56

a3 1 1,56

neidentificat 1 1,56

Total: 64 100,00 Total: 13 100,00

Tabelul nr. 4

Incidenta serotipurilor de Proteus hauseri in diferite produse biologice umane
__provenite de la alte unititi sanitare

Numarul Numarul
Produse Serotipul tulpinilor Produse Serotipul tulpinilor
patologice izolat examinate | patologice izolat examinate
Abs. % Abs. 4
Materii 3a,b:la,ce 14 993 Uring 28a:3a,b 5 3,55
fecale 30a:la,ce 12 851 ” 13a:2a,c.e 4 283
“ 11a,b:6a 5 3,55 " 11a,b:6a 2 142
" 26a:3a,b 4 283 " 33 2 1,42
. 2a,b:lab,c 3 212 " 26a:3a,b 2 1,42
N 18a:la.c.e 3 212 " l14ab:la,ce 3. 212
" 28a:3a,b 3 212 " 23a,b:la,c.e 1 070
- 6a:la,c.e 2 142 " 24a:4a,be 1 0,70
" la:lab,e 1 07 " neidentificat 3 212
N 7a,b:3a,b 1 070 Secretie 30a:la,.c.e 5 3,5
" 10a:5a 1 0,70 faringiand 2la:labe 3 212
» 12a:1a,b.c 1 070 . 28a:3a,b 2 142
" 13a:2a.ce 1 070 - 3a.b:la,c,e 1 070
" 16a:14a 1 070 " 7a:3a,b 1070
" 19a3.e:3a,b 1 0,70 " 12a:la,b,c 1 07
- 23a,b:l,a,ce 1 070 " 14a,c:3a,b 1 0,70
- 27a:2a,c.e 1 0,70 - 18a:la,c.e 1 070
. neidentificat 11 780 v 24a:4a,b,e 1 0,70
Urind 18.a:1a.c,e 10 9,09 - 33 1 07
. 30a:la.c.e 9 638 " 39 1 0,70
- 3a,b:la.ce 7 4,96 - neidentificat 2 1,42
2la:ila b 6 425
Total: 141

S-au mai izolat serotipurile 3, ab din sputd, secretie otica, bila, puroi, secre-
tie conjunctivala, secretie nazali, secretie vaginali
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Datele tabelului nr. 1 indici incidenta serogrupurilor si a sero-
tipurilor de Pr. hauseri in materii fecale si urini (in general)
din care reiese ci serotipul dominant in materiile fecale este 3a,b:l
a, c, e, 30a:la,ce, 2la:l ab,c, 26a:3a, 28a:3a,b, iar in urini serotipul
18a:la,c,e, 30a:la,c,e, 3ab:lace, 28a:3ab, 2la:lab,c, 26a:3a,b. Tabelul
nr, 2, care reprezinti incidenta serotipurilor de Pr. hauseri in materiile
fecale, urind provenite de la copii din clinica de pediatrie, arati ci atit
in materiile fecale cit si in urini cel mai frecvent serotip de Proteus este
3a,b:lac,e, 30a:la,ce, 26a:3a,b, 21a:1a,b,c. Datele tabelului nr. 3, care ne
informeaza asupra incidentei serotipurilor de Pr. hauseri in urina bolna-
vilor din clinica de urologie si chirurgie, ne arati ci in urina bolnavilor
(indiferent de clinicé) serotipul dominant este 18a:1,a,c,e. Din alte produse
patologice, provenite din diferite unititi sanitare, se izoleazi de asemenea
mai ales serotipurile 3a,b:1a,ce, 30a:la,ce, 11a,b:6a (din materiile fecale)
si 18a:la,ce, 30a:la,ce, 3ab:lace, 2la:lab,c (din urini) (tabelul nr. 4).
Serotip 3a,b:1a,c,e a mai fost gisit si in sputd, secretie otica, bili, puroi,
secretie conjunctivala, secretie nazalid si secretie vaginala.

Discutii

Analizind rezultatele cercetirilor noastre putem constata faptul, ci
serotipul dominant In produsele patologice examinate (exclusiv urina),
indiferent de provenienti, este 3a,b:la,c,e, constatare ce corespunde ob-
servatiilor autorilor romani (Nestorescu, 14) si stridini (Ldnyi, 10, 11, Uj-
vdri, 21). In materialul clinicii de pediatrie am izolat aproape cu aceeasi
frecventa serotipurile 3a,b, 30a atit in materiile fecale cit si in urina, fe-
nomen care pune problema unei infecfii interne cu ,tulpini de casa®.
Considerdm, ci in majoritatea cazurilor, infectiile ivite in spital au fost
cauzate de tulpini de spital ,,Pr. hauseri®, care circuld de la bolnav la
bolnav, Se mentioneazi faptul cd acelasi serotip a fost izolat $i din unele
obiecte din spitalul amintit,

Indiferent de clinici sau unitate sanitard (cu exceptia clinicii de pe-
diatrie) din urinia s-a izolat serotipul 18a:la,c,e. Oare tulpina 18a are o
afinitate deosebitd pentru vezica urinard? Pentru a riaspunde la aceasti
intrebare, credem ci investigatiile noastre trebuie si fie completate cu
noi examiniri bacteriologice si epidemiologice,

Consideram ci investigatiile privind structura antigenicid a tulpinilor
de Pr. hauseri trebuie si fie extinse, trebuie si fie introduse in practica
de fiecare zi, decarece pot da indicatii epidemiologice pretioase in dece-
larea surselor epidemogene, pentru prevenirea infectiilor intraspitalicesti
(mai ales in clinicile chirurgicale, de urologie si de pediatrie). Imbogatind
observatiile noastre in privinta cunoasterii structurii antigenice a tulpi-
nilor de Proteus izolate din materiile fecale, probabil cu timpul vom se-
lecta serotipuri enteropatogene de Pr. hauseri.

In conluzie: 1. Cel mai frecvent serotip de Pr. hauseri izolat (indife-
rent de provenients) a fost 3ab:lace; 2. In materialul (mat. fecale si
urind) clinicii de pediatrie cel mai frecvent se izoleazd serotipul 3ab si
30a; 3. Serotipul de Pr. hauseri 18a:la, este dominant in urina recoltat

174



de la bolnavii din clinica de urologie si chirurgie; 4. Se considerd nece-
sitatea introducerii in practica de fiecare zi a investigatiilor privind struc-
tura antigenici a tulpinilor de Pr. hauseri, in vederea decelirii surselor
epidemogene in infectiile intraspitalicesti.

Sosit la redactie: 10 ignuarie 1974.
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DINAMICA CELULARA $I HISTOARHITECTONICA A SINUSURILOR
MEDULARE DIN LIMFONODUL REGIONAL
IN CURSUL REACTIILOR
IMUNOLOGICE LA SOBOLANI

dr. Cecilia Barbdrasd, Flora Posticd, Marioara Niculescu

Sinusurile medulare reprezinta sediul primei faze a reactiilor imuno-
logice din limfonod. Ele au un rol important in procesul initial de fagoci-
tozi si de transmitere in parenchim a materialului antigenic (5, 6) si ulte-
rior in vehicularea limfei bogate in anticorpi si a limfocitelor, al ciror rol
in reactiile imunitare este dovedit (7).
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In diferite faze ale reactiilor imunologice ale limfonodului, in afara
de modificirile dependente de procesul exsudativ local, continutul sinu-
surilor medulare poate varia in functie de dinamica circulatiei limfocite-
lor si de intensitatea procesului limfopoietic (1, 6, 11). Lucriri anterioare
(8, 9, 10) au evidentiat participarea sistemului nervos central in reglarea
proceselor de proliferare si diferentiere celulard din reactiile imunologice
ale limfonodului inghinal. In aceastd cercetare se studiazi variatiile den-
sitatii celulare si ale histoarhitectonicii sinusurilor medulare ale aceluiasi
limfonod, pentru a vedea in ce misura aceste modificiri reflects procesele
celulare reglate de sistemul nervos central. De asemenea se urmiresc
relatiile cantitative dintre celulele pluripotente nediferentiate, diferentiate
si celulele mature specializate in sens macrofagic.

Lucrarea are valoare practicd in special pentru histopatologi, care
pot folosi aceste date in interpretarea justi a anumitor aspecte reactive
ale limfoganglionilor.

Material si metodd

Cercetdrile s-au efectuat pe 160 sobolani (Sprague-Dowley) masculi,
adulti, in greutate de 180—300 gr.

Model experimental: sobolanii au fost imparti{i in 10 loturi egale,
primul lot martor, iar restul animalelor au fost imunizate prin 8 injectii
de vaccin TAB (excitant neconditionat) administrat subcutan la baza cozii
la interval de 2 zile (0,10 ml in 0,90 ml ser fiziologic). Inocularile au fost
asociate cu imobilizarea animalelor pe stative, timp de 3 ore (excitant
conditionat). Anticorpii serici au fost titra{i la intervale regulate si ani-
malele sacrificate in 9 etape, in functie de concentratia anticorpilor in sin-
gele periferic. Lotul 1 reprezinti lotul martor, loturile 2a, 2b si 2c (faza 1)
reprezinti loturile sacrificate in perioada de crestere a anticorpilor serici
pind la valori maxime; loturile 3a, 3b si 3¢ (faza 2) reprezintd animalele
sacrificate in cursul sciderii anticorpilor serici pind sub 1% din valoarea
maxima, iar loturile 4a, 4b si 5 (faza 3) — sacrificate in cursul reactiei
anamnestice obtinute prin imobilizarea animalelor, fard inocularea anti-
genului. Limfonodul inghinal s-a fixat in lichid Carnoy, la rece, incluzie
la parafini, coloratie hematoxilind-eozinid si verde metil-pironind. S-au
efectuat sectiuni seriate, s-au ales pentru determindri sectiunile centrale,
cu méirimea maxima.

Densitatea celulard s-a determinat prin numararea elementelor in 100
cimpuri microscopice conventionale, parcurgind toatd suprafata de sec-
tiune (ocular 16X, obiectiv 100X).

S-a notat numarul total de celule si numarul din fiecare tip celular
atit din lumen cit si din peretele sinusal. ) )

In scopul determinarii interrelatiilor dintre celulele reticulare nedife-
rentiate (CRN) si celulele diferentiate in sens macrofagic s-au urmarit
relatiile cantitative dintre populatiile celulare enuntate; s-au calculat
aceste rapoarte.

Modificirile histoarhitectonice: sectiunile au fost desenate cu ajutorul
dispozitivului cu camerd clard (microscop Zeiss, _oct_xlar 10 X, oblect:x.v
10 X), delimitindu-se conturul general si cel al principalelor zone: corti-
cals, eroziune, cordoane medulare, sinusuri medulare, hil. Suprafetele
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desenate au fost misurate planimetric, iar valorile obtinute au fost trans-
formate in unititi reale de suprafatd, exprimate in mm? Din rezultatele
absolute s-au calculat valorile relative procentuale ale suprafetelor ocu-
pate de fiecare zoni. Din rezultatele individuale s-au efectuat medii sta-
tistice pe loturi. Diferentele s-au apreciat prin testul ,,t“ (Student-Fischer)
si probabilitatea statistica ,,P“.

Rezultate
Variatiile densitdtii celulare totale gi ale principalelor elemente celu-

lare din sinusurile medulare (tabelul nr. 1),

Tabelul nr, 1

Semnificatia statistici a diferentelor (p) intre loturi, pentru densitatea celulard
totalad si elementele celulare din sinusurile medulare

Loturi itate Serie CR CR.
cc:‘r;;;a— Df:tsa;gt limfocitari diferenfiaté. macrofagici Macrofag
1—2a p < 0,01 p < 0,05 p=0,05
1—2b p=0,05 p < 0,001 p<0,05 p= 0,02
1—2¢ p < 0,05

2b—2¢ p < 0,05 p <001 p=0,05
1—3a p < 0,001 p < 0,01 p < 0,001
1—3b p < 0,01 p < 0,05

3a—3c p < 0,001 p < 0,01 p < 0,001 p < 0,01

3c—4a p=0,05 p < 0,001 p <0,01

3c—4b p < 0,001 p < 0,001

4a—4b p < 0,05 p < 0,05

4b—5 p < 0,01

Se remarci o scddere progresiva a densitatii celulare totale la loturile
2a si 2b fati de lotul martor, care realizeazi in lotul 2b diferente statistic
semnificative.

In lotul 2c densitatea celulard din sinusuri creste, depasind valorile
lotului martor si realizind o diferentd statistic semnificativd in compara-
tie cu lotul 2b. Densitatea celulard continud si creascd la lotul urmaitor,
unde atinge valoarea maxima, la 60 de zile dupd imunizare. In loturile
urmitoare, 3b si 3c, densitatea celulard din sinusuri se reduce progresiv,
revenind in lotul 3c la valorile din lotul martor. Aplicarea excitantului
conditionat reproduce (lot 4a si 4b) aceeasi dinamica, fird insd a atinge
limita semnificatiei.

Densitatea particulard a elementelor din sinusuri a prezentat variatii
caracteristice si semnificative la nivelul populatiei de celule reticulare
diferentiate, a elementelor celulare din seria reticulo-macrofagici si lim-
focitara. Populatia de celule reticulare macrofagice (CRMc) manifesta o
crestere moderata la lotul 2a dupa care scade semnificativ. Se remarcéd
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apoi o reactie a acestor celule care se produce la lotul 3a, urmati de o
reducere foarte semnificativd la loturile examinate in perioada de pauzi
a procesului imunologic. Reactia apare din nou, foarte semnificativa la
loturile examinate dupa aplicarea excitantului conditionat (lot 4a si 4b). La
ultimul lot diferentierea macrofagicid a celulelor reticulare din peretele
sinusului se reduce semnificativ,

Populatia de celule reticulare diferentiate (CRD) prezinti o dina-
mica similara, cu reactii semnificative atit dupd imunizare cit si dupa
aplicarea excitantului conditionat.

In lumenul sinusului medular densitatea celulelor macrofagice creste
semnificativ incepind cu primul lot sacrificat dupa imunizare si se men-
tine crescutd si la lotul 2b. La lotul 2¢, reactia macrofagica se reduce sem-
nificativ. La lotul 3a se remarcd o noud crestere a populatiei de macro-
fage libere din sinusuri, reproducind dinamica CRMc, apoi o reducere la
lotul urmator, dupé care variatiile sint necaracteristice.

Densitatea seriei limfocitare a prezentat scaderi semnificative ince-
pind cu lotul 2a, care s-au mentinut i la lotul 2b. La 10 zile de la ultima
inoculare (lotul 2c¢), populatia limfocitara prezintd o crestere foarte mar-
cati atingind valori statistic semnificative in comparatie cu lotul 2b. La
loturile urmaitoare, seria limfocitara continui si creasca la lotul 3a, depa-
sind semnificativ valorile lotului martor, aspect ce se mentine si la lotul
3b. Aplicarea excitantului conditionat, determind din nou o scidere a se-
riei limfocitare, care apare foarte precoce (4a) urmati imediat de o noua
crestere.

In cadrul interrelatiilor celulare, in peretele sinusal medular, s-a ur-
mirit filiatia seriei macrofagice din CRN. Cresterea progresiva a valorilor
raportului dintre aceste doui elemente (tabelul nr. 2) indicd in faza 1 a
procesului imunologic diferentierea CRN in sens histiomacrofagic, proces
ce se repetd si in faza 2 i mai slab in faza 3.

Analiza corelatiei dintre procesele de diferentiere histiomacrofagicd
si dinamica anticorpilor serici a ardtat o concordanti exprimati prin cres-
terile intense din faza 1 si mai moderate in faza 3.

Tabelul nr. 2

Dinamica celulelor nediferentiate si diferentiate in sinusurile medulare si rapoartele
stabilite intre ele in cursul celor trei faze imunologice

Faza Lot CRN CRD CRMc+Mfg CRMc+-

CRD-+Mi{g/CRN
1 205 17 696 3,48
1 2a 125 19 785 6,43
2b 103 20 757 7,54
2¢ 123 14 644 5,35
3a 141 14 1011 7,27
2 3b 81 6 695 8,65
3c 116 4 868 752
4a 116 15 919 8,05
3 4b 98 14 848 8,79
5 114 6 897 7,92
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Am urmdrit apoi modificdrile histoarhitectonice (tabelul nr. 3) din
'zona medulard: rolul cordoanelor §i sinusurilor in variatiile suprafetei
relative ocupate de acestea in cadrul suprafetei totale medulare. Se poate
constata cd la animalele martor suprafata sinusurilor si suprafata cor-
doanelor ocupa, in medulard, intinderi apropiate ca marime, cu usoard
superioritate a cordoanelor. La loturile de animale supuse imunizirii ra-
portul se deplaseazi progresiv in favoarea cordoanelor, in timp ce supra-
fata ocupati de sinusuri scade semnificativ. Acest raport caracterizeazi
loturile 2b si 2¢, in care dezvoltarea cordoanelor medulare atinge valorile
maxime. In loturile examinate in perioada de pauzi, 3a, 3b si 3c, se con-
stati o revenire treptata a suprafetei sinusurilor citre valorile din lotul
‘martor, modificind din nou raportul dintre aceste douid componente ale
zonei medulare. In lotul 3b sciderea marcati a suprafetei cordoanelor
medulare determini o inversare a raportului, cu o usoard predominani{a a
valorilor sinusale. In continuare, la lotul 3c, se constatd o crestere mode-
ratd a cordoanelor, care restabileste raporturi procentuale similare cu ace-
lea gisite la lotul martor. Aplicarea excitantului conditionat determina o
dinamica similard cu aceea constatatd dupid imunizare, modificind din
nou raportul in favoarea cordoanelor.

Tabelul nr. 3

Semnificatia statisticiA a diferentelor (p) intre loturi, pentru suprafata zonei
medulare si a componentelor sale

Valori procentuale

Valori absolute

Loturi
comparate aS ‘;‘;;iﬁaﬁﬁef,ojfgfe Cordon Sinus Hil
1—2a 0,1 >p>0,05
1—2b p < 0,001 0,1 >p> 005 p=0,05
1—2c p < 0,01 p < 0,01
2b—2¢ p < 0,05
2b—3a p =001
2b—3b p=10,01 p < 0,001 p < 0,02 p < 0,001
2b—3c p < 0,001
3b—3c p < 0,001 p < 0,01
3c—4a p < 0,05 p < 0,02
3c—4b p = 0,02
3c—5 p < 0,01

In variatiile histoarhitectonice ale zonei medulare se mai remarca
variatiile suprafetei ocupate de regiunea hilului si sclerozi, Regiunea hi-
lului prezinta o suprafati redusa si constanta in primele trei loturi, creste
semnificativ in lotul 2c, se ment{ine la aceleasi valori crescute in loturile
3a si 3b, pentru a reveni la valorile normale in lotul 3c; in urmitoarele
loturi prezinti variatii necaracteristice. Variatiile suprafetei totale a zonei
medulare i variatiile raportului procentual dintre componentele acesteia,
tonia zonei medulare este constituit de intensitatea proceselor de crestere
§i regresiune a cordoanelor medulare.
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Mai semnaldm ci existd concordanti intre dinamica suprafetei zonei
medulare §i aceea a anticorpilor serici, ceea ce demonstreazi participarea
limfonodului regional in ambele reactii imunologice.

Discutii

Rezultatele expuse au evidentiat modificiri caracteristice ale densi-
tatii si componentei celulare ale sinusurilor medulare precum si variatii
histoarhitectonice continue in decursul evolutiei procesului imunogenetic.
Majoritatea acestor modificiri au fost relatate de numerosi autori si de
noi in lucrdri anterioare, de aceea vom discuta numai datele mai deose-
bite care s-au evidentiat prin determinirile cantitative si biometrice.

Densitatea celulard a sinusurilor este dependenti de elementul celu-
lar predominant, care in conditii fiziologice normale este limfocitul mic.
Sciderea limfocitelor din sinusuri, una dintre modificirile cele mai pre-
coce in reactiile de imunitate, a fost observati si de Ehrich (1956), La Via
(1960), Marshall (1956), confirmati indirect prin numdiritori ale elemen-
telor limfoide in limfa eferentd (2, 12). In experienta noastri sciderea
limfocitelor este independenti de extinderea suprafetei sinusale. S-a evi-
dentiat de asemenea cresterea compensatorie si de lungd durati a limfo-
citelor sinusale, descrisi si de alti autori si care este considerati de
Ehrich, Marshall, Yoffey, La Via, expresia intensificirii limfopoiezei cor-
ticale si de alti autori (3) expresia intensificarii recirculatiei limfocitare.
In ce priveste dinamica celulard a seriei reticulo-macrofagice rezultatele
noastre au evidentiat reactiile caracteristice cunoscute. Urmairirea proce-
selor de reactie sinusala la intervale de timp mai apropiate decit in cerce-
tirile anterioare ne-a permis insi si deosebim o reactie de mobilizare mai
rapidi a celulei reticulare macrofagice in reactia la antigen desi procesele
de diferentiere reticulo-macrofagicad sint de aceeasi intensitate si in reac-
tia obtinutd prin aplicarea excitantului conditionat. Este confirmati si de
noi reactivitatea zonei medulare prin faptul cd in sinusurile medulare am
decelat clar diferentierea in sens macrofagic a CRN in ambele raspunsuri
imunologice.

Studiul histoarhitectoniei limfonodului inghinal descris intr-o lu-
crare anterioard (9) ne-a permis si determindm obiectiv variatiile carac-
teristice fiecdrei zone in diferitele etape ale procesului imunogenetic si
repercusiunea acestor variatii asupra aspectului histoarhitectonic general.

Unele din modificédrile mai caracteristice au fost semnalate si de alti
autori, fiind apreciate prin examen microscopic simplu. Astfel, Ehrich
semnaleazd devierea raportului in favoarea zonei medulare in primele
zile ale procesului imunologic.

In cadrul zonei medulare modificirile histoarhitectonice sint condi-
tionate de procesele de crestere §i regresiune a cordoanelor medulare de-
terminind, privitor la raportul cordon-sinus, o dinamicé similara cu aceea
a raportului corticald-medulara (9).

Concluzii

Din rezultatele noastre in privinta filiatiei populatiei macrofagice
retinem in faza 1 diferentierea CRN in sens macrofagic, reflectati in
cresterea populatiei mature. Tendinta de mentinere a valorilor acestui
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raport in faza 2 poate sugera ci existi o rezerva celulard blastici sensi-
bilizatd in stadii variabile de diferentiere. Aceasta poate asigura in faza
3, paralel cu procesul de diferentiere din CRN, riaspunsul anamnestic.

Rezultatele obtinute in aceasti lucrare aratd existenta unei corelatii
nete intre procesele celulare de proliferare gi variatiile histoarhitectonice
din sinusurile medulare ale limfonodului inghinal si curba anticorpilor
serici. Aceasti corelatie se manifestd de asemenea in cursul reactiei anam-
neslice la excitant conditionat ceea ce confirméi rolul reglator al sistemu-
lui nervos central in reactiile imunologice.

Recunoasterea diferitelor tipuri celulare s-a ficut dupi Maximov
1927, Bloom si Fawcett 1965, Humphrey 1970.

S-a considerat:

Celuld reticulard nediferentiatd = celula reticulari primitiva a auto-
rilor citati, legati de stroma fibrilard a tesutului limfoid, adesea fara
limite celulare. Aspectul obisnuit al CRN: nucleu oval, fusiform, adesea
turtit, palid — sdrac in cromatind —, cu un nucleol mic colturos. Cito-
plasma este redusd, omogena si de asemenea palida.

Celuld reticulard diferentiatd = celula reticulard activati a acelorasi
autori, cu aspect turgescent al citoplasmei s§i nucleului. Ea prezinti un
corp celular mare, clar, sferic, citoplasma usor bazofild, cu un nucleu
mare, rotunjit, leptocromatic i nucleoli mici bazofili.

Celuld reticulard macrofagicd = macrofag fix = celula reticulari fa-
gocitara este de fapt tot o celula reticulara activatd cu localizare mai ales
in sinus gi peretele acestuia. De obicei are forma stelati sau fusiforma si
aderd la fibrele reticulare. Nucleul se mareste, este palid si membrana sa
formeazi falduri neregulate care adesea se insinueazi adinc in interior.
Citoplasma este mai abundentd, se coloreazi mai intunecat §i are un as-
pect mai mult sau mai pufin granular. Se remarcd aparifia de diferite
incluzii.

In anumite conditii aceastd celuli se mobilizeazi devenind macrofag
= element complet mobilizat, liber, mare, cu capacitate coloidopexica si
fagocitari. Ea se desprinde de pe reticul, prelungirile fixe sint retractate,
iar celula reticulari se transforma intr-un corp celular mare, sferic, for-
mator de pseudopode. Nucleul ia pozitie net excentricd, devine reniform,
cutat. Desi membrana nucleard se ingroasd, nucleul ramine totusi palid,
veziculos — caracteristici importantd pentru diferentierea sa de formele
de trecere ale limfocitelor. Nucleolul este mirit dar nu atinge talia si co-
lorabilitatea din limfoblasti. Citoplasma este palidi, net acidofils, cu va-
«uole mai mari sau mai mici §i diferite incluzii.

Sosit la redactie: 13 iunie 1972,

Bibliografie

1. Ehrich W.: Handbuch der allgemeinen Pathologie, Springer, Ber-
lin, 1956, VII/1, 170; 2. Ehrich W., Harris T.: J. Exp. Med. (1942), 76, 335;
3. Fichtelius K., Juhani Linna: Control of Cellular Growth in Adult Orga-
nisms, Academic Press, Londra, New York, 1967, 171; 4. La Via M., Fitch
F., Gunderson Ch,, Wissler R.: Reticuloendothelial Structure and Func-
tion, Ronald Press, New York, 1960, 45; 5. Lennert K.: Handbuch der spe-

181



ziellen pathologischen Anatomie und Histologie, Springer, Berlin, 1961,
I/IIL, 1; 6. Marshall A.: An Outline of the Cytology and Pathology of the
Reticular Tissue, Oliver and Boyd, London, 1956; 7. Mc.Gregor D., Go-
wans J.: J. Exp. Med. (1963), 117, 2, 303; 8. Niculescu M., Barbdrasd C.:
Rev. roum. embryol. cytol., sér. Cytol. (1967), 2, 99; 9. Niculescu M., Bar-
barasdé C., Gavazd F., Gutu S.: Rev. roum. embryol. cytol., sér. Cytol.
(1968), 1, 29; 10. Niculescu M., Barbdrasd C., Mdrza L., Gavazd F.: Rev.
roum. embryol. cytol., sér. Cytol. (1969), 2, 93; 11. Thorbecke G., Jacob--
son E., Hochwald G.: Symp-Mollecular and Cellular Basis of Antibody
Formation, Academic Press, New York, 1965, 587; 12. Yoffey J.: Quanti-
tative Cellular Haematology, Ch. Thomas, Springfield, 1960, 3.

Disciplina de medicini legald (cond.: prof. dr. Z. Ander, doctor-docent)
a IM.F. din Tirgu-Mures

GEN-FRECVENTA GRUPEI SANGUINE P»
LA POPULATIA JUDETULUI MURES

dr. V. Molndr

Sistemul de grupi P a fost descoperit in mod accidental de Landstei-
ner si Levine in 1927 (6), cercetind unele seruri naturale bovine. De atunci
se mentin inca discutii cu privire la limitele acestui sistem §i specificitatea
serurilor de testare, existind anumite variante de fenotip, variabile dupa
virsti, sau dupi unele procese canceroase (Sanger, 1955), (13).

In primele publicatii au fost descrise fenotipurile P+ si P— (11). Dupi
30 de ani s-a descoperit o varianti foarte rard, cu ajutorul unui ser natu-
ral provenit de la o persoanid P—, care a aglutinat atit hematiile persoane-
lor P+ cit si ale celor P—. Rezulti deci ca in acest sistem existi acum un
fenotip Pi, altul Pe, respectiv al treilea pp, insd ultimul tip este extrem de
rar (4, 5).

Absorbind acest ser natural (p) cu hematii P: s-a gdsit o capacitate
de aglutinare identicd cu imunserurile anti-P, deci este justificatd denu-
mirea imunserului anti-P, drept anti-P1.

Examinirile lui Kortekagas (5) au demonstrat cd serul anti-Pi1 se
poate neutraliza cu lichidul chistului hidatic de la om. Kerde (4) imuni-
zind capre a reusit cu acest antigen paraspecific sa obtind un ser anti-P1.
Acest ser s-a dovedit specific, dind insd reactii de tirie foarte variati: de
la lipsa totald a aglutinatiei, caracteristici grupei P, pind la reactia dur
granulatid. Din acest motiv Géhler si colab. (2, 10) au preconizat sensibili-
zarea eritrocitelor cu fermentul proteolitic Bromelina, reactiile pozitive
devenind astfel mai omogene.

Material si metodd

In cercetirile noastre am pornit de la observatia lui Zmijewski (15),
potrivit cireia anticorpul anti-P:1 se neutralizeazd in contact cu lichidul
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hidatic al ovinelor. Acest lichid hidatic, fiind lipsit de proteine umane,
l-am utilizat pentru imunizarea iepurilor de casid prin injectii intrave-
noase, Antigenul nativ a fost purificat prin ultrafiltrare. Serul obtinut
dupi o imunizare de 45 de zile a fost absorbit cu hematii umane AP: si
BP: timp de 30 de minute, urmat de centrifugare si ultrafiltrare. Serul
astfel preparat il denumim ,,ser anti-P1*, care s-a dovedit activ inci in
dilutie de 1/128.

Verificarea serului s-a efectuat cu metoda statistici. In acest scop am
utilizat un esantion de 1.222 persoane din populatia judetului nostru si un
numdr de 95 familii, majoritatea cu 1 copil; paralel am executat determi-
nirile de grupe in sistemele ABO, MN si Hp.

Rezultate

Cu serul anti-P:1 preparat de noi din cele 1.222 mostre de singe in 965
cazuri (78,96%), am obtinut aglutinatie (grupd Pi1) si negativi (P:) in 257
cazuri (21,04%). In tabelele urmitoare sint redate corelatiile cazurilor P: si
P: cu grupele ABO, MN si Hp.

Tabelul nr, 1
Corelatia dintre grupele MN si P

o) A (IT) B (I11) AB (IV) Total
Grupa n. % n. % n. % n [2 n, LA
Py 254 26,31 445 46,12 170 17,62 96 9,95 965 100
Py 126 49,02 66 25,87 43 16,71 22 8,60 257 100
Total 380 31,15 511 41,80 213 17,33 118 9,72 1222 100

Tabelul nr. 2

Corelatia dintre grupele M N si P

M MN N Total
Grupa Nr. % Nr. o Nr. o Nr. %
Py 208 21,56 634 65,76 123 12,68 965 100
Py 73 28,41 143 55,64 41 15,94 257 100
TOTAL 281 22,95 71 63,69 164 13,36 1222 100

Tabelul nr. 3
Corelatia dintre grupele haptoglobinice (Hp) si P

Hp 1-—1 Hp 2—1 Hp 2—2 Total
Grupa Nr. o Nr. % Nr. ['4 Nr. %
P, 123 12,81 431 44,63 411 42,56 965 100
Py 27 10,51 116 45,13 114 44,36 257 108
TOTAL 150 12,43 547 44,58 525 42,9-9 1222 —15
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In continuare am urmadrit transmiterea ereditard a grupelor presupu-
nind dupi conceptia lui Bernstein existenta a doud gene P1 gi P2, am obti~
nut urmatorul rezultat:

Parinti Copii
Grupa Nr. caz P Py
P 4 Py 57 57 2
Py 4+ Py 33 21 16
Py 4 P, 1 — 1

Mentiondm c3 nici unul dintre serurile persoanelor P-negative nu a
prezentat capacitate de aglutinare fati de hematiile P1 sau .Pe, deci feno-
tipul pp nu a fost prezent in esantionul examinat.

Gradul aglutinatiei in majoritatea cazurilor P1 pozitive a permis o
delimitare netd fatid de cele negative, Totusi aglutindri mai fin granulate
au fost consemnate in 230 cazuri. Dupi sensibilizare cu papaini aglutina-
rea a fost mai evidenta.

Discutii

Frecventa de 78,96% a fenotipului P:, respectiv 21,04% a fenotipului
P: se incadreazi in frecventele gisite la populatii europene. Nu am con-
semnat o coincidentd a acestor fenotipuri cu unele dintre grupele siste-
melor ABO, MN, sau Hp, fapt ce confirmi specificitatea serului anti-P,
preparat de noi.

Frecventa fenotipurilor la copii a coincis intocmai cu frecventa aflata
la populatia P1 fiind 78 copii (79%) si Pz 19 cazuri — 21%.

Cunoscind fenotipurile parentale in aceste cazuri, aflim in mod direct
$i componenta genotipici a copiilor, dupa care:

Pi/Pa este de 52,30%
Pi/P: este de 26,66% si
P:/P este de 21,04%

Aceasta structuri genetici ne permite calcularea genfrecventei Pi si

P2 — dupa formula lui Bernstein, fiind P1 = 0,6917, respectiv P: = 0,3082,
_ Cunoscind genfrecventa in urma aplicarii calculelor propuse de Ko-

biela putem calcula frecventa scontata a fenotipurilor §i valoarea practicd
(contributia teoretica) a acestui sistem in cazurile de excludere a paterni-
titii pe baza sistemului de grupi P.

Fenotipul P, = P;® + (2 X P, X P;) = 0.89681277

Fenotipul P, = P,* = 0,09498664

Inmultit cu numdarul examinatilor (1.222) avem in cifre reale frec-
venta scontatd din esantionul examinat, astfel

P scontat = 1095, gasit 965

care pentru acest esantion relativ mic nu reprezinti inci o diferenti sem-
nificativi (X* = 0,8).
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Acelasi calcul demonstreaza valoarea practici a acestui sistem de
grupa in excluderea paternititii care este de 5,2%.

In sfirsit am gésit un numir de 230 cazuri de aglutinatii slabe (difi-
cile de evaluat), cifrid care coincide perfect cu proportia cazurilor hetero-
zigote. Credem deci ci este vorba de variante cantitative si nu calitative
ale aglutinogenului in reactii slabe.

Sosit la redactie: 8 ianuarie 1973.
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Disciplina de fiziopatologie generali (cond.: prof. dr. A, Cojocaru, doctor in mediciné)
a LMF. din Tirgu-Mures

HIPERTROFIA CARDIACA INDUSA DE ISOPROTERENOL.
DATE PRIVIND CRESTEREA MASEI CARDIACE
SI SINTEZA PROTEICA*

Anna lazigian

Studiind necrozele infarct-like induse de isoproterenol, Rona si co-
lab. (1959), au raportat pentru prima datd si o crestere a masei cardiace
sub influenta acestei catecolamine.

In ultimul timp numarul cercetirilor privind atit necrozele ce se pro-
duc in urma administrarii de isoproterenol cit si hipertrofia cardiaci a
crescut si in prezent este bine stabilit ¢d doze mici de isoproterenocl, in-
tre 5 si 0,2 mg/kg greutate corporald (Stanton, 1969; Gordon §i colab.,,

s Lucrare prezentati la U.S.S.M. Filiala Mures, Sectia fiziologie la 19 decem-
brie 1973
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1972) si chiar de 0,02 mg/kg (Alderman si Harrison, 1971), cauzeazi o
hipertrofie cardiacd considerabild, de obicei fira semne vizibile de necrozi
iar doze mari de 50—80 mg'kg produc leziuni necrotice clare (Handforth,
1962; Rona si colab., 1959, 1963; Raab si colab. 1961).

In citeva lucrari mai noj s-a ariitat ci in hipertrofia cardiacid indusa
de isoproterenol este crescuta sinteza de acizi nucleici si proteine (Stan-
ton, 1969; Stanton si colab., 1969; Wood si colab., 1972; Schwartz, 1971;
Gordon si colab., 1972).

Datele biochimice existente in prezent sint inci putine si se pot cu
greu compara din cauza diferentei conditiilor experimentale utilizate de
autori,

In lucrarea de fata, folosind o dozi mici de isoproterenol (5 mg'kg)
am urmdrit la sobolani reactia separati a ventriculului sting si drept,
determinind modificarile cantitifii de tesut/100 g greutate corporali, ale
apei tisulare, concentratiei proteinelor sarcoplasmatice si ale proteinelor
miofibrilare,

Material si metodd

S-au folosit sobolani albi de ambe sexe cu greutatea cuprinsi intre
150—250 g. Loturile experimentale de cite 12 animale au primit 2,4 res-
pectiv 6 zile subcutanat cite 5 mg/kg/zi isoproterenol (s-a folosit prepara-
tul romanesc bronhodilatin). La aproximativ 24 de ore, dupa ultima doza,
animalele au fost sacrificate, inima s-a excizat rapid, s-au separat ven-
triculul sting cu septul de ventriculul drept, s-au sugativat si s-au cinti-
rit fiecare la balanta analitici. O probia de aproximativ 50—100 mg din
fiecare ventricul sting si din cite 3 ventriculi drepti analizati impreuna,
s-a folosit pentru determinarea greutatfii uscate. Cantitatea ramasi din
fiecare ventricul sting si cite 3 ventriculi drepti reuniti s-a omogenizat si
s-au extras cantitativ, folosind succesiv tampon fosfat 0,03M, pH 7,4 si
solutie Edsal-Weber, 2 fractiuni proteice in conditiile descrise de Ivanov
si colab. (1959). Pentru determinarea cantitativi a proteinelor in extrase
s-a utilizat metoda Lowry (varianta Miller 1959), pentru fractiunea ex-
trasid cu solutie Edsal-Weber, clorura de potasiu precipitatd in conditiile
acestei metode fiind indepartati prin centrifugare (Vallejo si Lagunas,
1970). Pentru aprecierea modificarilor cantitative ale celor 2 fractiuni
proteice, s-a urmairit procentul acestora in tesutul ventricular. Rezulta-
tele obtinute s-au prelucrat statistic folosind testul ,,t“ al lui Student.

Rezultate

Dupi cum era de asteptat, isoproterenolul a indus cregterea masei
cardiace. In aceasti crestere au fost implicati ambii ventriculi, La numai
2 zile de tratament cu isoproterenol, s-a inregistrat o crestere marcata
atit a ventriculului sting cit si drept. Diferentele fatd de lotul martor
sint foarte semnificative si ramin astfel in toatd perioada cercetata
(p<0,001). Raspunsul ventricululuj drept este relativ mai rapid si mai
pronuntat decit al celui sting (tabelul nr. 1).
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Tabelul nr. 1

Efectul isoproterenolului asupra masei ventriculare
(mg tesut ud/100 g greutate corporal)

Durata tratamentului cu isoproterenol, 5 mg:kg/zi

Animale normale

2 zile 4 zile 6 zile
Ventricul sting 213,416,05 248 018,09+ 278,147,409  265,6%7,15%
Ventricul drept 51,741,8 76,212,4* 80,512,2% 78.414,4°

* p<0,001

Contributia apei la cresterea miocardului este micd, greutatea uscatid
a ventriculului sting care reprezinti cea mai mare parte a inimii, modi-
ficindu-se numai probabil semnificativ in ziua a 2-a a tratamentului (ta-
belul nr. 2) (0,05>p>0,01). In urma unor experiente similare, Stanton
(1969), mentiona de asemenea o oarecare crestere a continutului de apa
la inceputul perioadei de tratament cu isoproterenol, firi ca aceasta si
fie insd semnificativa. .

Proteinele fractiuni I-a — sarcoplasmatice — au scizut foarte sem-
nificativ in a patra zi de administrare a isoproterenolului (p<0,001), pen-
tru ca apoi si revini (tabelul nr. 2),

Tabelul nr, 2

Efectul isoproterenolului asupra continutului de apa
si proteine al ventriculului sting

Durata tratamentului cu isoproterenol

Animale 5 mg/kg/zi
normale
2 zile 4 zile 6 zile
% tesut uscat 22,6 10,45 20,3 10,71**+ 21,7 20,44 234 1045
Proteine o/, tesut ud 5,2610,00 4,9810,11 4,00£0,05*  5,80+0,07**

fractiunea I.-_—-
(sarcoplasmatice) o, ocntuscat 253 10,62 24,6 10,96 188 10,68* 24,85+0,66

Proteine 9/ tesut ud 44910,10 6,2310,27*  6,3910,21* 538610,20%

fractiunea II. —

(miofibrilare) s/ tesut uscat 188 0,97 20,6 +1.24¢ 294 1,0 250+0,30

Suma o/, tesut ud 9,79+0,22 11,2110,32* 10,4 10,20 11,6110,5¢

fract. I. + I

fract. IL. o/ tesut uscat 44,5 11,10 539 11,43* 48,3 11,44%* 49 8611 31+
* p<0,001 ** 0,01>p>>0,001 *¢s 0,05>p>0,01

Proteinele fractiunii a II-a — miofibrilare — sint foarte semnificativ
crescute (p<0,001) deja dupd primele doud zile de tratament §i ramin
astfel in toatd perioada cercetatd (tabelul nr. 2).
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Suma proteinelor solubilizate in total din miocardul hipertrofic prin
cele doud extractii succesive este foarte semnificativ crescuta (p<0,001)
la inceputul si la sfirgitul perioadei, datoriti in principal cresterii mar-
cate a sintezej proteinelor fractiunii a Il-a. Cresterea proteinelor totale
este mai putin marcatd in ziua a patra cind s-a inregistrat minimul pen-
tru concentratia de proteine sarcoplasmatice.

Discutii

Din punctul de vedere al clasificarii generale a fazelor procesului de
hipertrofie formulate de Meerson (1969), clasificare in prezent larg accep-
tatd, experientele noastre ar cuprinde perioada de prejudiciu, cu creste-
rea rapidd a masei miocardice §i s-ar opri la inceputul fazei de hipertro-
fie relativ stabild, cind greutatea miocardicid este stabilizatd, iar proce-
sele biochimice fundamentale sint intr-o noui stare de echilibru. Pentru
toatd aceastd perioadd datele noastre cantitative arati o sintezi proteicd
crescuta,

In legiturd cu sinteza proteicid in cursul acestui tip de hipertrofie
cardiacd ne-a atras in mod deosebit atentia cresterea marcati a concen-
tratiei proteinelor fractiunii a II-a miofibrilare.

Conform cercetarilor lui Narayanan si Eapen (1973) efectuate in legi-
turd cu capacitatea miofibrilelor de a sintetiza proteine, miofibrilele ar
putea fi un loc major al sintezei proteice in muschiul cardiac, cu ribozo-
mii miofibrilari ca unititi functionale., Acceptind aceasti ipotezi a lui
Narayanan si Eapen, cresterea concentratiei proteinelor fractiunii a II-a
miofibrilare s-ar putea explica prin extragerea din aceasti fractiune a
proteinelor sintetizate sau in curs de sintezid din sistemul miofibrilar de
sintezd proteicd. Nu existi inci date privind natura proteinelor sinteti-
zate de miofibrile astfel ¢i noi considerim prematur ca in aceasti luminia
si facem presupuneri in legdturi cu corelatia dintre variatia celor doui
fractiuni proteice cercetate si ne multumim si subliniem numai oportu-
nitatea unui studiu calitativ mai atent si al dinamicii proteinelor extrase
din cele doua fractiuni,

Agentul chimic folosit pentru inducerea hipertrofiei cardiace, iso-
proterenolul, este o amini simpatomimeticid cu proprietiti de stimulare
a beta-receptorilor si cu o actiune de intensificare a consumului de fos-
fati macroergici cardiaci (Fleckenstein si colab. 1969), Aceastd actiune s-ar
datora atit fluxului transmembranal de calciu in cursul excitatiei (Reuter,
1965), cit si unei actiuni cocatalitice aditionale cu calciul asupra ATP-azei
miofibrilare Ca-dependente in cursul contractiei (Honig, 1967).

Conform teoriei recent formulate de Meerson (1972), sciderea concen-
tratiei de ATP ar avea un rol central in determinarea oricidrui tip de hi-
pertrofie cardiaca, indiferent de stimulul primar.

Pe baza celor de mai sus, isoproterenolul, scidzind depozitul de fosfati
macroergici, ar crea conditiile pentru producerea cresterii compensatoare
a masei miocardice.

Schwartz (1971), bazat pe datele experimentale privind sinteza de
ARN a mers §i mai departe in presupunerile sale admitind posibilitatea
cd substanta in cauzi ar actiona chiar la nivel genetic, inducind derepre-
sia unor gene responsabile pentru sinteza unor proteine miocardice.
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O serie de cercetiri efectuate de Meerson si colab. (Meerson, 1969),
au evidenfiat modificiri ale con{inutului de catecolamine in miocard in
diferitele faze ale hipertrofiei cardiace, ceea ce i-a dus pe autori la presu-
punerea ci acestea ar avea un rol important in desfisurarea procesului
de hipertrofiere a inimii. Mai mult decit atit, administrarea unor cofac-
tori ai sintezei proteinelor si acizilor nucleici a prevenit atit tulburirile
in sinteza de proteine si acizi nucleici, cit si sciderea de concentratie a
catecolaminelor in miocard, prelungind totodati considerabil faza de hi-
pertrofie relativ stabild. Aceasta sugereazi de asemenea o legiturid intre
catecolamine si aparatul genetic.

Experientele efectuate de Stanton (1969) in legiturd cu mecanismul
de actiune a isoproterenolului au reusit si dovedeascd cd cresterea mio-
cardicd in urma administrérii de isoproterenol este cel putin in parte
legatd de efectul inotropic al acestei substante.

Cercetérile lui Gordon si colab. (1972) au dus de asemenea la con-
cluzia ci efectul beta direct al isoproterenolului asupra inimii este asociat
cu stimulul primar al hipertrofiei cardiace.

Datele autorilor citati, coroborate cu unele cercetiri privind impli—
carea AMP-ului ciclic in efectele celulare ale catecolaminelor (Sutherland
§i colab., 1968, Kukovetz si colab., 1973) pledeazi in plus pentru un posi~
bil rol al acestuia din urméd in complexul de reactii ce duc la hipertrofie.

Aspectele biochimice implicate in procesul de hipertrofie cardiacid
indusi de isoproterenol sint incd insuficient studiate pentru a permite
concluzii ferme in legiturd cu mecanismul de producere si punctele co—
mune cu hipertrofiile induse de alti factori.

in orice caz, modelul experimental de producere a hipertrofiei car-
diace discutat mai sus prezinti interes deoarece se preteazi la inducerea
unor hipertrofii relativ usor de controlat prin dozi, reproductibile si re-
versibile. Stimulul pentru hipertrofie parind si fie, cel putin in parte,
efectul inotropic pozitiv al isoproterenolului, cu alte cuvinte supraincir-
carea mecanica, corelati intr-un mod incd necunoscut cu activitatea apa-
ratului genetic, modelul ar permite o abordare mai comoda, mai bine
controlatd, mai complexi si poate mai intimd a modificirilor biochimice
ce se produc in cursul dezvoltdrii hipertrofiei cardiace in urma hiper-
functiei compensatoare a inimii.

Sosit la redactie: 26 ianuarie 1974.
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Disciplina de farmacologie (cond.: prof. dr. Gh. Feszt, doctor in medicind)
a LM.F, Tirgu-Mures

ACTIUNEA ESTROGENA
A UNOR NOI ESTERI NITRATI AI ESTRADIOLULUI *

dr. I. Kun

Esterificarea hormonilor steroizi produce de obicei modificari canti-
tative in actiunea lor (ca durati si intensitate), uneori duce insi si la
schimbéri calitative ale efectului. Astfel, in cazul estrogenilor naturali si
sintetici utilizati in terapie, esterii formati cu acid acetic, propionic, ben-
zoic, palmitic etc., administrati intramuscular sint absorbiti mult mai lent,
avind actiune prelungiti (Goodman si Gilman 1966).

In ultimii ani, la Institutul de cercetiri chimico-farmaceutice, Filiala
Cluj, au fost sintetizati o serie de nitrati de steroizi, de citre colectivul
tov. dr. docent F. Hodogan*. Dintre acestia, nitra{ii de androgeni au mani-
festat schimbiri calitative fatd de compusii de baza, disparind efectele
androgene si anabolice i aparind actiuni antiinflamatoare marcate, com-
parabile cu cele ale glucocorticoizilor (Cuparencu si colab. 1970); la unii
s-au observat gi efecte coronarodilatatoare (Cuparencu si colab. 1969).

Deoarece, dupa cunostintele noastre, nitratii estradiolului sintetizati
de colectivul amintit, n-au fost incid cercetati sub aspectul proprietatilor
biologice, ne-am propus si studiem actiunile lor estrogene si eventual
antiestrogene. Au fost cercetati doi esteri ai estradiolului: 3-acetoxi-estra-

* Autorul exprim3 multumiri tov. dr. docent. F. Hodosan pentru substantele
puse la dispozitie.
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diol-17-beta-nitratul si estradiol-3-benzoat-17-beta-nitratul (prescurtat:
AON resp. OBN).

Material 5i metodd

Cercetarile au fost efectuate pe sobolance ovariectomizate, in testul
Allen-Doisy si testul greutéfii uterine.

Atit substantele de cercetat cit si cele de referintid (estradiolul, din
Estradiol® fiole si estradiol substantd Merck, respectiv estradiol-3-benzoa-
tul din Ginosedol B® fiole) au fost dizolvate in alcool benzilic si diluate
apoi cu apa sau ulei de floarea soarelui, avindu-se grija ca in cadrul unei
experiente, atit substanta de cercetat cit si cea de referintid si aiba ace-
lasi vehicul.

In testul Allen-Doisy, substantele au fost administrate o singuri
data, in injectii s. c. respectiv prin gavaj. Un lot de animale a fost tratat
cu substanta de cercetat, al doilea lot cu substanta de referinta, iar al
treilea cu ambele, administrindu-se substantele in locuri diferite in tesu-
tul subcutanat. Pe linga acest tratament cu o doza unicd, OBN a mai fost
administrat la doud animale timp de 3 zile consecutiv, cite o injectie
pe z.

Frotiurile vaginale s-au recoltat zilnic, la aceeasi ord, si s-au colorat
cu hemalaun — fuxini acida — verde de lumini, Am considerat pozitive
acele frotiuri care au prezentat un aspect corespunzitor estrului, chiar
si In prezenta citorva leucocite pe cimp.

Testul greutdtii uterine a fost efectuat pe loturi de cite 6 animale
ovariectomizate. Greutatea uterind a animalelor tratate cu substantele de
cercetat in diferite doze, a fost comparati cu loturile martore injectate
numai cu apa distilatd, cu loturile tratate cu substanta de referinta in
diferite doze, precum si cu acele loturi care au primit ambele substante
in dozele respective. Substantele de cercetat si cele de referinta au fost
administrate zilnic, timp de 3 zile, la aceeasi ora, s.c. La 24 de ore dupa
ultima injectare animalele au fost sacrificate, uterele prelevate, fiind cin-
tirite in stare umedd cu balanti de torsiune. Am determinat greutatea
uterini relativi, raportati la 100 g/corp. Am calculat valorile medii pe
loturi, eroarea standard (ES), precum si semnificatia diferentelor dintre
diferitele loturi cu testul t al lui Student.

Rezultate

In testul Allen-Doisy actiunea 3-acetoxi-estradiol-17-beta-nitratului
a fost cercetati in urmaitoarele doze: 5, 10, 20, 25, 50, 60, 70, 80, 90, 100,
150, 500, 1000 si 2000 micrograme/kg. Doza de 100 microg/kg a provocat
estru la fiecare animal tratat, starea estrald durind in medie 1,8 zile (5
animale). Estradiolul a cauzat un efect similar in doze mult mai mici,
chiar si in 5 microg/kg. Astfel, activitatea AON a fost considerabil mai
slaba decit a estradiolului. Doza de 500 microg/kg de AON a indus estru
cu o durati medie de 3 zile (10 animale), 1000 microg/kg cu o durati de
4 zile (8 animale), iar 2000 microg/kg timp de 5 zile (7 animale).

Administrat prin gavaj in doze de 4000 si 10.000 microg/kg, AON a
provocat estru cu o durati de o zi (3 animale). Substan{a n-a manifestat
proprietéti antiestrogene in doze de 1, 2, 10, 500 si 1000 microg/kg, poten-
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{ind usor chiar actiunea estradiolului (administrat in doze de 2, 5 si 10
microg/kg).

Estradiol-3-benzoat-17-beta-nitratul, cercetat in doze de 1, 5, 10, 20,
40, 100, 200 si 1000 microg/kg, a provooat starea de estru in doza de 10
mlcrog/kg, cantitate identicd cu doza activi a substantei de referinta
(estradiol benzoat). Durata estrului dupi OBN in aceasti dozi a fost de
1,4 zile (5 animale), iar dupd estradiol-3-benzoat 2,3 zile (10 animale).
Dem cele doui substante diferd doar in durata actiunii lor. Aceasti core-
latie se mentine si la 20 resp. 40 microg/kg : durata medie a estrului in-
dus de substanta cercetati a fost de 1,4 respectiv 2 zile (5 respectiv 4
animale), mai scurti ca efectul dozelor similare din substanta de refe-
rinta (3,1 zile la 11 si 3,25 de zle la 5 animale).

La dozele mai mari aceasti corelatie nu se observa; esterul dublu in
100, 200 respectiv 1000 microg/kg provocind estru cu o durati de 2,6 si
7,55 zile (media pe 3,3 respectiv 12 animale), mai lung ca estrul indus
de estradiol-benzoat in doze similare (2, 3 si 5,86 zile pe 2, 2 respectiv 7
animale). Chiar dacd primele doua rezultate nu sint luate in considerare
avind in vedere numdérul mic al animalelor tratate, rezultatele obtinute
dupa 1000 microg/kg sint convingétoare.

Animalele tratate cu substanta cercetata in doza de 1000 microg/kg/zi
timp de 3 zile pe cale s.c., au manifestat un estru prelungit de 37 res-
pectiv de 40 de zile,

Actiunea estrogend a OBN a fost prezenta si dupd administrarea lui
prin gavaj, in doze de 4000 respectiv 10000 microg/kg, provocind estru
cu durata de o z (3 animale).

Nici aceasti substanta, in doze de 100, 200 si 1000 microg/kg, n-a
manifestat efect antiestrogen fatia de estradiolul administrat in 2,5 mi-
crog/kg.

Testul greutdtii uterine. 3-acetoxi-estradiol-17-beta-nitratul, admi-
nistrat in doze de 10 si de 2000 microg/kg/zi, timp de 3 zile, a crescut
semnificativ, respectiv foarte semnificativ (0,001<p<0,01 resp. p<0,001)
greutatea uterina relativi fati de loturile martore (de la 64,3 la 118,6
resp. de la 73,1 la 214); substanta de referinta, estradiolul, in doze de 5
resp. 10 microg/kg/zi, timp de 3 zile, a indus de asemenea cresterea foarte
semnificativd a greutitii uterine (de la 64,3 la 130,9 resp. de la 73,1 la
141,9, p<0,001), efectul fiind ceva mai pronuntat ca actiunea AON, admi-
nistrat in doze de 3 ori 10 microg/kg.

Dupi administrarea concomitenti a celor doua substante, greutatea
uterinid a crescut si mai mult fati de loturile martore (de la 64,3 la 155,5
respectiv de la 73,1 la 203,3, p<0,001), cresterea raminind totusi infe-
rioard fatd de suma efectelor partiale.

In cursul testdrii actiunii uterotrope a OBN, estradiolul, utilizat ca
substanti de referintid in doze de 5 si 10 microg/kg/zi timp de 3 zile, a
dus la cresterea aproximativ dubli a greutifii uterine fatd de loturile
martore (de la 76,4 la 148,6 si de la 64,3 la 130,9, p<0,001), Substanta
cercetati, in dozd de 3 ori 1 microg/kg n-a influentat semnificativ greu-
tatea uterina (martor: 64.3, tratat 57), dar in dozi de 3 ori 1000 microg/kg
a dus la cresterea sa intensa (de la 76,4 la 184, p<0,001).

Administrarea concomitentd a celor douid substanfe a determinat o
crestere ponderala si mai intensi a uterului (de la 64,3 la 132,4 respectiv
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1. KUN: ACTIUNEA ESTROGENA A UNOR NOI ESTERI NITRATI
Al ESTRADIOLULUI
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Fig. nr. 1: Actiunea 3-acetoxi-estradiol-17-beta-nitratului (AON) asupra greutatii
uterine, Legenda: I - martor. I1 - estradiol (OD), IIl = AON, [V = OD + AON.
In prima grupa de coloane: OD = 3 ori 10 microg kg. AON = 3 ori 10 microg kg.
In a doua grupa de coloane: OD = 3 ori 5 microg kg. AON = 3 ori 2000 microg kg
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Fig. nr. 2: Actiunea estradiol-3-benzoat-17-beta-nitratului (OBN) asupra greutitii
uterine. Legenda: I - martor, II - estradiol (OD). III - OBN, IV = OD -+ OBN.
In prima grupa de coloane: OD — 3 ori 10 microg kg. OBN - 3 ori 1 microg kg.
In a doua grupa de coloane: OD = 3 ori 5 microg kg, OBN — 3 ori 1000 microg kg



de la 76,4 la 200, p<0,001), dar si in acest caz cresterea a fost mai mica
decit suma efectelor partiale.

Discutii §t concluzii

Am cercetat actiunea biologica a doi nitrati de estradiol: AON si
OBN, presupusi a fi dotati cu actiuni estrogene si eventual antiestro-
gene. Acest lucru ni s-a parut interesant cu atit mai mult, cu cit la o alta
categorie de steroizi nitrati. derivati ai androsteronului, Cuparencu si co-
lab. (1969, 1970) au observat aparitia unor schimbari calitative, disparind
efectele androgeno-anabolice si apdrind actiuni antiinflamatoare compa-
rabile cu cele ale glucocorticoizilor.

Ambele substante s-au dovedit a poseda proprietati estrogene, in am-
bele teste intrebuintate.

3-acetoxi-estradiol-17-beta-nitratul a provocat estru vaginal numai
in doza de 100 microg/kg la fiecare animal tratat (estradiolul fiind eficace
in doza de 2,5, 5, 10 microg kg), dar deja in doza de 3 ori 10 microg kg/zi
a crescut semnificativ greutatea uterina; sub acest aspect eficacitatea
nitratului a fost apropiatd de cea a estradiolului. AON are deci o activi-
tate estrogena inferioara estradiolului, mai ales in testul Allen-Doisy si
aproape egala in testul greutdtii uterine. De remarcat faptul ca substanta
cercetatd s-a dovedit activa si prin administrare orald (in primul test).

Estradiol-3-benzoat-17-beta-nitratul in testul Allen-Doisy a provocat
estru in dozi identica (10 microg kg) cu substanta de referinta, estradiol-
3-benzoatul. Deosebirea dintre cele doud substante s-a manifestat doar
prin durata de actiune, diferiti si in alte doze. Activitatea OBN — tot
in reactia Allen-Doisy -- este foarte apropiati si de cea a estradiolului.
Substanta a fost eficace pe cale orald, ca si AON. Pe baza testului greu-
tatii uterine nu ne putem pronunta asupra eficacititii minime, deoarece
doza mica pe care am utilizat-o n-a avut nici un efect.

Nici una dintre substantele cercetate n-a prezentat actiune antiestro-
gena in testele si dozele studiate. Remarcam in acest context cd am obser-
vat chiar efecte sinergice cu substantele de referinta (estradiol, estradiol-
3-benzoat) in anumite doze.

Din cele expuse putem conchide ca esterii nitrati ai estradiolului cer-
cetati de noi, mentin caracterul estrogenic al substantei din care provin,
modificindu-se doar intensitatea si durata efectului.

Sosit la redactie: 9 ianuarte 1974,
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REFERATE GENERALE

Clinica de obstetrici si ginecologie
(cond.: prof dr. A Borbith, doctor in medicini) din Tirgu-Mures

PROBLEMELE OBSTETRICALE IN CADRUL PERINATOLOGIEI *

dr. E. A. Lorincz

In ultimii 10—15 ani obstetrica a ficut un progres important datoriti
posibilitatii studiului fiziologiei si patologiei f&tului intrauterin, ceea ce
i-a permis sd invingd nesiguranta misticad in care se afla ori de cite ori
trebuia si stabileasca existenta unui risc fetal, In trecut cu ajutorul ste-
toscopului obstetrical, prin aprecierea calititii lichidului amniotic si a
modificdrilor miscirilor fetale, am reusit si diagnosticim 5% a starilor
de suferinta fetald, a ,sindromului detresei fetale“. In prezent utilizind
instrumente bazate pe principii fizice ca amnioscopul, amniocenteza, car-
diotocograful, electrocardiografia si electroencefalografia fetali, micro-
analiza singelui fetal, a trebuit sa ne revizuim conceptia privitoare la nag-
terea fiziologica.

Cercetérile au aratat ci in 32% a nasterilor considerate ca fiziologice,
cardiotocogramele atestd un anumit grad de suferintid a miocardului fetal.
Observatiile au sprijinit conceptia care soliciti delimitarea perioadei in-
tre sidptidmina a 20-a a sarcinii si ziua a 7-a a lehuziei ca o disciplind
aparte, cu numele de perinatologie, justificatid prin ivirea problemelor noi
in functionarea sectiilor de obstetrica, a sililor de nastere si a serviciilor
de consultatii prenatale, Totusi au fost exprimate nedumeriri indeosebi
din partea scolii germane, din cauza lezirii integrititii obstetricii. La exer-
citarea acestei ramuri separate a obstetricii trebuie si participe medicul
reanimator, pediatrul, chiar si psihiatrul. Unii mai prudenti se temeau
cd prin dezvoltarea perinatologiei se va forma un domeniu al nimanui,
chiar daci s-a stabilit colaborarea intre specialititile interesate. Nu se
poate nega existenta perinatologiei, chiar dacd nu pot fi organizate sectii
de perinatologie separate din cauze financiare. Dar se poate realiza ca la
fiecare clinici, sau sectie spitaliceascd mai mare de obstetricd si func-
{ioneze un obstetrician familiarizat cu perinatologia, care in cadrul obste-
tricii integrale in colaborare cu pediatrul si anesteziologul si rezolve pro-
blemele actuale.

Perinatologia are scopul ca sarcinile cu risc fetal crescut si benefi-
cieze de asisten{i adecvatd in timp util. Factorii de risc fetal crescut sint
bine cunoscuti, totusi au fost elaborate clasificiri pentru a usura inter-
pretarea lor, cum e cea a lui M. Hermann (1969). In aceasti clasificare
pericolul fetal imediat este atribuit insuficientej placentare in numeroase
afectiuni obstetricale. Tietze, Rodorff, Hobbs, Acheson (1971) impart fac-

* Comunicare la Sesiunea jubiliari a maternititii din Miercurea-Ciuc, septem-
brie 1973

194



torii cauzali de risc fetal in 4 categorii. In categoria I-a figureazi numi-
rul nasterilor si virsta, in a II-a sarcinile cu anamnezi suspectd (nasteri
premature, nasteri cu fat mort, avorturi habituale mari), in a Ill-a actiu-
nile cauzate de sarcini (gestozele, incompatibilitatea de grup sanguin,
anemiile gravidice), in a IV-a afectiunile viscerale care pericliteazd sar-
cina, ca hepatopatiile, bolile cardiovasculare, diabetul. Clasificarea aceasta
are un caracter de manual, dar nu categorisirea este noud, ci intrebarea,
dacd aceste gravide beneficiaza de asistenta adecvatid? Raspunsul general
nu este afirmativ, Studiile statistice ne-au atras atenfia asupra mai mul-
tor imprejurdri. Una din deficiente este legatd de conditiile speciale ale
unui teritoriu. Existi lipsuri in privinta colaborarii intre sectiile spitali-
cesti interesate. Numeroase sectii de medicina internd se feresc de pri-
mirea gravidelor in lunile mai avansate, se intimpla rar ca aceste gravide
sa fie transferate la sectia de obstetricd in ajunul nasterii. Acest fapt este
ingrijorator din motivul cad sectiile patologice ale clinicilor de obstetrica
nu pot asigura observarea si terapia continui.

Sectorul de pediatrie $i de reanimare intrd in functie post partum,
situatia fiind linistitoare in acest domeniu. Rolul lor nu este usor, morta-
litatea perinatald fiind cea mai accentuatd. Progresul obstetricii a avut
ca efect reducerea riscului fetal sub partu, care poate fi calculat a priori.
Statisticile furnizeazi date variate conform unitédtilor geografice. Studiile
efectuate in Anglia au evidentiat cd in acele unititi spitalicesti in care
functioneaza serviciul de transfuzie-reanimare si sectia de pediatrie, mor-
talitatea perinatologicad e redusd. Folosesc intentionat cuvintul de perina-
tologie deoarece termenul perinatal exprima cronologia, iar cel perinato-
logic indreaptd atentia spre genezd. Datele statistice atestd o mortalitate
maij ridicatid in unitatile mai mari din cauza solicitirilor crescute, Existi
date potrivit cdrora unele femei cu risc nu au néscut in unitd{i bine do-
tate din punct de vedere diagnostic si terapeutic, ci la periferia clinicilor
sau unitatilor mai mari. In spitalele mai mari au fost asistate cazurile —
reduse la numir — asociate cu afectiuni ale organelor interne, in timp
ce sectiile asezate intre 2 unitati mai mari, au fost mai solicitate, trebuind
si rezolve mai multe cazuri cu risc in legituri cauzala cu graviditatea.
Explicatia acestui fenomen rezida in urgenta cazurilor din urma. Statis-
ticile referitoare la sarcinile asociate cu afectiunile organelor interne su-
gereazi bidnuiala ci in unele circumscriptii asistenta prenatala nu este
corespunzatoare. In cadrul perinatologiei se modificd scopurile si meto-
dele studiilor statistice.

In stirile de risc fetal ii revine un rol important insuficientei placen-
tare, fie primard din cauza deficientelor structurale, fie datoritd reper-
cusiunii afectiunii asociate asupra placentei. Functia placentei a devenit
posibila prin adincirea cunostintelor privind structura ei. S-a putut de-
monstra ca produsele etichetate cu degenerative au un rol funcfional
esential. Notiunea de unitate feto-placentard a constituit punctul de ple-
care in studiul fenomenelor intrauterine. Aceste probleme nu au putut
fi expuse in cadrul invdtidmintului universitar din cauza orelor reduse
de curs, lipsd ce trebuie completatd prin publicatii.

Functia placentei este insuficientd, dacid permeabilitatea ei pentru
-oxigen este deficitard, sinteza, transformarea si depozitarea substantelor
pentru nutritia fatului sint imperfecte, transportul acestor substante si
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schimburile gazoase sint tulburate, intr-un cuvint metabolismul placentar
este dezechilibrat in urma hipoxiei. Din placenta hipoxica pleaca stimuli
patologici care duc la deprimarea centrului respirator. Hipoxia trecind
prin glicoliza anaeroba cauzeazd acidoza, hidratii de carbon se epuizeaza,
se instaleaza leziunea miocardului prin faptul ca din energia dezvoltata
in conditii anaerobe doar o fractiune este utilizata. Sistemele enzimatice
intracelulare pot activa numai intr-un pH fiziologic. Progresul este rea-
lizat prin preconizarea microanalizei singelui fetal obtinut din prezen-
tatie, care permite o introspectie in lantul patologic si o interventie cores—
punzdtoare in interesul fatului. Pina acum starea placentei am apreciat-o
retrospectiv prin observarea modificarilor morfologice ale placentei ex-
pulzate. In prezent avem si posibilitatea unei orientiri prospective. Din
punctul de vedere al practicii, prezentdm un caz tipic de risc fetal: sar-
cina suprapurtata.

In caz de sarcind prelungitd am luat in considerare rolul placentei
in toate cazurile, mai corect am ficut-o responsabild pentru decesul fetal,
indeosebi in acele cazuri, in care suprafata placentei a prezentat focare de-
generative, infarcte, aite fenomene tisulare regresive. Diagnosticul a fost
doar presupus datoritd faptului cd nu ne-am putut sprijini pe datele su-
biective furnizate de gravide si deseori era vorba de o intentie de indu-
cere in eroare cu scopul de a declansa nasterea mai devreme. De multe
ori obstetricianul e cuprins de o nesiguranta chinuitoare: sa goleasca ute-
rul din cauza riscului fetal, sau sa astepte, asumindu-si raspunderea. Se
efectueazd multe operatii cezariene pe baza indicatiei de sarcind prelun-
gita, neverificabila ulterior,

E bine sa se stie ca luind in consideratie data ultimei menstruatii,
va trebuj si se tini cont de o frecventd de 10°p a sarcinilor prelungite.
Daci e cunoscutd data conceptiei, aceastd cifra scade la 2,5%. Cu ajuto-
rul amnioscopiei introduse de ciatre Saling, prin controale repetate putem
stabili culoarea lichidului amniotic, a carui coloratie verzuie constituie un
semn sigur al insuficientei placentare. Coloratia verzuie a lichidului am-
niotic din cauze diverse nu apare de pe o zi la alta, Ea inseamni necesi-
tatea de a goli uterul. Asocierea suprapurtarii cu insuficientd placentara
inseamna un pericol deosebit. In geneza insuficientei placentare pot avea
rol alteratiile endometrului in urma chiuretajelor repetate si brutale, in-
volutia deficitara, tulburarile ciclului menstrual, disfunctiile ovariene,
dismenoree, menarha intirziati., mortinatalitatea repetatd premergatoare,
nasterile cu feti mici si placentid cu volum redus.

Dintre datele de laborator trebuie mentionate estrioluria si scdderea
fosfatazei alcaline. Indicatii directe poate furniza analiza microsingelui
fetal, E.C.G.-ul fetal prin fragmentarea undei R.

La consultatiile prenatale trebuie depistati factorii predispozanti la
insuficienta placentara: alimentatia insuficientd sau incorectd, sarcina
gemelara, disgravidiile, virsta inaintatd, abuzul de nicotind, diabetul, pre-
diabetul, diabetul latent, hemoragiile in cursul sarcinii. Problema diabe-
tului si a sarcinii a fost abordata in teza de doctorat a lui P. V. Bdltescu
din Cluj (1969).

Dintre metodele noi amintim determinarea de pH, pCO: pQO: prin
analiza microsingelui. Pe obstetrician il intereseazi metabolismul acid.
Suferinta fetala mai mult sau mai putin acutd din prima faza de acidoza
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respiratorie, trece treptat in acidoza metabolicd explicatd prin faptul ca
hipoxia fetald duce la glicolizd anaerobd, urmati de acumularea produ-
silor acizi, in special ai acidului lactic. Din punct de vedere practic aceasta
inseamna ca modificarile batdilor cordului fetal, un pH 7,20 sau mai mic
in prezentatia fetald indica accelerarea nasterii.

In privinta conduitei este instructiva clasificarea care face o deosebire
intre insuficienta placentara acuti, subacuta si cronicd, Un exemplu tipic
de insuficientd placentard acuti il constituie dezlipirea prematura a pla-
centei, insuficienta subacutd survine in sarcina prelungiti care predomina
numeric, in insuficienta placentara cronici se cere ameliorarea asistentei
prenatale. Gravidele cu risc crescut. trebuie pregitite pentru nastere prin
exercitii respiratorii si de relaxare. In conditiile noastre asistenta pre-
natald trebuie intensificatid. Astfel gimnastica gravidelor nu trebuie sub-
apreciata. Se afirma ci femeia muncitoare din zilele noastre este prote-
jald contra molesirii. Majoritatea femeilor care lucreazi in industrie sint
supuse unor solicitari fizice unilaterale, ce trebuie contrabalansate. Este
gresita tendinta de influentare a insuficientei placentare prin substante
vasoactive,

Fetii nascuti din sarcini suprapurtate prezinti semne remarcate de
catre Clyfford. Aceste semne constituind sindromul Clyfford sint descua-
marea de diferite grade a pielii, coloratia unghiilor si a cordonului ombi-
lical. Ne putem gindi la sindromul Clyfford. daca la sfirsitul sarcinii ma-
surarea de doud ori in cursul sdptdminii a circumferintei abdominale nu
arati deosebiri si nu se modifica greutatea corporala, care in mod normal
aratd o crestere siptiminald de 300 g in aceastd perioada.

Hemoragia intracraniand nu e o stare de suferinta fetald ci o conse-
cinta. In acest sens ea nu ar apartine subiectului tratat. totusi o abordim
datorita faptului ci ea a obtinut o interpretare noui in cadrul perinato-
logiei. In trecut conceptia noastrd a fost dominatd de factorul mecanic,
desi ar trebui sa ne gindim si la alti factori cauzali pe baza constatirii
cad adesea se nasc feti cu craniul deformat care pling imediat. Trebuie
separati fetii hipoxici, Hipoxia si acidoza au un rol maj mare decit s-a
crezut mai demult, De cind s-a irtrodus analiza microsingelui fetal pre-
zenta procentuala a deceselor fetale prin hemoragie cerebrald e mai sci-
zuta fata de anij trecuti. In cazurile de deces fetal s-a putut stabili exis-
tenta unor valori patologice sau prepatologice din microsingele fetal. Nu
trebuie pierdut din vedere faptul cid ameliorarea mortalititii prin hemo-
ragie intracraniani a inceput deja in faza cind interventiile vaginale la-
boricase au fost inlocuite prin operatiile cezariene.

in cele expuse am dorit si aratim ca in prezent obstetrica a parasit
pozitia de stagnare, mai corect a ficut un pas inainte. Mortalitatea ma-
terna a scizut la zero. Asistenta fetald eficace a devenit preocupare pri-
mordiali. Metodele noi tind la obtinerea unui nou-nascut sianatos. No-
tiunea de ..batai cardiace proaste“ a fost reevaluata. Cardiotocografia fur-
nizeazi date obiective, Consecutiv s-a revizuit s$i notiunea de nastere
eutocici. Obstetricii empirice i-a luat locul obstetrica stiintificd: mama
sinitoasa, fit sinitos, in prezent nu este lozinci, c¢i un plan realizabil.

Sosit la redactie: 19 octombrie 1973

Bibliografia la autor.
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Clinica de radiologie (cond : prof. dr. I. Krepsz, doctor in medicin3)
din Tirgu-Mures

TEHNICI DE INVESTIGATIE, INDICATII
$I ASPECTE RADIOLOGICE ALE ARTERELOR CORONARE. I*

dr. Gr. Stanciu

In 1894 Porter a ficut primele observatii asupra ocluziilor corona~
riene si cercetdri experimentale prin ligaturarea ramurii interventriculare
anterioare din stinga (17).

Intre 1933—1945, Rousthoi, Reboul, Racine, Jonsson, Pearl, Helms-
worth, Coelho, Thal etc. au efectuat coronarografii prin administrarea de
substante de contrast la animale de experientd si prin punctionarea bul-
bului aoritic la om; Arnulf, Chacornac, Buffard, Dotter, Frische, Nor-
denstrém, Boerema, Blickman, Bellman, Paulin, Sones, Ecoiffier, Seldin-
ger, Amiel, Pinet, Amplatz, Judkins, Bourassa etc. sint acei autori care
fac un pas hotaritor, introducind coronarografia globala si apoi cea selec-
tivad, metode de investigatie radiologicia, imbunititite permanent ince-
pind din anul 1957 pina in prezent (1, 2, 3, 4, 6, 9, 12, 17, 19, 21, 22,
23, 25).

Tehnici de investigatie

Arterele coronariene pornesc din sinusul aortic sau Valsalva, format
din cele 3 valve sigmoidiene (anterioari dreapta, anterioara stingi si pos~
terioard), ostiumul sting fiind situat la incizura auriculo-ventriculara, la
stinga coloanei vertebrale, iar cel drept la acelasi nivel, pufin mai jos,
proiectindu-se pe coloana, cel mai adesea la stinga liniei mediane. Nu-
mai la o aortd derulatd si ldrgitd, ostiumul coronarian drept se proiec-
teazd pe coloani la dreapta liniei mediane sau chiar la dreapta coloanei
(3); orificiul coronarian drept trebuie ciutat in OAS inainte (anterior) iar
cel sting posterior si la stinga (4, 18, 20). In fig. nr. 1 se observi pozitia
cateterului introdus in ostiumul coronarian sting, incidenta OAD ijar in
fig. nr. 2 in ostiumul coronarian drept. incidenta OAS.

Trunchiurile coronariene drept si sting prezinti numeroase ramifi-
catii, a ciror cunoastere este absolut necesard, pentru a face localizari si
descrieri radiologice exacte, atit in incidenta din fatd (PA) cit si in oblice.
In fig. nr. 3 redim schifat ramificatiile arterelor coronariene in PA, cu
explicatiile necesare: D = originea arterei coronariene drepte, 1 = artera
nodulului sinusal, 2 = artera conusului, 3 = artera ventriculara anterioara,
4 = artera marginald anterioard dreapti, 5 = artera interventriculard pos-
terioara, 6 = artera retroventriculard, 7 = artera Tawara; Tcs = trunchiul
comun sting, IVi= prima portiune din interventriculara anterioara,
IVi=a doua portiune din interventriculara anterioara, C!= prima
portiune din cirumflexi, Crt = a II-a portiune din circumflexd, Cit = a

* Comunicare prezentatid la U.S.S.M. Filiala Mures, Sectia oncologie-radiolo-
gie, la 30 ianuarie 1974
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III-a portiune din circumflexd, Ms = marginala stingi, 8 si 9 = diago-
nale, 10 si 11 = septale, 12 = interventriculara recurentd, 13 = auri-
culo-ventriculara, 14 = circumflexa terminala, 15 si 16 = terminale mar-
ginale,

Aortocoronarografia globala, suficientd pentru copii, aplicati la ne-
voie si adultilor (24), ne da relatii sumare asupra ramurilor coronariene
principale (fig. nr. 4) si se efectueazi prin administrarea manuald cu o
siringd mare sau cu un injector automat a substantei de contrast (vas-
urix, radioselectan, conray, vasconray, angioconray etc), cu ajutorul cate-
terelor de polietilen, teflon si dacron care au capitul drept, o lungime de
aproximativ 100 cm si diametrul extern de cca 3 mm. Capétul terminal
al cateterului se introduce pini in sinusul Valsalva iar cantitatea produ-
sului opac va fi de 55—60 cmc/25 cme secunda (3, 4. 9, 21, 22, 23, 25, 26).
Tehnicile de introducere a ghidului metalic (sondei) si a cateterului pot
fi pe cale arteriali intrafemurala si intraaxilard dupa procedeul Seldinger
(atit) pentru aortocoronarografia globald cit si pentru cea selectivd) sau
prin arteriotomie humerald, metoda preferatd in exclusivitate de Sones
(1, 21), acestea depinzind in mare masurd de particularitatile cazuluj exa-
minat, preferintd si experienta echipei de lucru (22).

In coronarografia selectiva, cateterul se introduce in ostiumul coro-
narian respectiv maximum 2 mm. Forma si dimensiunile cateterelor sint
diferite; model Bourassa (100 cm, 3 curburi si 3 segmente rectilinii pen-
tru coronara stingd; 2 curburi si 2 segmente rectilinii pentru cea dreapti)
sau model Judkins si Cordis, care au numai extremitatea distala incurbati
(fig. nr. 5 = cel din stinga — cum privim — pentru coronara dreapti,
model Bourassa; cel din dreapta, Bourassa pentru stinga iar cel din mij-
loc este model Judkins). Pe 1linga aceste catetere mai importante, sint pro-
puse si utilizate multiple tipuri (26). In principiu, cantitatea totald de
substantd de contrast ca si repartizarea per secundi, c¢ind se aplicd coro-
narografia selectiva, depinde de cliseul orientativ, de proba, de calibrul
si permeabilitatea ramificatiilor (4), aceasta fiind pentru stinga intre 6—12
cme iar pentru dreapta la acelasi caz, cu 1—3 cmc mai putin (6, 12, 13,
21).

Indicatii §i contraindicatii

Coronarografia se indicd in general cind este necesard cunoasterea
originii, distributiei si calibrului intern al vasului, cind se suspicioneazi
leziuni obstructive, sindroame anginoase, aritmii, anomalii congenitale,
fistule (9), in stdrile anginoase simple si invalidante, dureri toracice ati-
pice fara modificiri ale ECG, dureri toracice atipice cu modificari ECG
semnificative, corduri mari cu modificari de ritm, maladii aortice, cardio-
patii mitrale, stiri dupa plastii valvulare cu dureri si tulburiri de ritm
(5). sindromul Prinzmetal (14).

Contraindicatiile majore sint constituite din: intoleranti la substanta
de contrast, insuficienta cardiacid in faza de asistolie, insuficientad renala,
infarct in stadiu acut, tulburdri de coagulabilitate sanguina, sciderea pro-
trombinei sub 30%, virsta de peste 70 de ani (1, 2, 4. 10, 13, 15), °

Sones (21) este de parere ca in coronarografie, singura contraindica-
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tie o constituie incapacitatea medicala, din care cauza sint necesare echipe
cu o indelungata si serioasi experienti.
Scopul examenului radiologic, semne si aspecte ale acestuia

— Identificarea leziunii. Este usor de facut in obstructii complete si
dificil dacéd acestea sint de grad mic. subtotale, scurte si strinse (fapt pen-
tru care se recomanda incidente multiple de clisee fixe si radiocinemato-
grafice);

— Aprecierea patului vascular ,en aval“. Este de mare utilitate
daca se pune in discutie tratameniul chirurgical, s se considere ca un
indiciu bun faptul ¢d mai jos de stenozi vasul are un calibru normal, cu
marginile regulate, supletea conservata: dar in ciuda unei bune opacefieri.
daca vasul este fin, gracil, cu margini crenelate, deplasat in masa, inter-
ventia operatorie este contraindicatad. ,.Falsul bun pat vascular en aval*
este reprezentat prin vase de calibru si contur normal dar lipsite de su-
plete. rigide. Se va maj avea in vedere ca interventriculara anterioard
stingd are normal calibrul mai mic §i solicita exigenti actelor chirurgi-
cale iar coronara dreapti este de un diametru gros si se preteazi uneori
chiar la endarterectomie nu numai la pontaj aortocoronarian sau implan-
tare Vineberg:

— Starea morfo-fiziologicd a ventriculului sting pe baza cineventri-
culozrafiei este favorabila daca are o cavitate de volum normal. contractii
sincrone, simctrice, amplitudine buna, reziduu postsistolic redus si nefa-
vorabila cind cavitatea este dilatati in ansamblu. are pereti subtiri, con-
tractii superficiale, de slaba amplitudine, reziduu postsistolic abundent
cu reflux in atriul sting, diskinezii, akinezii de plici. interventia chirur-
gicala fiind contraindicatad, deoarece aceasta risci de a descoperi un sac
miocardic fibros si inert, iar manevrele sint dificile sau imposibile (8, 12).

Postoperator se recomandi control radiologic dupi 1 luna si 1 an (21),
18 zile si 15 luni (5). iar ulterior in functie de evolutie.

De cele mai multe ori existd o corelatie intre alteratiile anato-
mice corcnare demonstrate prin coronarografie si gravitatea simptome-
lor anginoase, dar pot fi exceptii. Astfel sint autori (7, 18) care au
prezentat cazuri cu anamneza, examen clinic si ECG tipice de infarct,
dar la care coronarografia a fost normali, acestora recomandindu-se pen-
tru precizare si un studiu al circulatiei capilare.

La originea lor, coronarele au lumenul de 4 mm in medie, iar distal
de aproximativ 100 microni. amplificatorul de imagine dind posibilitatea
de vizualizare de ordinul a 150—200 microni; viteza produsului de con-
trast este de 10 cm pe secundi, cadenta la cliseele fixe de 4—6 pe se-
cunda iar pentru cineradiografie de circa 60 imagini pe secundi (sint apa-
rate ultramoderne la care se pot lua 8 clisee pe secunda si pina la 120
secvente radiocinematografice in aceeasi unitate de timp).

Fig. nr. 6 reprezintd o coronarografie selectiva stingd cu aspect nor-
mal, iar fig. nr. 7 o coronarografie selectivd dreaptd de asemenea fara
modificari vasculare (ambele efectuate in incidentd OAD), cea din urma
fiilnd mai putin clari, deoarece vizualizarea corespunzatoare e impiedicata
din cauza unei pericardite calcare extinse (fig. nr. 8, in OAS).

Complicatiile coronarografiei pot fi: spasme arteriale cu disparitia
pulsului. hematoame, tromboze, disectii arteriale, tahicardie ventriculara
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GR. STANCIU: TEHNICI DE INVESTIGATIE, INDICATII SI ASPECTE
RADIOLOGICE ALE ARTERELOR CORONARE. I
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si fibrilatie, bloc atrioventricular, infarct, sincopi, deces (care se situeazi
intre 0,62% si sub 1 la mie) (1, 3, 12, 13, 21).

Desi sint incd unele rezerve in ce priveste efectuarea coronarografiei,
unii autori considerd cd trebuie sid devind, dacd existd conditii tehnice
adecvate si cadre calificate, examen radiologic de rutina (9, 21).

Concluzii

Dupé un scurt istoric referitor la coronarografia experimentala si cea
aplicatd in practica spitaliceascd, se prezintd tehnicile de examen, scopul,
simplomatologia si aspectele radiologice, indicatiile, contraindicatiile si
complicatiile acestei moderne si deosebit de utile metode de investigatie.

Materialul demonstrativ, iconografic, este format din schita ramifica-
tiilor arterelor coronare, pozitia cateterului din extremitatea distald intro-
dus in orificiile coronariene, tipuri de catetere mai utilizate, coronaro-
grafii globale si selective cu aspect normal.*

Sosit la redactie: 4 martie 1974,
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RELATIILE METABOLISMULUI POTASIC CU REACTIILE
DE HIPERSENSIBILITATE DE TIP IMEDIAT

dr. Magdalena Ldszlo B.

1. Reactiile de hipersensibilitate fac parte din procesele imunobiolo-
gice, constituind o forma particulara de adaptare a organismului. In cursul
filogenezei s-a dezvoltat in organismele vii un sistem imunitar, care su-
pravegheazd permanent integritatea lor antigenica, astfel incit o substanta
strdina, chiar nevatamatoare, declanseaza cu legitate reactii, menite si o
elimine cu orice pret, eventual printr-un soc alergic. Reactia poate fi chiar
mortald (Petrdnyi, 1970). Deci aceste procese imunologice servesc la men-
tinerea si la dezvoltarea antigenic purid a speciej date.

Reactiile de hipersensibilitate de tip imediat se caracterizeazi prin
aparitia lor prompta in urma contactului cu antigenul, forma violenta a
simptomelor, reversibilitatea leziunilor produse si posibilitatea de transfer
prin injectii de ser. Aici se incadreazi: 1) socul anafilactic (socul alergic
experimental), 2) anafilaxia pasiva (alergia experimentala pasiva), 3) ana-
filaxia in vitro (alergia in vitro), 4) anafilaxia locala (fenomenul Arthus),
5) socul alergic (la om), 6) boala serului, 7) afectiuni ale cailor respiratorii:
rinitele alergice, astmul bronsic, 8) afectiuni ale pielii: urticaria, eczema
atopica (Cotdescu, 1971).

Intre anafilaxia experimentald si alergia clinicd nu existi o diferenta
esentiald in ce priveste mecanismul imunologic, ci numai diferente rela-
tive de ordin secundar datoritid unor factori ca: natura si calea de patrun-
dere a antigenului, distribuirea anticorpilor in fesuturi si in organul de
soc. In acest sens, din punct de vedere teoretic, separarea acestor doud
fenomene nu are rost (Cirstea, 1965) iar utilizarea a doi termeni deosebiti
(anafilaxia si alergia) este putin justificata (Cotdescu, 1971).

Portier si Richet au meritul de a fi descris in 1901 prototipul stirilor
de hipersensibilitate de tip imediat — anafilaxia experimentali. De
atunci si pind in zilele noastre cercetitorii se straduiesc si lamureasci
esenta reactiilor alergice. Datele experimentale acumulate pina in prezent
aratd ci ele constituie un fenomen celular, care decurge in doui faze. Ro-
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Iul principal il joacd reactia antigenului cu anticorpul fixat pe celulad (faza
specificd), care probabil prin reactii enzimatice elibereazi un numar mare
de substante farmacologic active (in faza nespecifici), denumite curent
mediatori anafilactici, cum sint: histamina, acetilcolina, heparina, SRS-A,
chininele, serotonina, potasiul, care rispund pentru simptomatologia ana-
filaxiei (Pdunescu-Podeanu, 1959, Dimitriu, 1963, Cirstea, 1965, 1969,
Rajka, 1967, Nicolaescu, 1970, Smith, 1964).

2. Potasemia in alergie si anafilaxie.

Rolul potasiului in anafilaxie a fost mai putin studiat decit al celor-
lalti mediatori anafilactici. Datele experimentale si cele clinice sint spo-
radice. Ipotezele emise privind mecanismul de eliberare a potasiului, res-
pectiv rolul lui in producerea fenomenelor anafilactice si clinice, sint
destul de contradictorii.

Leschke in 1927 si Schittenheim in 1928 (cit. Giertz, 1969 a) au ob-
servat cd potasiul plasmatic creste in cursul socului anafilactic la ciine.
Kuschinsky in 1929 (cit. Giertz, 1969 a) a observat hiperpotasemie si in
socul histaminic iar Mincev (1935) a descris-o in ambele forme de soc.
Kaneko (1963) a constatat cd in socul anafilactic la ciine potasiul creste
considerabil in singele venei hepatice.

Multi autori au observat hiperpotasemie in cursul socului anafilactic
la cobai (Goldberg, 1930, Corda, 1934, Berger, 1941, MacMillan, 1961, Ma-
jovic, 1962, Giertz, 1968, 1969 a, Cojocaru, 1971, 1973), iar altii la iepuri
(Wenner, 1940, MacMillan, 1961, Troquet, 1966 a).

O crestere aseminitoare a potasiului seric a fost remarcatd si dupa
histamina la pisici (MacMillan, 1957 a), la cobai (Zwemer, 1956, MacMil-
lan, 1961, Giertz, 1968, 1969 a), la iepuri (Zwemer, 1956, MacMillan, 1961),
la soareci (Zwemer, 1956) si la sobolani (Halpern, 1956).

Mincev (1935) a descris cresterea potasiului seric la clini in socul
hemolitic mentionind cd aceastd crestere este mult mai mare decit canti-
tatea ce s-ar fi eliberat din hematiile lizate. Stefan (cit. Hadnagy 1957), in
socul hemolitic declansat la cilini cu antigen specific de grupa preparat
din saliva umani, André (cit. Hadnagy, 1957), in socul hemolitic provocat
de transfuzia de singe incompatibil, au semnalat hiperpotasemie. Hadnagy
si Szabo (1957) au observat in socul hemolitic la ciine, produs prin admi-
nistrarea de suspensie de hematii de pisicd, cd potasiul seric creste consi-
derabil. Or, dupa parerea lui Hadnagy si Szabé (1959), bazatd pe o serie
de determinari serologice si biochimice, socul hemolitic — privind meca-
nismul de producere — este un fenomen similar cu cel anafilactic.

Siraganian si colab. (1968 a, b) au constatat in vitro cid trombocitele-
de iepure (celule bogate in histamind si serotonind), cedeazd potasiul in
cantitate mare in cursul reactiilor alergice (masurat prin efluxul de Rb®
intracelular) si apoi elibereaza histaminad, Autorii sint de parere, ca ras-
punsul alergic al trombocitelor are un caracter citotoxic $i nu necesitad
fixarea prealabila a anticorpilor.

Hiperpotasemia a fost descrisid si in diferitele forme de alergie cli-
nica. Rusk si colab. (1939) au semnalat fenomenul in unele stiri alergice
inci din 1939. Danrilovic (cit. Majovic, 1962) a observat cresterea potasiu-
lui seric in astmul bronsic, iar al{i autori in urticarie, astm bronsic si in
eczema infantila (cit. Szorddy, 1958). Parrét si colab. (1962 b), studiind
histaminopexia la alergici, sustin cd in stari alergice cistigate, potasiul
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poate sa se elibereze datoriti alterarii celulare. Vaccarezza (1960) a obser-
vat la p rsoane suferind de boli alergice sciderea alfa-globulinelor, cres-
terea fractiunii gamma precum si sciderea sodiului cu cresterea potasiului
din ser. calcemia si magnezemia nefiind influentate. Gavrilescu si colab.
(1966) sint de parere c&, in cadrul reactiei alergice ca urmare a actiunii
mediatorilor chimici. raportul Ca K se schimba. datoriti cresterii potasiu-
lui si scaderii calciului. Letterer (1969) studiind reactiile celulare si tisu-
lare in alergie afirma ca prin modificarea structurala a moleculei lipidice
din membrana se elibereazi acetilcolind. care mareste permeabilitatea si
astfel ionii de sodiu intrd in celuld, pe cind cei de potasiu ies.

Existd insi si observatii contrare. Kile si colab. (1940) au raportat un

caz in care bolnavul a prezentat urticarie la frig si in care potasiul seric
In cursul socului a fost normal. Hoffmann si colab. (1968) nu au gasit
modificari in potasemie la astmatici. insad au observat ca potasiul a crescut
mult in sputa, fenomen pe care il explicd prin eliberarea potasiului din
celulele distruse (eozinofile. leucocite, celule epiteliale bronsice). Booth si
colab. (1970) au descris cazuri de soc anafilactic la om. in care potasemia
si proleinemia au fost normale.
3. Interrelatii potasiu-mediatori anafilactici.

Mecanismul de eliberare a potasiului in cursul reactiilor de hipersen-
sibilitate de tip imediat. cu toate ci a fost multilateral studiat, este o pro-
blem3 controversati si plind de incertitudini.

O serie de observatii au sugerat ideea. ca la unele specii de animale
existi o interactiune intre potasiu si histamini. Halpern si colab, (1956)
au observat la sobolani cresterea potasemiei serice sub influenta adminis-
trarii intravenoase de histamina. MacMillan (1957 b, 1961) a ardtat ca his-
tamina exogena si endogend maireste in vivo la cobai, iepuri si pisici nive-
Iwl potasiului plasmatic. permeabilitatea capilard si celulard. Zwemer si
colab, (1956) au dovedit la fel o sinergie intre actiunea potasiului si a his-
taminei. Administrarea la soareci §i la cobaj a unor mici cantititi din
ambele substante duce la cresterea toxicitatii lor partiale. MacMillan
(1957 a), in carentd cronici de potasiu la soareci, a observat o actiune de
protectie fata de letalitat~a prin histamini si invers un exces de potasiu a
crescut efectul toxic al histaminei. Parrét si colab. (1952) au demonstrat
pe intestinul de cobai izolat ca histamina si potasiul actioneazi sinergic
si ca eliberarea potasiului in cursul socului anafilactic este un fenomen
secundar datorit actiunii histaminei. Parrét si colab, (1961, 1962 a, 1962 b)
au demonstrat, 1a cobai, sobolani si oameni atit in vivo, cit si in vitro, ci
potasiul este capabil s& reduci sau s3 suspende complet capacitatea hista-
minopexica a serului timp de mai multe siptdmini. mirind astfel histami-
nemia. Autorul este de parere, cd in caz de alergie efectele histaminemiei
se manifestd mai puternic, decarece capacitatea histaminopexicd a serului
este scizutad (Parrét 1953 a).

Acest sinergism a fost dovedit i de Smith si colab. (1956), care au
studiat reactivitatea sistemului vascular periferic fatd de histamina. ace-
tileolina si potasiu. Pe artera de ciine si de porc izolatd ei au dovedit prin
angiopletismografie ca daca in solutia de perfuzie concentratia de potasiu
este ridicata de la 3 la 4 mEq/l sensibilitatea arterei fatd de histamina si
acetilcolini creste si invers. reducerea concentratiei de potasiu scade vaso-
<constrictia sub nivelul de baza.
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Popescu si colab. (1957) in cercetarile lor efectuate pe 103 ciini, au
dovedit prin metoda organelor perfuzate in situ, izolate din punct de
vedere circulator, dar cu legaturi nervoase intacte, ci ionul de potasiu,
histamina si acetilcolina au o actiune vasoconstrictoare asupra vaselor
intestinale, exercitind un efect similar §i asupra musculaturii proprii a or-
ganului, Gdrdos si colab. (1968), studiind in vitro transportul ionic pe eri-
trocitele umane, au ajuns la concluzia ci histamina modifici potentialul
de membrana, marind permeabilitatea membranei si usurind astfel trece-
rea potasiului.

Unele observatii nu pledeaza insd in mod incontestabil pentru acest
sinergism, In cazul leucocitelor umane, revirsarea anafilactici a histami-
nei nu este asociatd cu eliberarea de potasiu, pe cind in cazul reactiei cito-
toxice ea apare, insd cantitatea de histamina eliberata este mica (Lichten-
stein, 1966), Bernauer si colab, (1968) au ardtat pe un preparat inima-
plamin de cobai ca insuficienta cardiacd produsi de clorura de potasiu
poate fi sistati prin administrarea de histamina. Histamina maireste tole-
ranta fatd de KCl, astfel ca la animalul intact, dupa potasiu, inima se
opreste mai tirziu, daci anterior i s-a administrat histamina. Eliberarea
potasiului precede si in cazul trombocitului cedarea histaminei in cursul
reactiilor alergice (Siraganian, 1968 a, b).

Pentru a clarifica daca in socul anafilactic eliberarea de potasiu este
provocati de histamind, s-au facut si cercetiri cu antihistaminice. Neoan-
terganul la cobai (Parrét, 1953 b), la sobolani prometazina (Halpern, 1956)
suprima efectul hiperpotasemic al histaminei. Difenhidramina, prometa-
zina, pirilamina si fenerganul la pisici intacte reduc semnificativ, dar nu
inhiba complet eliberarea potasiului declansatd de histamina endogena si
exogena (MacMillan 1956, 1957 b). In cercetiri sistematice cu mepiramina
la cobai Giertz si colab. (1968, 1969 a) au comparat nivelul de potasiu in
socul anafilactic, histaminic, anafilatoxinic §i socul Forssman in condifii
identice de histaminemie. Autorii au observat ca mepiramina inhiba eli-
berarea potasiului in socul anafilactic, histaminic si anafilatoxinic. insa
nu si in socul Forssman. Aceasti constatare indreptateste pe autori sa
iraga concluzia, ci hiperpotasemia este indusa de histamini. Autorii sus-
tin cd antihistaminele inhiba eliberarea de potasiu prin blocarea depletiei
de histamina. De aceea eliberarea de potasiu in socul Forssman, care este
independenti de histamina, nu a fost influentatd de antihistaminice. Cer-
cetirile lui Cojocaru si colab. (1971) pledeaza si ele in acest sens. Autorii
au dovedit ca plegomazina reduce simptomele socului anafilactic la cobai
concomitent cu sciderea hiperpotasemiei. Altii (Szdrddy, 1961: Stoica,
1961) insa au demonstrat si actiunea hipopotasemica directd a clorproma-
Zinei.

Interrelatia dintre potasiu si ceilalti mediatori anafilactici este si ea
semnalati de datele din literatura de specialitate. Astfel serotonina admi-
nistratd intravenos ridica nivelul potasiului plasmatic la pisici; marimea
si durata hiperpotasemiei insi sint variabile.si nu depind de doza admi-
nistrati (MacMillan, 1961). De asemenea a fost descris sinergismul dintre
acetilcolina si potasiu (Hazard, 1954 a, b, Smith, 1956, Popescu, 1957,
Letterer, 1969). Hiperpotasemia se poate datori si bradikininei, despre
oare s-a demonstrat ca scade continutul potasic al arterelor si venelor de
cline in vitro (Huang, 1967).
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Cresterea nivelului potasemiei in diferitele forme de hipersensibi-
litate poate fi o urmare a hipoxiei. Astfel de exemplu se poate observa o
crestere a potasemiei prin ligaturarea traheei (Giertz, 1968), in socul trau-
matic (Kovdch, 1965), in hipobarism (Carapancea, 1970), in hibernare
(Paris, 1970), fenomene caracterizate prin hipoxie celulard. In producerea
hiperpotasemiei poate interveni de asemenea si eliberarea adrenalinei
{Bernauer, 1971) — printr-un mecanism de reechilibrare, — aceasti ac-
tiune a sa fiind cunoscuti (Todd, 1970). In orice caz Giertz si colab. (1968,
1969 a) sustin ca in cursul soculuj trebuie si se mobilizeze o cantitate
foarte mare de potasiu deoarece pentru a obt{ine o potasemie egali cu cea
de soc trebuie sa se administreze o dozi letald de KCl (25 mg'kg).

4. Potasiul; mediator anafilactic sau factor atenuant?

Cu privire la contributia potasiului in producerea fenomenelor anafi-
lactice opiniile sint foarte diferite. Zwemer si colab. (1956) sint de pirere
ca efectul histaminei si al potasiului eliberate in circulatia generald din
tesuturile hipoxice este sinergic si poate si produci o stare severi, ase-
manéitoare socului. Pdunescu-Podeanu (1959) a descris fenomene toxice
datorite ionuluj de potasiu in cursul reactiilor alergice. Potasiul chiar si
singur poate produce bronhoconstrictie (Schield cit. Rocha e Silva (1966).
Si alti autori (Kinsell cit. Majovic 1962, Majovic 1962) afirma ca ionul de
potasiu ia parte activa la determinarea fenomenelor anafilactice, ba chiar
unii (Cirstea 1964, 1965, 1969, Rednic 1970) il considerd ca un mediator
anafilactic esential. Troquet si colab. (1966 b) sustin cd hiperpotasemia
poate contribui la aparitia semnelor patologice de ECG in cursul socului
anafilactic la iepuri.

MacMillan (1958, 1961) in experientele sale pe iepuri i cobai a gasit
un nivel de potasiu seric netoxic, adicd pieirea animalelor nu s-a putut
explica prin hiperpotasemie. Autorul a men{inut la pisici timp de doua
ore si jumétate un nivel ridicat de potasiu plasmatic, dar nu a observat
modificarea semnificativd a presiunii arteriale. Nici administrarea hista-
minei nu a provocat o stare severa aseminatoare socului. Autorul a ajuns
la concluzia ci eliberarea histaminei, a potasiului si a serotoninei raspunde
de efectul mortal, dar este evident cid nici ceilalti factori nu pot fi negli-
jati. Al{i autori (Mongar, 1962, Shapira cit. Majovic, 1962) sustin cd pota-
siul nu este un factor determinant al declansarii socului anafilactic si nu
joacd un rol in aparitia socului hemolitic (De Gowin, 1940). Pirerea se
bazeazi si pe semnele diferite de ECG, ce apar in socul hemolitic experi-
mental, respectiv sub efectul potasiului (Szabd, 1957).

Cu privire la consecintele hiperpotasemiei reactiilor anafilactice s-a
observat ci tratamentul cu KCI aplicat la cobai a avut un efect de ate-
nuare a simptomelor (Giertz, 1968, 1969 a). Autorii presupun ca la cobai
potasiul face parte din acele substante eliberate in timpul socului, ca he-
parina (Orosz, 1970), histaminaza (Giertz, 1969 b) si hormonii suprare-
nalei (Piper, 1967, Bernauer, 1971), care au un rol mai ales in procesele
de compensare si reechilibrare. Tratind in prealabil animalele cu KCl in
dozi de 25 mg/kg se observa o atenuare a simptomelor socului si sciderea
mortalititii 1a administrarea intravenoasi a histaminei (Giertz, 1968).

Rezultatele clinice bune obtinute cu sirurile de potasiu in tratamen-
tul stirilor alergice ca: rinita vasomotoricd, astmul, eczema, urticaria
(Hars, 1940), astmul bronsic (Rackemann, 1940), febra de fin (Miller, 1940),
polinoza (Rubin, 1940), pot fi interpretate in lumina celor de mai sus. Este
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plauzibila ideea ci potasiul restabileste echilibrul celular; totusi cercetiri
repetate nu au reusit si dovedeasca efectul favorabil al potasiului in ame-
liorarea simptomelor bolilor alergice (Goodman, 1960).

In concluzie putem afirma ci in toate formele de hipersensibilitate
de tip imediat se instaleazad o oarecare hiperpotasemie. Mecanismul elibe-
rarii potasiului este incomplet elucidat, el fiind probabil un fenomen se-
cundar, o urmare a act{iunii mediatorilor chimici, sau a hipoxiei celulare.
In ce priveste rolul sdu in determinarea fenomenelor alergice datele sint
incerte, dar cele moderne pledeazi totusi mai mult pentru un rol protec-
tor decit pentru unul declansator.

Sosit la redactie: 26 octombrie 1972.
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PROBLEME DE FARMACIE

Disciplina de tehnici farmaceutici (cond.: conf. L. Addm, doctor-farmacist)
a IM.F. si Policlinica nr, II, Laboratorul de analizi medical3
(cond.: dr, I, Bir6, medic primar) din Tirgu-Mures

STUDIUL EFICACITATII CONSERVANTILOR
IN SIROPUL SIMPLU

dr, L. Addm, dr. Eva Szdnthd, dr. Iolanda Geréd, G. Horvdth

Intoemirea monografiilor de siropuri pentru Farmacopeea Romani,
Ed. IX ne-a obligat ca si ne ocupam cu problema conservirii acestor pre-
parate, Se cunoaste cid solutiile concentrate de zahir, datoriti activititii
lor osmotice puternice, nu sint medii prielnice pentru dezvoltarea micro-
organismelor. Dar in timpul stocarii, apa ce se formeazi in flacoane prin
condensarea vaporilor de apd, datoriti modificirilor de temperaturd din
inciperile respective, dilueazi stratul superficial al siropului si in aceasti
solutie de zahiar mai diluatd, microorganismele se prolifereazi usor. Pe
de alti parte majoritatea siropurilor oficinale nu se administreazi ca
atare, ci asociate cu diferite medicamente dizolvate sau solutii extractive,
formind astfel amestecuri in care, in majoritatea cazurilor, microorganis-
mele au conditii corespunzatoare de inmultire. Deci §i acest al doilea
aspect al problemei intereseazid practica, in sensul cd substanta conser-
vanti din sirop ar putea asigura o oarecare protectie fatd de microorga-
nisme in preparatul finit.

Desi existd un numir foarte mare de lucrdri privind conservarea di-
feritelor forme farmaceutice, precum si problema interactiunii conservan-
tilor cu medicamente la care se adaugi, situatia nu este incd destul de
clari, unele date din literaturd nefiind concludente, sau din cauzi ci
multe constatiri nu pot fi generalizate (1—5, 8, 10—12, 14—18, 20, 21).

Nipaginul M, previzut de F. R. VIII in formula siropului simplu,
dupa datele din literaturd, nu are o actiune destul de sigura, fapt despre
care ne-am convins si noi in cadrul altor preocupiri din domeniul con-
servantilor (6, 7, 9, 13, 19, 22, 23).

Acestea au fost motivele care ne-au determinat s& intreprindem un
studiu comparativ privind eficacitatea unor conservanii mai des utilizati,
in vederea alegerii celei mai corespunzitoare substanie pentru asigura-
rea protectiei siropurilor fa{id de microorganisme.

Material g§i metodd
Dat fiind faptul ci prezenta diferitelor substan{e medicamentoase in

siropuri, respectiv reactia chimici a mediului pot influenta activitatea
conservantilor, am efectuat experientele numai cu sirop simplu, insi am
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adus pH-ul siropului cu acid clorhidric la 3, la alti serie 1a 5,5 si la 0 a
treia serie cu NaOH la pH 8, pentru a urmiri comportarea conservanti-
lor la aceste pH-uri in mediul viscos al siropurilor. La aceste trei serii
de siropuri am adaugat in cantititi uzuale 5 conservanti si le-am infectat
cu 5 specii de microorganisme izolate din atmosfera unei farmacii publice.
Pentru a urmairi in ce misurid ne putem astepta la o oarecare actiune con-
servantd in cazul in care siropurile se asociazd cu alte medicamente, in-
tr-o altd serie de experiente, am diluat siropurile cu api in proportie de
1 g sirop + 4 g apa.

Am utilizat urmaitoarele substante conservante:

1. Nipagin M (Schuchardt) in conc. de 0,10%,

2. Nipacombin (Nip. M + Nipasol/7+3) 0,10%,

3. Acid sorbic (Chemapol) 0,10%,

4. Acid benzoic p. a. (Reactivul) 0,10%,

5. Mertiolat Na (BDH) 0,005%.

Mentionim ca in literatura de specialitate nu am gisit date referi-
toare la utilizarea mertiolatului de sodiu in preparate perorale. Noi am
experimentat totusi §i aceastd substantd pentru a avea o bazi de compa-
ratie cu ceilalti conservanti folositi in preparate pentru uz intern.

Microorganismele test, precum si concentratiile lor initiale in siro-
puri au fost urmaétoarele:

Bacillus subtilis (15.10%/ml)

Staphylococcus aureus haemolyticus (25.104/ml)

Escherichia coli (15.10%/ml)

Aspergillus sp. (15.10%/ml)

Saccharomyces cerevisiae (30.10'/ml)

Ca mediu de cultura s-a utilizat un preparat (Bacto-Micro Assay Cul-
ture Agar), livrat de firma ,,DIFCO“ (U.S.A.), pe care s-au dezvoltat cores-
punzitor, atit bacteriile cit si fungii test utilizati.

Eficacitatea conservantilor s-a apreciat dupd numirul coloniilor de
microorgansime dezvoltate in cutii Petri de 9 em diametru, dupa disper-
sarea cu o ansi a cite 0,05 ml de sirop pe suprafata mediului de cultura.
Citirea rezultatelor s-a ficut prima data dupa o incubare de 24 ore la 37°,
apoi dupa 3 zile de mentinere la temperatura camerei,

Aceste determiniri s-au efectuat la o zi, 7 zile si 28 zile dupd infec-
tarea siropurilor.

Rezultate si discufii

Rezultatele sint prezentate in 3 tabele, in care numairul coloniilor de
microorganisme dintr-o cutie Petri s-a notat dupd cum urmeazi:

»0¢ = steril ,,4¢ = 21--55 colonii

, 14 = 1—3 colonii »93“ = 56—150 colonii

,2¢ = 48 colonii »6“ = 151—400 colonii

»3“ = 9—20 colonii » 1% = peste 400 colonii
»8% = strat continuu

Din tabelul nr. 1 reiese ci la pH 3 eficacitatea conservantilor in or-
dine descrescindi a fost: acid benzoic, (,numarul“ cel mai mic de colo-
nii), acid sorbic §i mertiolatul de sodiu (acelasi ,,numir®“ de colonii), apoi
Nipacombin si Nipagin M,
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In cazul siropurilor diluate, in prezen{a unor conservanti, probabil
datoritd unei tamponiri partiale a acidititii, numirul de colonii a fost
mai mare decit la martor (sirop neconservat).

La pH 5,5 (tabelul nr. 2) ordinea eficacititii a fost urmitoarea: cele
maj active s-au dovedit mertiolatul de sodiu si acidul benzoic, apoi ur-
meaza acidul sorbic, Nipacombinul si Nipaginul M. La siropurile diluate,
in pofida concentratiilor mici in care sint prezenti, conservantii au avut
o actiune net decelabild, ordinea eficacitatii fiind aceeasi ca la siropurile
concentrate: mertiolat, acid benzoic, acid sorbic, Nipacombin si Nipa-
gin M.

Din datele prezentate in tabelul nr. 3 se poate constata ci la pH 8,
mertiolatul de sodiu este cel mai activ; urmeazi apoi acidul sorbic, Nipa-
combinul, acidul benzoic si Nipaginul M. La siropurile diluate s-a con-
statat numai o micd deosebire fatd de aceastid ordine: mertiolat de sodiu,
acid benzoic, Nipacombin, acid sorbic si Nipagin M.

Trebuie si mentionadm faptul ci, in mediu alcalin, siropurile concen-
trate, conservate cu acid sorbic, s-au colorat in galben intens.

Concluzii

1. Nici unul dintre conservantii experimentati nu a distrus complet
microorganismele test addugate la siropuri.

2. In toate cazurile Nipaginul M s-a dovedit a fi cel mai putin eficace
dintre conservantii experimentati.

3. La pH 3 acidul benzoic, la pH 5,5 mertiolatul de sodiu si acidul ben-
zoic, iar la pH 8 mertiolatul de sodiu a fost cel mai activ,

4. Consideram cid nu e justificati conservarea siropului simplu, pen-
tru cd nici unul dintre conservantii experimentati nu are actiune destul
de sigurid in orice mediu. Ar fi mai indicat ca in functie de substantele
medicamentoase cu care se asociazid siropurile, de la caz la caz, sd se uti-
lizeze conservantul potrivit, luind in considerare si eventualele interac-
tiuni intre conservant si medicament.
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ANALIZA GAZ-CROMATOGRAFICA A ULEIULUI VOLATIL
OBTINUT DIN FRUCTE MATURE S$1 NEMATURE DE IENUPAR
(JUNIPERUS COMMUNIS L.) RECOLTATE DIN ROMANIA

dr, H. Horster, dr. C. Csedd, dr. G, Rdcz

In uleiul volatil obtinut din fructe de Juniperus communis recoltate
din Norvegia, Karlsen si Baerheim Svendsen (4) au identificat prin
cromatografia in fazd gazoasd 17 monoterpene si 24 sescviterpene,

In lucrari anterioare (1, 5) am aratat ci privind continutul de ulei
volatil si proprietitile acestuia existi deosebiri semnificative in functie
de factorii geografici i respectiv ecologici. Aceste constatiri ne-au su-
gerat si analizim compozitia chimicd a uleiului volatil de ienupar cu
atit mai mult, cu cit cel obtinut din fructe mature este oficinal in Far-
macopeea Romani, editia a VIII-a (7).

Aliaturi de fructele mature prezinti interes terapeutic (2, 6) si cele
verz, in curs de maturizare, motiv pentru care am efectuat analize com-
parative referitoare la ambele produse.

Material gt metodd

Probele au fost recoltate in luna septembrie din Mun{ii Harghita,
perimetrul comunei Madaras-Ciue, la altitudini cuprinse intre 700 si 800
m, Fructele (este vorba de pseudofructe, sau galbule) recoltate de pe 20
de tufe au fost zdrobite, s-a determinat continutul lor in ulei volatil
(aparat neo-Clevenger), pe’ urmi probele au fost unite si au servit la
efectuarea analizelor gaz-cromatografice.

Aparatura utilizatd pentru cromatografia in fazi gazoasi (Perkin-
Elmer), respectiv metoda este identici cu cea descrisd intr-o lucrare
anterioara (3).
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Rezultate

In uleiul volatil de ienupar obfinut din fructele mature (Aethe-
roleum Juniperi F. R. VIII) am gasit 57 de compusi dintre care am putut
identifica 24. Din punct de vedere cantitativ predomini alfa-pinen-ul
(54,7 %), urmat in ordine descrescindi de sabinen (7,5%), 1,4-cineol
(6,8%), p-cimol (4,9%), acetat de bornil (2,9%), terpinen-4-ol (1,8%), beta-
pinen (1,6 %), camfen (1,4 %).

Spre deosebire de uleiul volatil obtinut din fructele mature, cel
distilat din fructele verzi, nemature poate fi caracterizat astfel:
predomini cantitativ, si de data aceasta, alfa-pinen-ul, dar intr-un-pro-
cent mult mai redus (29,9 %). Urmeazi in ordine descrescinda un derivat
sescviterpenic inci neidentificat (11,4 %), pe urma sabinen (9,8 %), mircen
(7,0 %). Dintre compusii identificati relevim continutul relativ mare de
1,4-cineol (3,5 %), cariofilen (3,2 %), nerol (3,1 %), beta-felandren (2,9 %).

Rezultatele sint cuprinse in tabelul nr. 1 §i pot fi urmarite pe gaz-
cromatogramele anexate (figurile 1 si 2).

Tabelul nr. 1

Nr. Numele %: Nr. Numele %
crt. compusului M v crt. compusului M v
1 he < < 29 ester < <
2 alfa-pinen 54,7 299 30 nec. < <
3 he < < 31 nec. < <
4 camfen 14 04 32 terpinen-4-ol 18 0,7
5 hce < < 33 nec. 20 <
6 p-mentan 0,7 < 34 acetat de linalil 0,3 <
7 beta-pinen 16 12 35 ester 15 02
8 sabinen 7,5 9.8 36 acetat de bornil 29 15
9 he < 01 37 ester < <
10 mircen 10 170 38 alfa-terpineol 03 02
11 delta-alfa-caren 0 0 39 borneol 05 0
12 alfa-felandren 03 06 40 nec. 03 06
13 alfa-terpinen 01 03 41 alcool < <
14 1,4-cineol 68 35 42 nec, < 0.1
15 beta-felandren 01 29 43 nec. < 01
16 p-cimol 49 06 44 nec. 14 24
17 gama-terpinen 04 04 45 nec. 01 28
18 shc-oxidat < 0,5 46 acetat de terpinil < 0
19 he < < 47 cariofilen < 32
20 he 09 < 48 nmerol 03 31
21 cetoni 1,0 04 49 acetat de neril 04 <
22 peroxid de limonen 05 < 50 she < 33
23 he 05 < 51 she < 47
24 camfor < < 52 shc < <
25 he < < 53 she 04 06
26 linalool 03 086 53a shc < 114
27 alcool 12 < 54 she 05 03
28 ester < < 55 she 02 25
56 she 08 40

Legendd: M = pseudofructe mature hec = hidrocarbura
V = pseudofructe verzi shc = hidrocarburi sescviterpenici

nec — necunoscut (neidentificat)
< =sub 0,19
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Calculul privind raportului intre diferitele tipuri de hidrocarburi,
respectiv derivatii lor oxigenati este redat in tabelul nr. 2.

Tabelul nr, 2

Procentul
(%)
Tipul compusilor identificati in uleiul volatil obtinut din fructe
mature nemature
(verzi)
Hidrocarburi 72,7 53,3
Hidrocarburi sescviterpenice 1,9 30,0
Alcooli monoterpenici 44 46
Oxizi monoterpenici (1,4-cineol) 6,8 3.5
Esteri 5,1 1,7
Total compusi identificati 90,9 93,0

Discutii

Uleiul volatil obtinut din fructele mature este mai bogat in hidro-
carburi (72,2%) decit cel distilat din cele nemature (53,3%), La
acestea din urmi se remarcd un continut foarte ridicat de hidrocarburi
sescviterpenice (30,0 %) atit in comparatie cu fructele mature (1,9 %) cit
si cu frunzele (3) analizate anterior (3,3 %).

Uleiul volatil din fructele mature se mai poate caracteriza prin-
tr-un procent ridicat de 1,4-cineol (6,8 %), respectiv de esteri (5,1 %).
Dintre compusii care se gisesc in procent mai mare in acest ulei volatil,
decit in cel din fructele verzi relevam: alfa-pinen-ul, camfen-ul, p-men-
tan-ul, p-cimol-ul, peroxidul de limonen, terpinen-4-ol-ul, acetatul de
bornil,

Uleiul volatil din fructele nemature (verzi) este relativ mai
bogat in mircen, beta-felandren, cariofilen, nerol.

Spre deosebire de uleiul volatil din frunze (3), pseudofructele, atit
cele mature, cit si cele nemature, contin o cantitate mult mai micid de
sabinen, gamma-terpinen, terpinen-4-ol.

Concluzii

In uleiul volatil din pseudofructele mature de ienupar s-au pus
in evidentd 57 de compusi dintre care s-au identificat 24, Compozitia
este aseminitoare si in cazul uleiului volatil distilat din fructele verzi,
dar se constati deosebiri semnificative in privinta repartizirii procen-
tuale a diferitelor substante. In ambele uleiuri volatile predomini alfa-
pinen-ul. Uleiul volatil distilat din fructele verzi este foarte bogat in
hidrocarburi sescviterpenice (30,0%) in raport cu compozitia uleiului
volatil din fructele mature sau din frunze, acestea din urmi cercetate
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anterior (3). De asemenea se remarcid procentul relativ mare de esteri
(5,1 %) din uleiul volatil al fructelor mature.

Sosit la redactie: 11 martie 1974,
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CONTRIBUTIHI LA STUDIUL DERIVATILOR BENZO-ALFA-PIRONICI
DIN FLORILE DE ROBINIA PSEUDACACIA L.

dr. Doina Albulescu, dr. Madelena Pealade, Marga Dinut

Adus in 1601 din America de Nord de Robin (19), salcimul cunoaste
astdzi o larga arie de rdspindire in Europa.

In tara noastri existi plantatii forestiere intinse, arboretul de salcim
din padurea Piscu Turnuri, situatd in lunca Dunérii din apropierea Cala-
fatului, fiind caracterizat ca cel mai frumos din continentul european (21).

Folosit mult in scopuri industriale, datoritd lemnului siu rezistent si
elastic, apreciat de apicultori ca o plantd meliferd deosebit de valoroasi,
Robinia pseudacacia L. a polarizat si interesul fitochimistilor concretizat
in preciziri referitoare la compozitia chimicéd a scoartei si a florilor aces~
tui arbore (7, 9, 20). Prezenta a numeroase flavone in flori (9), (acacina,
acacetintriozida, robinina, dihidrorobinetina), ne-a pus problema dacé ala-
turi de acesti compusi benzo-gama-pironici n-ar putea coexista si derivati
benzo-alfa-pironici, avind in vedere faptul cid in desfasurarea complexe-
lor procese de biosintetizare a acestor doua clase de compusi existd puncte
nodale comune si anume un acelasi precursor, acidul shikimic, care tre-
cind prin faza de fenil alanind conduce direct la derivati cumarinici, iar
prin faza de tirozini la compusi flavonoidici (8, 13, 15).

Datele din literatura de specialitate atestd prezenta derivatilor
cumarinici in numeroase specii din familia Leguminosae (1, 3, 4, 6, 9, 16).
Ipoteza noastra de lucru, fundamentati pe cele doud criterii, biogenetic si
filogenetic, ne-a determinat si ne propunem identificarea cumarinelor
in florile de salcim si in functie de rezultatele obtinute in aceastd etapa
sd determinim cantitativ, si izoldm si si stabilim numérul, eventual na-
tura derivatilor benzo-alfa-pironici.
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1. Identificarea derivatilor benzo-elfa-pironici

Dintre reactiile chimice utilizate pentru decelarea derivatilor cuma-
rinici am intrebuintat reactia Feigl-Anger-Frehden (11), specifici inelului
lactonic, al carei principiu constad in transformarea esterilor acizilor car-
boxilici prin tratarea cu hidroxilamina si alcali in acizi hidroxamici care
in prezenta clorurei ferice formeaza compusi de culoare violeta,

R-COO-R’ + NH:OH = R — CO — NH — OH + R’'OH

Dintre reactiile de culoare am utilizat, de asemenea, reactia cu p-ni-
troanilind diazotatd, care in prezenta derivatilor cumarinici dd complecsi
de culoare rogie-smeurie (10, 17).

Cele doua reactii fiind net pozitive am considerat util si verificim
aceste date printr-o determinare cantitativi a compusilor cumarinici,
folosind o metoda fotocolorimetrici care se bazeazd pe colorimetrarea
complexului rezultat din reactia derivatilor cumarinici cu p-nitroanilina
diazotati (10, 17).

2. Determinarea cantitativd a derivatilor benzo-alfapironici

a) Determinarea maximei de absorbtze a cumarinei

Dintr-o solutie de cumarini 0,004 g% in alcool de 10° s-a pipetat
intr-un balon cotat de 50 ml, 0,75 ml (0,03 mg cumarini) apoj s-au adiu-
gat 5 ml solutie NasCOs 7%¢. Dupé incédlzire in baia de apa 5 minute si
racire, s-au adiugat 5 ml sare de diazoniu, dupa o ugoard agitare solutia
se coloreaza in rosu-smeuriu (14). Am completat cu api distilatd pina la
semn, pe urmi am determinat maxima de absorbtie la fotocolorimetru
Spekol (Carl-Zeiss-Jena D.D.R.) filtrul verde, cuve de 1 cm (fig. nr. 1).

b) Determinarea curbei etalon

In baloane cotate de 50 ml am pipetat cite 0,25, 0,50, 0,75, 1, 1,50, 2
ml solutie 0,004 g% cumarina in alcool de 10° care corespunde la 0,01,
0,02, 0,03, 0,04, 0,06, 0,08 mg cumarini, aplicind in continuare tehnica
utilizati pentru determinarea maximei de absorbtie. Valoarea extinctiilor
in functie de concentratie ne-a ajutat la stabilirea curbei etalon de ex-
tinctie a cumarinei. In vederea reproductibilititii acestei curbe, am aplicat
calculul statistic (2,18). (Tabelul nr. 1, fig. nr. 2).

¢) Determinarea cantitativd a derivatilor benzo-alfa-pironici

Pentru determinarea cantitativd a derivatfilor cumarinici am preparat
solutii extractive purificate.

Trei probe de cite 3 g din florile plantei studiate, sub forma de pul-
bere fini, uscate la etuva la 37°C pma la pondere constatd, au fost tritu-
rate in plullta cu nisip de cuart (3 g) si 7 ml apa distilata. Dupa triturare,
probele s-au mentinut la 40°C tlmp de o ord, apoi s-a adiugat in cweva
portiuni amestec de 5 ml alcool si 10 ml eter etilic. S-a repetat operatia
de cinci ori, pini cind proba n-a mai prezentat fluorescenta S-a lasat
solutia extractiva in repaos 24 de ore la temperatura camerei pentru eva-
porarea eterului, apoi s-a adau%at cite un volum egal de apa distilata si
5 ml acetat de plumb solutie 20% pentru precipitarea o-dihidroxifenolilor.
Derivatii cumarinici nu precipiti in prezenta ionului plumb. Dupé centri-
fugarea probelor, in continuare s-a indepartat din solufie excesul de
plumb cu acid sulfuric 0,05 N, centrifugind apoi din nou. Solutiile obti-
nute s-au introdus in baloane cotate de 100 ml si s-au completat pini la
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Tabelul nr. 1
Calculul statistic al curbei pentru cumarina

Z | mgm | % y yt xy x+y (x+y)t
1. 020 004 00393 0001544 0007860 02393  0,05726449
2. 040 016 0717 0005140 0028680 04717  0,22250089
3. 060 036 01046 0100941 0062760 07046  0,49646116
4 080 064 01350 0018225 0108000 09350 087422500
5. 120 144 02030 0041209 0243600 14030  1,96720900
6. 160 256 02650 0070225 0424000 18650  3,47822500
7. 48 520 0818 0147285 0874900 56186 709588554

x=08 r = 0,999

y = 0,1364 X = 61723215 y — 0,04221036

X = 0,47609 y =0161694 x + 0,069933

¥ = 0,077055

semn cu H:SO« 0,05 N, Dupa agitare probele s-au introdus intr-o baie de
apa incilzitd la 70°C, mentinindu-se 30 de minute, apoi s-au racit la tem-
peratura camerei si s-au filtrat cantitativ. Din aceste solutii s-au luat cite
5 ml s-au adus in baloane cotate de 50 de ml, addugindu-se apoi cite 5 ml
Na:COs 7%. Astfel pregitite baloanele s-au incilzit 5 minute la 85°C in
baia de apa in fierbere. Dupa ricire la temperatura camerei s-au adaugat
5 ml HeSO« 0,05 N si 5 ml sare de diazoniu. Baloanele cu probele de ana-
lizat s-au completat cu apa distilatsd pini la 50 ml §i s-au colorimetrat la
fotocolorimetrul Spekol, filtrul verde si cuve de 1 cm, probe in dilutie de
1/4. Ca lichid de compensatie am folosit probe martor preparate in ace-
leasi conditii dar fara a mai adiuga sare de diazoniu.

Rezultatele obtinute prin interpolarea extinctiilor pe curba etalon a
cumarinei sint redate in tabelul nr. 2.

Tabelul nr, 2

Organul Extinctia g% derivati

vegetal cumarinici

Flori 0.155 0,240
0,1587 0,244

3. Izolarea derivatilor benzo-alfa-pironici

Rezultatele dozarii ne-au determinat si ne orientim in continuare
'studiul asupra izolarii derivatilor cumarinici, folosind urmaétoarea metoda
€5, 11).

200 g produs vegetal uscat §i miruntit (IV) s-a supus extractiei de 3
ori cu cite 200 ml HC1 5 N pe baia de apa in fierbere timp de 30 de mi-
nute. Solutiile extractive apoase, reunite, s-au extras cu un amestec de
eter-cloroform (3:1) pini la reactia Feigl-Anger-Frehden negativi. Solutia
etero-cloroformica mentinuta pe NasSOu« sicc. s-a supus distildrii, iar rezi-
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duul s-a luat cu mici cantititi de apa distilati fierbinte. Solutia apoass:
s-a purificat prin defecare cu solutie acetat de plumb 20%. Precipitatul
s-a indepdrtat prin centrifugare, iar excesul de plumb s-a eliminat cu acid
sulfurie 0,06 N, centrifugind din nou. Solutia apoasi dupa neutralizare cu
NazCOs s-a epuizat din nou cu amestec eter—cloroform (3:1) pini cind reac-
tia Feigl-Anger-Frehden a fost negativi. Solutia eterocloroformici dupa:
mentinerea pe NA:SOs sicc. s-a supus distildrii. S-a obtinut un reziduu
cristalizat cu miros pliacut in cantitate de 0,776 g care s-a supus analizei
cromatografice,

4. Separarea §i identificarea cromatograficd a derivatilor benzo-alfa--
pironici

S-au analizat cromatografic o solutie extractivd purificati si reziduul
cristalizat, utilizind ca substante de referintd esculetolul si umbeliferona.

Solutia extractivd s-a obtinut din 4 g produs vegetal pulverizat (IVy
care s-a hidrolizat cu acid clorhidric 5N timp de 30 de minute, Dupi ri-
cire, solutia apoasi acidi s-a extras cu un amestec de eter-cloroform (2:1
v/v) pini la reactia Feigl-Anger-Frehden negativi. Dupi indepirtarea
solventului sub presiune redusi s-a reluat reziduul cu 5 ml acetoni, solu-
tia acetonici rezultati prin filtrare, fiind analizatd cromatografic paralel
cu solutia acetonici a reziduului cristalizat si a celor doua substante eta-
lon. Conditiile de lucru au fost urmatoarele (12):

Faza fixi: silicagel G Merck—celuloza (1:1);

Faza mobila: toluen, acetat de etil, acid formic (5:4:1, v/v);

Developarea pe un parcurs de 17 cm;

Examinare la U.V. si dupa revelare cu sare de diazoniu.

Dupi revelare cu sare de diazoniu, spectrul cromatografic eviden—
tiazid prezenta a cinci spoturi de culoare rosie-violeti pentru solutia ex-
tractivid purificati (Rf-uri = 0,68; 0,85; 0,88; 0,90; 0,97), la reziduul cris—
talizat fiind puse in evidenta trei spoturi (Rf-uri = 0,60; 0,62; 0,68). Spo-
tul cu Rf-ul 0,68 foarte apropiat ca valoare de Rf-ul umbeliferonei (0,67)
ne determini si presupunem prezenta acesteia in florile de saleim. Escu-

letolul (Rf-ul = 0,08) este absent.

Concluzii

Studiul derivatilor benzo-alfa-pironici din florile de Robinia pseuda-
cacia L. orientat dupi criterii biogenetice si filogenetice s-a concretizat in
urmaitoarele: ) o . '

1) Punerea in evidentid a derivatilor cumarinici prin reactia Feigl-
Anger-Frehden; o

2) determinarea cantitativa a acestor compusi printr-o metodd fotoco-
lorimetricd mentionata in literatura de specialitate, continutul procentual
fiind de 0,240—0,244 g;

3) obtinerea unui reziduu cristalizat cu un randament de 0,388 g%
care analizat prin cromatografie in strat subfire pune in evidentd trei
spoturi revelabile cu sarea de diazoniu, dintre care unul cu Rf-ul 0,68
foarte apropiat de cel al umbeliferonei (0,67).

Sosit la redactie: 13 martie 1974.
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IDENTIFICAREA GAZ-CROMATOGRAFICA A COMPUSILOR
TERPENICI DIN ULEIUL VOLATIL DE LEUSTEAN
(LEVISTICUM OFFICINALE KOCH)

dr. G. Tibori, dr. C. Csedd, dr. G. Rdcz

Leusteanul este o planti aromaticd folositid in scopuri terapeutice
datorita actiunii diuretice pe care o prezinti (1, 6, 10, 15). Frunzele plan-
tei, intrebuintate drept condiment, sint cunoscute in folclorul medical
romanesc ca §i remediu diuretic, asa cum rezultd din consemnirile doc-
torului Caracag de acum un veac §i jumitate (12).

In urma verificarii presupusei actiuni diuretice a unor remedii popu-
lare utilizate in acest scop, intr-o lucrare anterioara (11) am aridtat ca
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indicele diuretic §i cel saluretic al extractelor obtfinute din radacinile
groase de leustean prezinti intr-adevir un efect remarcabil,

Continutul procentual de ulei volatil al diferitelor organe ale plantei
a fost urmarit de Sekulic si Smodlaka (13). Autorii citati au aratat ci
partile aeriene ale plantei sint cele mai bogate in ulei volatil in perioada
infloririi. Actiunea unor factori ecologici asupra continutului in ulei
volatil respectiv dependenta acestuia in functie de transpiratie a fost
urmairiti de Penka si colab, (9).

Sub aspect fitochimic leusteanul a fost relativ putfin studiat. Se stie
cid uleiul volatil contine trei tipuri de compusi: 1. derivati terpenici dintre
care s-a identificat alfa-terpineolul si carvacrolul (5, 9); 2. derivati cuma-
rinici respectiv furanocumarinici, de exemplu bergapten (8); 3. lactone
ftalice. Din ultima grupi s-a izolat n-butilftalida (8), n-butilenftalida,
numita si ligusticum-lactona (3, 4, 8) si anhidrida acidului sedanonic (8).
Mitsuhashi si colab. (7), Stahl si Bohrmann (14) au separat prin croma-
tografie pe strat subtine derivatii ftalici. Autorii din urmi au descris
prezenta unui numdar de 7 substante din aceastd clasi.

Dupa cum rezulti din literatura de specialitate, compusii terpenici
din uleiul volatil de leustean sint putin cunoscuti, situatie care ne-a
sugerat identificarea acestora prin cromatografia in fazd gazoasa.

Material si metodd

Leusteanul a fost cultivat in Gradina de plante medicinale a Facul-
titii de farmacie din Tirgu-Mures. Probele de analizd au fost recoltate
in luna iulie, Uleiul volatil s-a obtinut prin distilare cu apa.

Proprietatile uleiului volatil obtinut de noi sint cuprinse in tabe-
lul nr. 1.

Tabelul nr. 1

Proprietatile uleiului volatil de Levisticum officinale Koch

Organul Data Randament Densi- Indice gie Putere
plantei recoltarii mlY%, tate refractie rotatorie
Ridacina 12 iulie 0,31 1,0250 1,5591 + 2°11’
Frunza idem 0,65 0,9427 1,4880 +-44°82

Analiza gaz-cromatograficd a uleiului volatil a fost efectuatd cu un
aparat Perkin-Elmer (fractometru F6) in conditiile desc'r.lse intr-o lgcrarg
anterioara (2). Parametrii mai importanti sint urmatorii: fgza stationara
polipropilenglicol; gazul purtitor azot; mte_rvalul termic programat
50— 145° C cu uscare progresivd de 2,5° C pe minut.*

* Exprimam multumirile noastre asistentei E. Schratz pentru concursul tehnic
acordat.
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Rezultate

Am identificat 16 derivati terpenici in uleiul wvolatil obtinut din
ridicini si 18 derivati terpenici din cel distilat din frunze, Din punct de
vedere calitativ cele doua uleiuri volatile sint foarte aseminitoare, asa
cum rezulti din tabelul nr. 2 in care am cuprins §i proportia relativa cu
titlu comparativ (raportul dintre cantitatea compusilor la cele doua pro-
veniente).

Tabelul nr. 2

Compusii terpenici identificati in uleiul volatil de leustean

Compusul identificat Proportia relativa
1. alfa-pinen R>F
2. beta-pinen R>F
3. sabinen R=F
4. mircen R<F
5. alfa-felandren R>F
8. alfa-terpinen R=F
7. beta-felandren R>F
8. p-cimol R=F
9. gama-terpinen R>F
10. linalool R=F
11. alfa-terpineol R<F
12. propionat de linalil R<F
13. acetat de terpinil R<F
14. cariofilen F
15. acetat de geranil R=F
16. valerianat de linalil R<F
17. timol R=F
18. nerolidol F

R =radicina; F = frunza

Asa cum rezulti din datele cuprinse in tabelul nr. 2, ulejul volatil
distilat din frunze contine doi compusi care nu au fost identificati in
ridacind §i anume cariofilen §i nerolidol. Ulejul volatil din radacini este
relativ mai bogat in alfa-pinen, beta-pinen, alfa-felandren, beta-felandren
si gama-terpinen. Uleiul volatil din frunze este insi relativ maj bogat
in mircen, alfa-terpineol, propionat de linalil, acetat de terpinil si vale-
rianat de linalil (ordinea din tabel respectiv cea din text reflecti timpul
de retentie). In consecintid uleiul volatil din radacini este relativ mai
bogat in hidrocarburi terpenice, pe c¢ind cel din frunze se caracterizeazi
— alaturi de prezenta in plus a celor dou3 substante mentionate — prin
procentul mai ridicat in alcooli terpenici, respectiv esterii lor. In ambele
cazuri predomini compusii: alfa-pinen, mircen, beta-felandren, p-cimol,
alfa-terpineol §i acetat de terpinil.

Sosit la redactie: 6 martie 1974,
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DIN ISTORIA MEDICINEI

Catedra de limba maghiari (cond.: prof. dr. losif Szigeti),
Facultatea de filologie a Universititii Babes-Bolyai din Cluj

NOTE CU PRIVIRE LA PROBLEMELE MANUSCRISULUI
»ARS MEDICA“ DIN SECOLUL AL XVI-LEA

dr. doc. Attila T, Szabd

Gulyds Karoly, custodele de odinioara al Bibliotecii Teleki din Tirgu-
Mures, a atras atentia — cu sase decenii in urmad — asupra unui manu-
scris medical deosebit de interesant din secolul al XVI-lea (1). Acesta ca
atitea altele, a fost dat uitdrii pind ce Béla Varjas, dupi o prealabild re-
cenzie (2), a publicat in Editura Erdélyi Tudomanyos Intézet (Institutul
Stiintific din Ardeal) intregul material al manuscrisului medical, intr-o
forma deosebit de ingrijitd care corespunde celor mai pretentioase exi-
gente filologice (3). Cu toate ci dupa aparifia lucrarii intre recenzenti s-a
gasit si un profesor universitar de medicind, care a contestat justificarea
editirii unei astfel de lucriri, prin faptul cd profesorul Jézsef Spielmann,
seful Catedrei de istoria medicinei i farmaciei de la I.M.F. Tirgu-Mures
a inclus cercetarea manuscrisului Ars Medica intre temele de plan ale
disciplinei, aceastd operd importantd a ajuns in fine in centrul cercetirii
iatroistoriografice.

Autorul acestor rinduri, cu ocazia unei vizite facute la Biblioteca
Teleki cu treizeci de ani in urma, a cunoscut manuscrisul Ars Medica. Un
interes deosebit insi pentru problemele filologice ale acestei lucrdri a
manifestat numai dupi descoperirea unei copii tirzii din anul 1757 —
pini atunci necunoscuti — a manuscrisuluj datat in jurul anilor 1570, si
dupi ce cercetérile de arhivd au adus dovezi certe cu privire la persoana
care a copiat manuscrisul.

fmpreuni cu Elek Farczddy, in anul 1961, ca urmare a investigatiilor
noastre filologice am ajuns la coneluzile:

a) Manuscrisul Ars Medica din anul 1757 (AMP) din Singeorgiul de
Pidure (5) nu este o copie fideld a originalului transcris in jurul anilor
1570 (AM9), Drept bazi a copierii nu a putut servi textul AM?2 ci o va-
riantd mai bogatd a acestuia.

b) Deoarece manuscrisul din 1757 a pastrat foaia de titlu §i prefata
care lipsesc din original, trebuie si consideram firi indoialad ci Gy. Len-
csés care figureazi ca autor pe foaia de titlu a adunat intr-adevir mate-
rialul lucridrii Ars Medica.

c) Identitatea caracterelor grafice ale manuscrisului AM? cu cele ale
unei scrisori a lui Lencsés datatd din 1577, a dus la concluzia fireascd
lcé Le;\v.acsés trebuie considerat nu numai autorul ci si copistul manuscrisu-
ui AMs,
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d) Pe baza unor considerente filologice — care din lipsi de spatiu
nu pot fi expuse, impreuna cu Farczddy, am ajuns la concluzia ¢i in afara
variantelor cunoscute ale lucrdrii AM, probabil au mai existat alte doua
variante. Deci 4 manuscrise au putut sta la dispozitia contemporanilor
dornici de a primi informatii despre modul de apirare contra tuturor
afectiunilor corpului uman.

3. Nu credem ci tocmai comunicarea noastrd ar fi atras atentia pro-
fesorului Spielmann si a colaboratoarei sale Karola Ldzdr Szini asupra
lucrdrii AM, publicati pe baza materialului Bibliotecii Teleki din Tirgu-
Mures, cert este insd, ci problemele ramase deschise in comunicarea noas-
trd, ipotezele noastre nesigure, i-au putut stimula la noi cercetiri. Aju-
tati de datele arhivistice furnizate de Zsolt Trocsanyi, ca si pe baza unor
investigatii proprii, efectuate in decursul anilor, cercetétorii din Tirgu-
Mures au imbogitit in mod considerabil nu numai cunostintele noastre
cu privire la persoana lui Lencsés, ci datoritd unor cercetéri cu totul ori-
ginale au clarificat izvoarele manuscrisului AM [Rev. med. XVI (1970),
p. 112—118; 453—459].

4. Ca neinitiat in problemele istoriei medicinei, nu e sarcina autoru-
lui acestor rinduri, si aprecieze respectiv sa evalueze rezultatele privind
valoarea cercetarilor despre izvoarele manuscrisului. Are, doar ca filolog
obligatia si se exprime in legiturd cu faptul anuntat de I. Spielmann
ca a fost gisitdi o noud copie de manuscris, datind din anul 1610 (AM°¢),
(Vezi extras din revista Korunk, 1973, nr. 2, p. 6).

Gratie amabilititii profesorului Spielmann, am putut studia la Cluj
o perioadi mai indelungati acest manuscris nou gisit, am cercetat si
mi-am exprimat pirerea intr-un studiu mai amplu despre unele probleme
mai vechi si mai noi de ordin filologic ridicate de acest material (6).

Totusi, apare necesitatea de a expune unele observatii proprii, in
cadrul Revistei medicale, pe de o parte privind revizuirea critici a unor
aser{iuni ale articolului meu scris impreund cu Farczddy, pe de alti parte
in lumina cunostintelor furnizate de al treilea manuscris AM (AM°), fie
pentru a confirma unele constatiri mai vechi, fie pentru a infirma unele
presupuneri eronate ale noastre. In cele ce urmeazi voi incerca si rés-
pund la citeva probleme care intereseazd mai ales cercetarea medico-isto-
rica;

a) Cite manuscrise sint cunoscute §i aproximativ, cite a putut avea
AM?

b) De ce este un moment important in cercetarea lucrdrii Ars Me-
dica descoperirea exemplarului AMS?

¢) In ce masura noile rezultate ale cercetitorilor din Tirgu-Mures cu
privire la persoana lui Lencsés si concluziile ce se desprind din studiul
manuscrisului AM¢ ne obligd sd revizuim pérerea noastra anterioara pri-
vind calitatea de autor a lui Lencsés?

5. Este foarte usor de raspuns la prima parte a intrebarii a) Cunoas-
tem pind acum un exemplar original al manuscrisului AM alcituit in ju-
rul anilor 1570 si 2 copii: una din 1757 de la Singeorgiul de Padure, cu-
noscutid mai de mult si cea din 1610 gésita recent la Ardusat.

Rispunsul la partea a doua a intrebirii a) nu-l pot formula decit pe
baza unor presupuneri, avind drept punct de plecare urmitoarele con-
siderente:
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La vremea sa editorul textului AMa Béla Varjas a relevat ci acesta
nu reprezinti o ciornd, ci este o copie transcrisid in intregime de aceeagi
mina, avind deci ca model o alti ciorni. Trebuie si admitem pe linga
cele 3 exemplare cunoscute, existenta unui al 4-lea (AMconc) azi probabil
distrus sau nedescoperit inci de cercetitori.

Pornind de la constatarea cdA AMP nu e o simpla copie a lui AM? si
ca textul a fost considerabil imbogatit, am ajuns la concluzia: 1. fie ca
manuscrisul care a servit drept model copistului din 1757 a avut o serie
de adnotiri marginale sau completiri scrise pe fisii de hirtie separate,
care urmau si fie introduse ulterior in locurile indicate ale textului, iar
copistul a inclus aceste intercaliri la locurile cuvenite, 2. fie cd copistul
din Singeorgiul de Padure a lucrat pe baza unui manuscris care continea
completirile de mai sus. Putem presupune deci cu mare probabilitate
existenta unui al 4-lea exemplar al manuscrisului (AMY),

Avind in vedere ca in decursul vremurilor carti si manuscrise au fost
distruse prin incendii, rdzboaie precum si din cauza neglijentei omenesti,
presupunerea ca AM a existat in mai multe exemplare-manuscrise, e ve-
rosimild. Dacd de exemplu se va dovedi cd AMP nu este copia dupd AM®
trebuie si admitem existenta unei alte variante de odinioard. Asadar,
lucrarea Ars Medica analizati de noi a trebuit si aiba cel putin 5 variante.

Pe baza unor asemenea considerente credem cid nu e exclus ci o
cercetare mai atentd a fondului de cérti si manuscrise existente, sau o in-
timplare fericitd asa cum a fost in cazul lui AMS®, sa dea in vileag in vii-
tor inca una sau doud variante necunoscute ale manuscrisului Ars Medica.

6) La intrebarea formulati la punctul b) poate fi dat urmatorul ris-
puns: pentru cercetarea manuscrisului AM gisirea unei noi copii este
importanta ca atare, deoarece atestd popularitatea manuscrisului medical
analizat dincolo de granitele secolului care l-au generat. Dacd cercetdri
ulterioare, confruntiri atente ale textelor celor 3 variante vor clarifica
probleme $i mai importante, anume, care este raportul dintre continutul
textului AM?2 si AMC respectiv AMP, daca in urma acestor studii compa-
rative vom putea stabili in mod clar, identitatile respectiv diferentele
vizibile, adiugirile si omiterile, dintre cele 3 texte, intr-un cuvint, modi-
ficarile de continut survenite in timpul copierilor, toate acestea vor putea
servi drept baza unor concluzii importante, nu numai pentru cercetarea
filologica, dar si pentru cea iatroistoriografica.

7. Drept urmare a cercetirilor conjugate ale medico-istoricilor din
Tirgu-Mures si arhivistilor, cu privire la biografia lui Lencsés (Rev. med.
1970, XVI, 113—115), ma simt obligat si revizuiesc si si reconsider afir-
matia mea mai veche, nedovedita dacid nu chiar inadmisibila cid Gy. Len-
csés ar fi neindoielnic autorul lui Ars Medica.

La aceasti concluzie in trecut am ajuns pe baza urmatoarelor consi-
derente: 1. Manuscrisul original Ars Medica (AM?) este incontestabil scris
de la inceput, pina la sfirsit de o singurd persoani. 2, Numai copia din
1757 de la Singeorgiul de Pidure (AMP) a pastrat foaia de titlu a manu-
scrisului medical, Aceasta postuleazd ci materialul a fost ,,adunat“ din
»observatia unor cameni savanti“ de citre Gyorgy Lencsés la Oradea in
luna mai 1610. 3. Deoarece intre timp s-a gisit scrisoarea din anul 1577
caligrafiati de Lencsés, care prezenta caractere grafice intru totul iden-
tice cu cele ale manuscrisului AMa, ni s-a parut fireasca admiterea fap-
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1ului, consemnat pe foaia de titlu al manuscrisului AMb ci Lencsés este
autorul acestei opere.

De la publicarea articolului nostru insa cercetitorii din Tirgu-Mures
au dovedit cad Lencsés Gyorgy a murit la 6 mai 1593, Existi astfel o con-
tradictie intre indicatia foii de titlu cu privire la calitatea de autor a lui
Lencsés si data genezei manuscrisului care a servit drept model copiei
din 1610 pe de o parte, iar pe de alta, intre faptul consemnat in méirturii
contemporane, privind data mortii lui Lencsés (1593).

Contradictia poate fi rezolvata presupunind urmatoarele: Gy. Lencsés
a adunat materialul pentru Ars Medica sau a fost micar copistul manu-
scrisului. El a redactat probabil si o foaie de titlu pentru voluminosul
sdu manuscris. Aceastd foaie insi in decursul vremurilor s-a rupt si s-a
pierdut atit de la AM? cit si de la AMS, inainte de a fi legate aceste
manuscrise. Presupunem ci pe foaia originali de titlu al manuscrisului
AM? nu putea figura altceva decit titlul umanist, Ars Medica, subtitlul
in limba maghiard, care confinea explicatia scurti a denumirii in limba
latind, numele lui Lencsés, care a adunat materialul manuscrisului, even-
tual anul si locul executarii lucrarii. Celelalte date de pe foaia de titlu
care ni s-au pastrat in manuscrisul AMP. ca de exemplu anul schimbat
al alcdturii manuscrisului, 1610, introdus probabil de copist pentru a
apropia lucrarea executatd de timpul sidu, ca si data noii variante copiate
in 1757, sint adiugirile provenind cu certitudine de la copistul din Sin-
georgiul de Padure.

Sigur este ci textul foii de titlu al lui Ars Medica (AM?) n-a putut
fi identic in intregime cu textul care ni s-a péstrat pe foaia de titlu al
copiei AMP, deoarece copistul primelor 2 texte a fost Gy. Lencsés. Dar el
nu a putut nota ca dati a adunarii materialului pentru lucrarea sa anul
1610, care a urmat la 17 ani dupd moartea sa si natural nu a putut fi
nici autorul acelei pirti a textului care se referéd la recopiere.

8. Am raspuns pe larg la punctul b al intrebdrii a treia, deoarece
acesta conditioneazd in bund parte si raspunsul dat la punctul c al acele-
lasi intrebari.

Am ajuns asadar la concluzia ca foaia de titlu al lui AM, pastrata
in copia din anul 1757 sau cel putin fragmentul care se referd le execu-
tarea ei la Oradea in anul 1610 nu poate parveni de la Gy. Lencsés, ea
fiind probabil adnotarea sau intregirea facutd de unul dintre copistii ulte-
riori (pentru aminunte vezi punctul 7). Identitatea constatatd intre ca-
racterele grafice ale scrisorii lui Lencsés din anul 1577 cu cele ale auto-
rului manuscrisului AM?, ramine si pe mai departe valabila. Pe baza celor
expuse avem in oarecare misurd motive s ne indoim de exactitatea rela-
tarilor foii de titlu cu privire la calitatea de autor a lui Gyorgy Lencsés
si acest fapt ma obligd sa-mi revizuiesc aserfiunea hotaritd ci Gy. Len-
csés este nu numai copistul dar in mod cert si autorul acestui manuscris.

La revizuirea acestei afirmatii ma obliga si un alt fapt neluat in con-
siderare la vremea lui. In prefata textului AM? editat de Varjas, acesta
mentioneazi ci Lenecsés in manuscrisul sdu noteazd in doud rinduri ca
acest si acel medicament 1-a intrebuintat el insusi si l-a gasit ,foarte ade-
varat“ respectiv chiar el a putut stabili ca e ,,un medicament foarte pro-
bat* (vezi Editia Varjas, XVII).
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Daca Lencsés a adunat materialul manuscrisului de ce a mai ficut
asemenea adnotari lingd una sau alta dintre medicatiile concepute de el
insusi. Desigur si in acest caz existd contraargumente. Lencsés alcituin-
du-si lucrarea din ,observatiile oamenilor docti“, adnotirile amintite se
referd numai la aplicarea practici cu succes a unei medicatii pe care a
invatat-o de la alfii si a consemnat-o si in manuscris. Tocmai de aceea,
afirmatia de mai sus nu infirma calitatea de autor a lui Lencsés dar con-
firma si mai slab ¢i el ar fi alcatuit lucrarea.

9. Autorul acestor rinduri a ciutat si raspunda in limitele posibile
la cele 3 intrebiri ridicate de el insusi. Acest lucru insd nu inseamni ca
descoperirea manuscrisului AM€ ar pune numai aceste probleme, respec-
tiv raspunsul dat acestora.

Spatiul limitat m3 impiedica si ridic o serie de intrebiri, sau si in-
cerc micar si schitez un raspuns. Medico-istoricii din Tirgu-Mures cu-
nosc probabil mai bine decit mine, sarcinile de cercetare care le stau in
fata, fiindca nu privesc problemele numai din punctul de vedere al filo-
logului. Voi incerca totusi in continuare si notez unele probleme mai ales
de ordin filologic care dupi parerea mea urmeazi si fie rezolvate:

a) Trebuie clarificat printr-o confruntare filologici meticuloasi ra-
portul dintre cele 3 manuscrise existente.

b) In scopul promovarii unor cercetiri viitoare ar trebui publicat
textul suplimentar, rezultat in urma acestor confruntari, respectiv ar
trebui semnalate acele parti ale textului care lipsesc dintr-o varianti sau
alta.

¢) Din confruntarea celor 3 texte am putea trage unele concluzii des-
tul de edificatoare sau cel putin probabile, cu privire la continutul copii-
lor cindva existente, azi distruse sau inci nedescoperite.

d) Deoarece in urma argumentelor expuse la punctul 8 calitatea de
autor a lui Gy. Lencsés ramine o problema deschis3, iar posibilititile unor
cercetiri arhivistice sigure par epuizate, in viitor doar o intimplare feri-
citd ar putea duce la descoperirea unor date cu privire la persoana lui
Lencsés, care si confirme sau si infirme calitatea de autor sau de copist
a acestuia.

e) In timp ce riaspunsul la problemele ridicate pind acum il putem
astepta de la unele cercetdri viitoare, istorice si filologice independente,
cred ci ar fi extrem de necesare cercetiri medico-istorice si filologice
unite, investigatii atente ale problemelor de continut ale lucririi AM,
analiza aprofundatd a materialului medical si filologic al manuscriselor si
prelucrarea lor. Sub acest aspect o sarcind fundamentald ar fi prelucra-
rea lexicograficd integrala a tezaurului de cuvinte ale acestei opere medi-
cale, O asemenea prelucrare ar furniza cercetirii un lexic de cuvinte me-
dicale de o valoare inestirnabild, provenite tocmai dintr-o perioadd care
dupa cunostintele noastre actuale poate fi privita perioada de inceput a
scrisului medical in limba maghiara.

f) Numai dupi o astfel de cercetare minutioasi a fondului de cuvinte
medicale al manuscrisului poate fi evaluati influenta pe care eventual
Ars Medica a exercitat-o asupra literaturii medicale ulterioare. Personal
consider cd este aproape o imposibilitate sd se presupuna ci o operd care
la vremea ei a fost asa de ,,contemporani*®, incit s-a socotit demna de a
fi copiatd si in 1757, spun, personal consider ci e aproape imposibil sa

230



nu fi exercitat o influenti asupra practicii gi chiar asupra teoriei medi-
cale a epocii sale si a secolelor care au urmat.

Cu toate ci cercetitorii din Tirgu-Mures ar putea fi ajutati de cer-
cetitori externi uneori in ascmenea investigatii, sau in altele care depa-
sesc sfera acestora, greul muncii de cercetare le revine lor, constienti
fiind de faptul ca prin ducerea la bun sfirsit a acestei munci vor furniza
cercetdrii medico-istorice ulterioare un material deosebit de pretios cu
privire la o perioadi decisivd a formairii literaturii medicale in limba ma-
ghiara.

Sosit la redactie: 30 aprilie 1974,
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Catedra de farmacognozie (cond.: prof. dr Gabriel Racz, doctor-farmacist)
a ILM.F. din Tirgu-Mures

160 DE ANl1 DE LA APARITIA EDITIEI A II-A
A FARMACOPEEI ROMANE (1874)

dr. G. Rdcz*

Aparitia primei editii a Farmacopeei Roméne in anul 1862 a repre-
zentat un act de maturitate a profesiei, ea a fost o opera de inalti exi-
genta care a vdzut lumina tiparului §i a intrat in vigoare intr-o perioada
in care majoritatea tarilor din aceastd parte a Europei nu dispuneau inci
de o farmacopee nationala.

* Un bogat material documentar ne-a fost pus la dispozitie cu amabilitate: de
citre conf. dr, S. Izsdk, seful disciplinei de Istoria medicinei si farmaciei, I.M.F.
Cluj si de catre farm. pr. Grazeiella Baicu. sefa Oficiului de informare si documen-
tare a Institutului pentru controlul de stat al medicamentului si cercetdri farma-
ceutice din Bucuresti. Ne exprimam intreaga noastra gratitudine pentru concursul

primit.
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Cu ocazia centenarului aparitiei primei editii §i in anii ce au urmat
s-au publicat mai multe lucrari care au evidentiat importanta evenimen-
tului, au prezentat si au analizat continutul primei editii. Ne referim la
studiile publicate de P. Ionescu-Stoian si Viorica Florea (8), 1. Spielmann
si G. Rdcz (13, 14), S. Izsdk (9, 10), E. Gheorghiu (7), St. G. Ciulei (4), L.
Feraru (5).

La 12 ani de la aparitia primei editii a Farmacopeei Romane, in 1874,
a reapdrut codicele nostru farmaceutic. Aceasti, a doua editie a fost su-
mar mentionatd in ,notita istoricad a vechilor editii“ a lui A. Scurtu (12)
5i inseratd in studiul lui E. Pugcariu (11) consacrat diferitelor editii ale
Farmacopeei Romane. Premisele si imprejuririle istorice ale reaparitiei
au fost amplu prezentate in urma unui studiu arhivistic de citre C. Brd-
tescu (3), iar preocupdri ale farmaciei roménesti incepind din anul 1871
au fost relatate de E. Gheorghiu (6). Editia din 1874 nu a fost analizati cu
privire la continutul ei, nu a fost caracterizati in comparatie cu prima
editie apreciatd, pe drept cuvint, la justa ei valoare si prin ecoul stirnit
cu ocazia centenarului,

In aceastd situatie ne-am propus si facem o prezentare a editiei din
1874 cu ocazia implinirii a 100 de ani de la aparitia ei.

*

»Pharmacopea Romana“ a fost tiparita la Imprimeria Statului (Bucu-
resti, 1874). Pe copertd nu apare specificarea cd avem de a face cu edifia
a IT-a, Volumul lucririi este mult mai mic decit cel al editiei din 1862
(vom prezenta mai jos cauzele) si anume cuprinde 160 de pagini numero-
tate, 13 tabele si un index (prima editie a avut 790 de pagini completate
de 52 de tabele).

Dupa cum se specifica in doud texte de ordin legislativ, unul din 21
noiembrie 1873, tiparit la inceputul lucrarii, celalalt din 12 martie 1874 si
inclus la sfirsitul volumului, farmacopeea a fost elaborati de o comisie
speciald i pe urma revizuiti, respectiv aprobati de Consiliul medical
superior. Comisia speciald — asa cum rezulti din prefatd — a fost com-
pusi din 7 membri: 2 din partea Consiliului medical superior, 2 profesori
ai facultatii de medicind din Bucuresti si respectiv ai scolii de farmacie
din Bucuresti, 2 membri ai comisiei farmaceutice si directorul laborato-
rului chimic al eforiei spitalelor civile din Bucuresti. Comisia speciali a
lucrat timp de doi ani: de la numirea ei in iunie 1871 si pini la termina-
rea elaboririi textuluj in iunie 1873.

Asa cum constati C. Brdtescu (3) in urma cercetirilor sale arhivis-
tice, din comisia de mai sus ficeau parte prof. Z. Petrescu, prof. N. Mdl-
ddrescu, prof. 1. Theodori, farm. A. Frank, farm. F. W. Ziirner, farm. A.
N. Bernath-Lendway (1) si farm. M. Stdnescu. Profesorul Zaharia Petrescu
nu a participat insa la lucrarile comisiei si a fost inlocuit, dupd cum arata
G. Brdtescu (1. c.) de prof. 1. Felix acesta din urma dovedindu-se a fi unul
dintre cei maij activi membri ai comisiej alaturi de farmacistii Frank, Ziir-
ner si Stdnescu.

Farmacopeea a intrat in vigoare la 1 aprilie 1874. Presedintele Consi-
liului medical superior care a revizuit, pe alocuri a modificat si a aprobat
textul, a fost dr. Capsa (I), membrii dr. Theodori (I), dr. Marcovici, dr.
Felix (1), dr. Iatropolu, dr. Alerianu, iar secretar dr. Polysu (I). Este cazul
s observim cid presedintele Consiliului medical superior care a aprobat
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editia din 1862 a fost Carol Davila, iar din componenta consiliului de mai
sus (din 1873—1874) au facut parte membri ai consiliului anterior, cei
dupa numele cdrora am pus semnul ().

Consiliul medical superior din 1873—1874, atunci cind aproba farma-
copeea impreuna cu taxa farmaceutica face citeva constatiari de ordin
general. In primul rind constatd ci& noua editie este conforma cu starea
actuala (de acum 100 de ani) a stiintei si cu trebuintele locale ale Roma-
niei. In al doilea rind asigurd sciderea preturilor din taxa farmaceutica
in vederea satisfacerii cererilor drepte ale publicului, Ambele tendinte si
trasaturi prezinta un vadit caracter progresist. Din hotarirea Consiliului
medical superior mai aflam ca se inainteaza guvernului §i noul regulament
farmaceutic. Existenta triadei: farmacopee — taxa farmaceuticd — regu-
lament farmaceutic inseamna ca din punct de vedere organizatoric sec-
torul farmaceutic roméanesc a fost bine coordonat.

Consiliul medical superior (in componenta caruia intrd, la 12 martie
1874 si doctorul Turnescu, dar nu apare numele doctorului Alerianu)
atrage atentia corpului medical asupra deosebirilor fatd de editia ante-
rioard. Relevidm urmatoarele:

1) Extractele narcotice apoase sint inlocuite prin extracte alcoolice.
In felul acesta, bineinteles, se asigura conservabilitatea lor.

2) La unele extracte s-a inlocuit partea vegetala previzuti initial cu
alta, mai bogata in principii active: tuberculii de omag (Aconitum) in lo-
cul ierbii, radacinile de matraguna (Belladonna) in locul pariilor aeriene.

3) In general s-au prevazut drogurile cu actiune mai certi. Astfel in
locul capsulelor de mac care au servit la obtinerea siropului diacod, s-a
previazut folosirea opiului in vederea preparérii siropului.

4) Cele mai multe tincturi au devenit mai slabe, dar totodati s-a in-
‘trodus raportul decimal. In loc de proportia de 1 parte drog la 5 sau 6
parti alcool s-a previazut concentratia de 10%. Este vorba in primul rind
de tincturi cu actiune puternicd, cum ar fi cele de Aloe, de Belladonna,
de Digitalis, de Ipecacuanha, de Strychnos, de Opium sau de Cantharides.
in felul acesta s-a putut asigura o dozare mai judicioasd $i un calcul mai
simplu al dozelor,

De fapt, dincolo de constatarile Comisiei medicale superioare citate
mai sus, criteriile fundamentale care au stat la baza elaborarii noii editii
sint formulate si in prefata volumului. Relevdm, in continuarea caracteri-
zarii de mai sus, aspectele cele mai semnificative:

5) Tendinta medicinei moderne de a simplifica medicatia, de a intre-
buinta cu preferintd substante medicamentoase de tdrie constanta, de
actiune siguri, precisd. Aceasta afirmatie, respectiv orientare, ne permite
si intelegem in bunid masurd de ce volumul noii editii este mult mai mie
in comparatie cu cel al editiei din 1862, Tendinta utilizdrii unor medica-
mente cu actiune certid rezulti din modificrile preconizate de Consiliul
medical superior. In ceea ce priveste tendinta de simplificare si aceasta
va caracteriza orientarea rationala a terapeuticii medicamentoase din seco-
lul care urmeaza dupa aparitia acestui codice. Simplificarile din edifia a
II-a se refera si la formula mai multor preparate compuse (deci nu numai
la numirul de monografii prevazute).

6) Introducerea in practica medicald a mai multor medicamente noi,
.una din situatiile care — conform afirmatiei din prefatd — a facut ca
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farmacopeea din 1862 s& nu mai corespundad tuturor cerintelor stiintei
medicale. Acest element si anume aparitia de noi si noi posibilitii ale
terapeuticii medicamentoase, va caracteriza si el secolul ce urmeazi §i va
conditiona o data in plus necesitatea de simplificare dusi in mod paralel
cu imbogatirea arsenalului terapeutic.

7) Precizarea modului de preparare a unor forme farmaceutice cum
irﬂ fi apele aromatice, sau a unor dilutii (ne referim la concentratia aci-

ilor).

8) ,,Pharmacopea va inlesni intrebuintarea masurilor decimale, care
de acum inainte vor rdmine singurele misuri oficiale®. Aceasti singura
fraza, impreuna cu tabelul IV de la sfirsitul volumului, reprezinta una din
trasdturile fundamentale ale edifiei a II-a a Farmacopeei Romane cu re-
percusiuni binevenite asupra intregului sector farmaceutic: introducerea
si generalizarea sistemului decimal, a sistemului metric care va cunoaste
o continuitate neintrerupti in decursul intregului veac care s-a scurs de
atunci. Davila a dispus inca in 1859 ca alaturi de unititile de masuri vie-
neze si fie prevazute si cele din sistemul metric.

9) Tnainte de a trece la analiza unor aspecte speciale, trebuie si ne
mai oprim la o importanti deosebire dintre cele doua editii: cea din 1874
a renuntat la caracterul bilingv al primei editii a Farmacopeei Romane.
Textul latin a fost omis considerindu-se a fi ,,netrebuincios* cici termenii
vulgari ai preparatelor sint pretutindeni insotiti de numirile stiintifice
care exclud orice erori. Este cea de a doua cauzi care ne permite si inte-
legem de ce volumul editiei din 1874 este substantial redus fata de cel din
1862. Scrierea codicelui numai in limba romana este o marturie in plus ca
si din punctul de vedere al existentei unei terminologii proprii farmacia
romaneascd a ajuns la maturitate. Dar este tot atit de adeviarat ca pe cind
prima editie a fost accesibild ca limbaj (text paralel si in limba latini)
specialistilor de pretutindeni, aceastd posibilitate a devenit limitati prin
renuntarea textului in limba latini.

10) In afara de cele relevate de Consiliul medical superior, respectiv
specificate in prefatd, constatim ca mai apare o deosebire esentiald de
ordin redactional: se renunti la impartirea cuprinsului din editia I in trei
parti mari (Pars prima: Materia pharmaceutica; Pars secunda: Praeparata
pharmaceutica; Pars tertia: Reagentia et Tabulae variae). Atit drogurile,
substantele chimice (,,simplicia* din nomenclatura veche), cit si medica-
mentele compuse apar inserate in ordine alfabetici, doar tabelele sint
tiparite separat, la sfirsitul textului (si acestea intr-un numar mult redus
fatd de prima editie).

11) Monografiile se gasesc deci in ordine alfabetici, dar uneori cu
lipsi de consecventd. Astfel, de pilda, intre drogurile si preparatele care
incep cu litera A se incadreazd monografia ,Portocale® (intre Atropina
sulfuricid si Auru), sau, la litera C apare monografia ,,Smochine“. In am-
bele cazuri, ca si la altele se pare cai initial monografia a avut ca titlu
denumirea stiintifica a drogului (Aurantium, in primul caz, Carica in cel
de-al doilea caz), denumirea in limba romani s-a trecut ulterior ca titlu,
dar s-a péastrat amplasarea.

Fiind la probleme de nomenclaturi mentionim ci in majoritatea ca-
zurilor monografiile poartid denumirea romani a produsului, spre deose-
bire de obiceiul din prima edifie. Dim citeva exemple:
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Titlul monografiei in FR I Titlul monografiei in FR II

fn 1. latina in 1. romana
ABSINTHIUM PELIN ABSINTHIU
ACIDUM NITRICUM ACIDU NITRICU ACIDU AZOTICU
VENALE S. CRUDUM DIN COMERCIU CONCENTRATU CRUDU
SAU CRUDU .
AURUM FOLIATUM AURU FOLIATU AURU IN FOI
EMPLASTRUM PLASTRU ENGLESESCU EMPLASTRU ENGLESU
ANGLICANUM
SYRUPUS VIOLARUM SIRUPU DE MICSUNELE SYRUPU DE VIOLE
UNGUENTUM SIMPLEX ALIFIA SIMPLICE UNGUENTU SIMPLU

Editia a II-a a utilizat mai mult o formd roménizatd a denumirii
latine, fata de editia I care a apelat la termenii tehnici roméanesti. Aceasti
situatie rezulti bundoari din renuntarea — in cazul editiei a II-a — la
caracterul bilingv al farmacopeei.

12) Tendinta de simplificare a dus la renuntarea la o serie de droguri
oficinale in prima editie. Dintre produsele de origine animald dam ca
exemple: Ambra grisea, Cornu cervi raspatum, Cornu cervi ustum, Mos-
chus, Ossa usta alba, fird doar si poate cu caracter perimat. Dintre dro-
gurile vegetale nu se mai oficinalizeaza de pilda Agaricus albus, Alcanna,
Allium bulbus, Amylum Marantae (se pastreazd numai amidonul de griu),
Angustura, Asarum europaeum, Asparagus, Avena (semen), ca si rami-
nem numai la monografiile de la prima litera a alfabetului. Dintre prepa-
ratele galenice se renuntd la cele mai multe roob-uri (rdmine numai cel
de soc) sau de pildi nu se mai includ in codice o serie de alifii: Unguen-
tum Belladonna, Unguentum Calendulae, Unguentum Cantharidum, Un-
guentum Juniperi, Unguentum Macidis, Unguentum Sabadillae, Unguen-
tum Populeum, Unguentum Sabinae, Unguentum Salviae, Unguentum sul-
phuratum, Unguentum Zinci oxydati dintre care unele vor fi totusi re-
luate (reoficinalizate) in viitoarele editii ale Farmacopeei Romane.

Dar caracterul fundamental al acestei editii si anume tendinta de
simplificare se manifestd nu numai in privinta numarului redus de dro-
guri si de preparate, ci §i in felul formulérii. Daca editia I precizeazi de
pilda, sub formi de definitie, ce este seul de oaie, editia a II-a se rezuma
la urmitoarea precizare: ,,Si nu fie rinced®.

13) In calitate de droguri sau preparate noi, respectiv chimicale apar
de pilda acidul carbolic (fenolul), acidul formic, apa de cassia, apa de me-
lissa, siropul de codeind, siropul de opiu, siropul de revent, unguentul de
potasiu iodat etc. Multe preparate prevdzute pentru prima datad in editia
a Il-a vor cunoaste o triinicie ajungind si rdmind inscrise in farmacopee
pini in zilele noastre.

Se include Digitalina depurata (,cristale galbene solubile in cloroform
in orice proportie, insolubile in apad“).

Spre deosebire de prima editie se descriu generalitdtile la extracte,
dar la alte forme farmaceutice (de exmplu la emplastre sau la pilule) nu
apare o monografie de generalitati.

14) Numirul total de monografii din editia a II-a a Farmacopeei Ro-
méine este de 524, dupa urmitoarea repartizare:

— droguri vegetale 174
— produse animale 14
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— chimicale 141
— produse galenice 195

Fata de aceastd situatie, in prima edifie au fost cuprinse 217 droguri
vegetale, 23 de origine animalid si 61 chimicale. O clasificare riguroasi a
‘monografiilor este fortata, fiindead o serie de monografii incluse in Pars
secunda: Praeparata pharmaceutica din editia I s-ar considera azi a fi
chimicale,

15) Cele 13 tabele de la sfirsitul editiei a II-a prevad, intre altele:

— Lista ,, medicamentelor care se vor pastra intr-un dulap inchis cu
cheia“ (6 substante cu continut de mercur, 2 cu conjinut de arsen si 3 al-
caloizi: atropina sulfurica, strihnina sulfurica si veratrina).

— Separanda (aici se incadreazi morfina acetici si morfina clorhi-
sdrica).

— Aparatul de reactivi: solutiile titrate pentru acidimetrie si alecali-
metrie, ustensilele,

— Sistemul metric in comparatie cu greutitile medicale si cu cele
civile uzuale. Este, dupid cum am aritat, una din cele mai importante pre-
vederi ale acestei editii.

*

N. I. Angelescu (1) arata ci unii sustin — contrar opiniei autorului —
urmitoarea parere: farmacopeea trebuie si fie un codex scurt, neconti-
nind decit principalele preparate oficinale recunoscute, de o intrebuintare
generald si pe care trebuie si le avem in toate pirtile, preparate in ace-
lasi mod. Editia a II-a a Farmacopeei Roméne reprezinti aceastid concep-
tie. Ea se deosebeste atit de mult de prima editie a Farmacopeei Romane
in privinja conceptiei care a stat la baza elaborarii, a limbajului, a modu-
lui de redactare, incit nu poate fi considerati o reeditare, o reaparitie a
primei editii. Farmacopeea Roméani de acum 100 de ani (1874) este o
opera de-sine-stititoare si o dovada in plus a puternicei amprente a per-
sonalititii lui Carol Davila si a lui Constantin Hepites atit de pregnanti
in cazul primei editii. Nici Davila, nici Hepites nu au mai luat parte la
-elaborarea editiei din 1874.

Editia din 1874 a Farmacopeei Romane va ramine in vigoare pin in
-anul 1893, timp de aproape 20 de ani.

Sosit la redactie: 2 aprilie 1974.
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REVISTA PRESEI

RADIODIAGNOSTICUL $I RADIOTERAPIA
IN OTORINOLARINGOLOGIE

dr. 1. Pand, dr. V. Grancea, dr. Ligia Lonchiar
Editura medicala, Bucuresti, 1973

Lucrarea ,,Radiodiagnosticul si radioterapia in otorinolaringologie“, care de-
paseste mult caracteristicile unei monografii, prezinti pe de o parte un studiu:
radiologic al regiunilor petromastoidiene al sinusurilor gi al laringelui in conditii
normale si patologice, iar pe de altd parte, posibilititile metodei radiologice de tra-
tament al afectiunilor localizate in regiunile respective,

Se simtea lipsa sintetizérii si redactarii datelor referitoare la aceste probleme
in rindu) specialistilor deoarece leziunile din sfera respectivi au o incidentid con-
siderabila si sint la interferenta mai multor domenii medicale.

Autorul principal si colectivul ce l-a ajutat, au o vasti experientd in acest
domeniu al radiologiei, cartea continind multe aspecte originale, fiind bogata in
date si notiuni, reprezintd un ghid in activitatea de zi cu zi, cu o deosebit de larga
aplicabilitate,

Cartea are 2 parti mari: I. Radiodiagnostic si II. Radioterapie,

1. Radiodiagnosticul cuprinde capitolele: 1. Radiodiagnosticul afectiunilor oto-
logice cu 11 subcapitole (elemente de morfologie si fiziologie normala; tehnica
examenului radiologic; imaginea radiologicd; inflamatii; distrofii otice; fracturi;
anomalii; asocieri malformative si degenerative auriculare; tumori; modificari ra-
diologice postoperatorii); 2. Radiodiagnosticul afectiunilor sinusale cu 7 subcapitole:
(elemente de morfologie; tehnica examenului radiologic; semiologia radiologici;
inflamatii; tumori; fracturi; modificiri radiologice postoperatorii); 3. Radiodiag-
nosticul afectiunilor faringolaringiene cu 9 subcapitole (elemente de morfologie s
fiziologie; tehnica examenului radiologic; imaginea radiologici; semiologia radiolo-
gica; inflamatii; modificari functionale, leziuni traumatice; malformatii; tumori)..

I1. Radioterapia: 1. Radioterapia afectiunilor otologice (inflamatii; tumori);
2. Radioterapia afectiunilor sinusurilor (inflamatii; tumori); 3. Radioterapia afectiu-
nilor cdilor aeriene superiogre (rinofaringele; orofaringele; laringofaringele).

II. Radioterapia: 1. Radioterapia afectiunilor otologice (inflamatii; tumori);

Aceasta carte reprezinti o lucrare de mare succes a autorului (redactor conf.
dr. I. Pané si colab.), incununeazd competenta lui profesionald si completeazi cit se:
poate de matur si desdvirsit multiplele comunicari, publicatii, precum si reusita con-
ferinia ,,Radiodiagnosticul si radioterapia in afectiunile O.R.L. si neurooftalmologice*
desfasurati la Bucuresti la 17 XI 1971, organizati de Domnia Sa.

In munca noastra de medici practicieni radiologici si otorinolaringologi precum-
si pentru activitatea didactica, ,Radiodiagnosticul si radioterapia in otorinolaringo-
logie*, este de un mare sprijin, aceasta ne determina si o recomandam cu multi

caldura.
dr. Gr. Stanciu

HORMONES AND BRAIN FUNCTION
(Hormonii si functia cerebrali)

Sub redactia K. Lissdk
Akadémiai Kiad6, Budapest. 1973

Volumul cuprinde in extenso cele 51 de lucriri prezentate la cel de-al 11-lea
Congres al Societdtii Internationale de Psihoneuroendocrinologie care a avut loc
intre 1—3 iulie 1971 la Budapesta.
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Cei peste 100 autori si coautori din 15 tari sint reprezentanti prestigiosi al aces-
tei ramuri tinere a stiin{elor medicale, binecunoscuti din literatura mondiali de
specialitate,

Pe baza tematicii abordate, lucrarile cuprinse in volum sint repartizate in ca-
pitole ce corespund cu tematica celor 5 sectii ale Congresului.

Primul capitol cuprinde 6 lucrari care trateazi probleme legate de aspectul
neuroendocrin al ontogeniei §i al perioadei neonatale ca: studiul mecanismului de
masculinizare cerebrala prin hormoni androgeni la sobolani (Gorsky R. A)); dife-
rentierea diencefalului si a comportamentului sexual sub influenta hormonilor se-
xuali (Doérner G.); rolul hormonilor tiroidieni in diferentierea, maturarea si mieli-
nizarea sistemului nervos in perioada neonatala (Tsujimura R. si colab., Kovdcs S.);
sau influenta corticoizilor asupra dezvoltirii postnatale, a capacititii de acumulare
si memorizare (Nyakas Cs.).

In cel de-al doilea capitol (16 lucrari) sint inserate studiile in care se expun
date experimentale noi in legaturid cu mecanismele de control, biosintezi si de eli-
berare a hormonilor anterohipofizari, Cele mai multe lucrari din acest capitol ofera
informatii documentate asupra cunostintelor actuale legate de problemele abordate,
prin prezentarea judicioasa si criticA a datelor din literatura mondiali de speciali-
tate ce au contingentd cu subiectul. Am aminti in acest sens lucrarea lui Martini
R. (Mecanismele de control diencefalic asupra functiei hipofizei anterioare), Labrie
F. si colab. (Hormonii hipofizotropi, AMP ciclic, biosinteza §i eliberarea hormonilor
hipofizari), Halmy L. (Studii cu privire la reglarea functiei hipofizo-corticosupra-
renalo-tiroidiene si gonadice, prin leziuni hipotalamice la sobolani) etc.

In capitolul trei sint cuprinse 10 lucrari, prezentind date legate de rolul fac-
torilor psihofarmacologici §i neurochimieci privind actiunea farmacodinamici a me-
dicamentelor.

Capitolul patru contine 13 lucrari, vizind influenta hormonilor asupra functii-
lor cerebrale, iar in ultimul capitol sint 6 lucrari care prezinti ultimele progrese
din domeniul neuroendocrinologiei clinice (Studii endocrinologice in psihozele pe-
riodice — Hatotani N, Tratamentul endocrin in psihoze etc.).

Ca apreciere generald amintim, cai fiecare lucrare publicati in volum, este ur-
mati de o bibliografie vasti. In cele mai multe lucrari, sint incluse tabele, scheme,
desene, microfotografii, care ilustreaza textul gi-1 fac mai accesibil,

Volumul in ansamblul lui, are un aspect monografic si incearcd si contureze
problematica unei tinere ramuri a medicinei, a psihoneuroendocrinologiei. Din
aceastid cauzi disproportia intre aspectele experimental-teoretice si cele practic-cli-
nice, Totusi datele cuprinse in volum pot fi utile pentru specialistii din diferitele
ramuri ale medicinei, care au contingenti cu psihoneuroendocrinologia.

Prezentarea tehnici e ireprosabili, Este insi regretabil decalajul de aproape
trei ani intre prezentarea lucrédrilor si aparitia lor in volum.

dr. Gh. Bartel

DIE RASSENTYPEN DER BALKANHALBINSEL UND DER
OSTAGAISCHEN INSELWELT, UND DEREN BEDEUTUNG FUR DIE
HERKUNFT IHRER BEVOLKERUNG

(Tipurile de rase din peninsula balcanica si insulele din Marea Egee
st importan{a acestora pentru originea populatiei lor)

Peter Boev
Verlag der Bulgarischen Akademie der Wissenschaften, Sofia 1972

Profesorul bulgar de anatomie, Peter Boev s-a facut de mult cunoscut prin
preocupérile si competenta sa in domeniul antropologiei. La cgl de-al 1X-lea con-
gres international al anatomistilor, ce a avut loc la Leningrad in anul 1970, a pre-
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zentat un original §l interesant studiu al tipurilor constitutionale realizat pe figu-
rile de pe monezile vechi, iar la cel de-al XXII-lea Congres international de istoria
medicinei, care a avut loc la Bucuresti in anul 1970, s-a remarcat printr-un studiu
al trepanatiilor simbolice ce au fost descoperite pe teritoriile U.R.S.S., Bulgariei si
Ungariei. De aceasti datd, ne prezinti intr-o limba de largi circulatie, o carte de
270 pagini cu 109 tabele, 33 figuri si index alfabetic de autori, in care, bazat pe
numeroase descoperiri arheologice face un studiu antropologic al raselor, populatiilor
si tipurilor constitutionale care au evoluat in popoarele ce locuiesc azi Balcanii.
Savantul bulgar prezinti cercetarile personale si o bogatad documentare din litera-
tura de specialitate, referindu-se in acest sens si la antropologul nostru actual nr.
1, profesoara Olga Necrasov. Studiind popoarele care au locuit si locuiesc azi pe
teritoriile Bulgariei, Jugoslaviei, Albaniei, Greciei continentale, insulele Marii Egee
si Ciprului, opiniazi ci rasa mediteraneani din Peninsula Balcanici a apirut in
acelasi timp cu cea din Asia prin gracilatiunea oamenilor din Cromagnon, agsa ca
Peninsula Balcanica apartine ariei de aparitie a primilor oameni agricultori din
neolitic, Rasa dinarad si varianta sa armenoida, ar fi dupa pdrerea autorului o mu-
tatie a rasei mediteraneene, aparuta in peninsula balcanici. Comparind afirmatiile
antropologice cu datele istoriei. arheologiei si lingvisticii, Peter Boev isi clideste o
conceptie proprie asupra populatiei balcanice, conceptie care mentioneazi printre
altele ca populatiile prototrace si protohelene, ca si tracii si elenii, aveau in adevar
o origine autohtoni, tipurile de rase caracteristice lor aparind inci in epoca noua
a pietrei. Se adaugi pireri despre originea slavilor, protobulgarilor ca si asupra
populatiei balcanice a timpurilor noastre, Lucrarea are un pregnant caracter ori-
ginal, deoarece pentru prima oari se incearci o combinare a afirmatiilor antropo-
logice din vechile si noile conceptii despre etnogeneza populatiilor balcanice. Auto-
rul face lumina asupra unor intrebari ale antropologiei teoretice: gracilatiunea,
acceleratia, aparitia raselor, brahicefalizarea etc.

De folos pentru oricine pe care-l intereseazi trecutul neamului omenesc, lucra-
rea se inscrie ca un aport valoros la antropologie si mai ales pentru etnogeneza
popoarelor de azi ale Europei de sud-est,

dr. M. Ionescu, dr. Horia 1. Pirvdnescu

STARILE HIPEROSMOLARE
fiziologie, fiziopatologie, clinici, tratament

prof. dr. docent Iulian Mincu, dr. C. Ionescu-Tirgoviste
Editura stiintificd. Bucuresti, 1974

Partea intiia (cap. 1—8) cuprinde o reusitd sinteza teoretica care se conexeazi
in mod organic cu datele din partea a doua. Introducerea in studiul osmolaritatii
incepe cu difuziunea si osmoza, unititile de masurd a concentratiei de solviti si
se incheie cu metodele de determinarea a osmolarititii plasmatice, Spatiile hidro-
osmolare sint discutate, pe baza cunostintelor actuale, iar scheletul hidroosmolar
al organismului este raportat la sectoarele: intravascular, interstitial, intracelular
si mitocondrial. Pe baza cunostintelor fundamentale de biochimie si fiziopatologie
sint discutate implicatiile metabolice ale apei, sodiului si ale glucozei, iar ureea cu
difuziunea si raporturile ei in organism, reutilizarea azotului ureic in sinteza de
proteine, bilantul azotat etc. sint tratate in conexiune cu cele mai recente achizitii
care decurg din cercetirile metabolismului proteic. Partea intiia se incheie cu rolul
osmolarititii, bilantul osmolar si mecanismele de osmoreglare cu referiri esentiale
la homeostazia osmolara.

Partea a doua (cap. 9—16 defineste limitele stérilor hiperosmolare apoi le
clasificd in raport cu: mirimea hiperosmolaritatii, mecanismul de producere, cres-
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terea unei substante osmotic active, eficacitatea presiunii osmotice crescute, evoiu-
tia, prognosticul etc. In capitolul ,Stirile hiperosmolare prin exces de glucoza“ sint
tratate cauzele declansatoare ale acidozei diabetice, tabloul clinic si fiziopatologia
semnelor biologice, tratamentul si evolutia comei diabetice, In capitolul 11 sint
cuprinse, complexitatea fiziopatologica si clinicad a hiperglicemiilor tranzitorii, cum
sint in diabetul tranzitoriu la nou-niscut, suprasolicitarea pancreatici, medicatia
hiperglicemiantd, inhibitia pancreaticd, sciderea consumului perifetic de glucozi.
Urmeaza hiperglicemiile tranzitorii de stress (hiperadrenergice) care apar in trau-
matismele craniene si accidentele vasculare cerebrale, meningoencefalite, infarctul
miocardic, pancreatitele acute. arsuri, deshidratiri, socul caloric si hipotensiune.
Capitolul 12 cuprinde starile hiperosmolare din comele diabetice fira cetoacidoza.
Un interes deosebit trezesc: ,Hiperosmolaritatea hipernatremici* (cap. 13), ,Starile
hiperosmolare din hiperazotemii) (cap. 14) cum sint cele prin aport crescut, insu-
ficienta de eliminare in insuficienta renala acutd sau cronicd si prin factori aso-
ciati (azotemii prin lipsa de sare, pierderi digestive, renale, cutanatd, bronsici, se-
chestrare tisulara de sodiu etc.). , Acidoza lactici hiperosmolara“ (cap. 15) discuta
acidul lactic si piruvic, clasificarea acidozelor lactice nediabetice care apar in
hiperventilatie, hipoxemie, soc si colaps, cresterea glicogenolizei. insuficienta de
eliminare, insuficienta renald, leucemii si alte neoplazii, ingestia de alcool si aci-
doza lactica spontani. Ultimul capitol trateazi intoxicatia alcoolicd si hiperosmo-
laritatea prin substante de contrast.

Lucrarea cuprinde 419 pagini, 175 de figuri, 67 tabele, 815 titluri bibliografice
si un rezumat in limba engleza. A fost elaborati pe baza unei indelungate expe-
riente in Clinica de nutritie si boli metabolice din Bucuresti, unde se interneazi
anual aproximativ 800 de urgente medicale apartinind comelor diabetice, vasculare,
uremice sau acidozei lactice. Autorii au obtinut, dupa tratamente complexe, pentru
coma diabetica un indice de mortalitate sub 1 9%, iar pentru stirile hiperosmolare,
in general, vindecari in jur de 80 % din cazuri. Aceste date concureazi cu cele
mai bune rezultate publicate in literatura de specialitate.

Mecanismele fiziopatologice complexe si variate apartin unei patologii in plina
crestere, Actualizarea si delimitarea acestor mecanisme pina la nivelul aplicabil in
clinica, da lucrarii, pe lingi altele, calitatea unui adevarat instrument de lucru.
Prin problematica interdisciplinarid atrage interesul unor categorii de medici foarte
diferite, de la practician la cercetatorul in clinicd si laborator, fiind de un real
folos studentilor in medicina.

dr. Gh. Vasilescu

SYMPOSIUM ON PHARMACOLOGICAL AGENTS
AND BIOGENIC AMINES IN THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM

(Simpozion despre actiunea unor agenti farmacologici
si amine biogene asupra sistemului nervos central)

Sub redactia J. Knoll, K. Magyar
Akadémiai Kiadd, Budapest, 1973

Societatea Maghiara de Farmacologie cuprinde 5 sectii si joaca un rol remar-
cabil in organizarea §i stimularea cercetarii medicamentoase. Primul siu congres
international, la care au participat circa 400 cercetatori din 24 de tari, a fost orga-
nizat in anul 1971 la Budapesta. Materialul congresului a fost editat in 6 volume de
editura Akadémiai Kiadé. Primul volum al acestui valoros material documentar
cuprinde cele 25 de comunicéri prezentate in cadrul simpozionului cu privire la
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actiunea unor agenti farmacologici i amine biogene asupra sistemului nervos cen-
tral. Comuniclirile corespund intru totul conditiilor exigente si moderne ale sim-
pozionului, incit nici n-ar putea fi pus# problema unei clasificdri profesionale a
acestora in cadrul unei scurte recenzii. Totusi, pe baza importantei lor teoretice
sl practice trebuie evidentiate citeva lucrari, ca de exemplu materialul referitor la
nsemnatatea continutului in serotonind al creierului in actiunea farmacologici a
p-bromo-meta-amfetarninei; lucrarea despre formele moleculare multiple ale mono-
aminooxidazei; cercetirile referitoare la actiunea asupra sistemului nervos central
a substantelor eliberatoare de histamini etc. Alegerea corespunzitoare a materia-
lului prezentat pledeazi pentru orientarea profesionald corectd si competenta redac-
torilor, tiparul efectuat cu mare griji este meritul deosebit al editurii Akadémiai
Kiadé. In concluzie, aparitia primului volum al Congresului International din 1971
al Societdtii Maghiare de Farmacologie reprezintd o contributie valoroasi la far-
macologia moderni a sistemului nervos central, ‘atit pentru cercetitorul pe tirim
teoretic, cit si pentru medicul practician.

dr. B Médy

BEVEZETES A SZOCIALIS GERONTOLOGIABA

(Introducere in gerontologia sociali)

dr. Hun Nandor
Ed. Medicina, Budapest, 1972

Sub acest titlu dr. Hun a redactat o monografie deosebit de interesanti si
valoroas3, de 380 de pagini, care umple un gol real in literatura medicala. Lucrarea
cuprindle urmaitoarele capitole:

1. Cresterea numericd a persoanelor virstnice in societatea industrialda moderni.

2. Influenta creslerii prospective a mediei de virstd si a numirului batrinilor
asupra societitii,

4. Influenta cresterii prospective a mediei de virsti asupra practicii medicale
(dezvoltarea geriatriei).

5. Situatia sociala in lumea contemporand a oamenilor virstnici.

6. Rolul leziunilor organice, psihice §i sociale concomitente in declansarea de-
compensirii hipoxiei cerebrale.

7. Conceptiile noastre despre oamenii virstnici.

8. Influenta cresterii numerice a grupurilor virstnice asupra politicii sociale a
timpurilor noastre.

9. Metodele asistentei sociale.

10. Asistenta social-gerontologicd a batrinilor.

11. Situatia si sarcinile actuale ale asistentei sociale in Ungaria.

Hiperspecializarea progresivi a medicinei pe lingd laturile sale pozitive, are
neindoielnic si unele reverse. Un medic de circumscriptie cu o practicd de medicini
generala, un internist, un chirurg, un neurolog, un dermatolog nu va citi intot-
deauna o lucrare de geriatrie, considerind-o strdini de cercul siu de activitate
intocmai ca o lucrare de oftalmologie. Iatd de unde rezulta optica gresita!

Persoanele intre 10—15 ani sint sub tratamentul pediatrului, deci terenul siu
de activitate nu va diferi sub multe aspecte de cel al internistului. Acest lucru e
azi considerat ceva natural. La noi, persoanele virstnice nu dispun de spitalele gi
clinicile lor. Cei intre de 18 si 80 de ani sint tratati de acelasi internist, operati de
acelasi chirurg Numai chirurgia infantild incepe acum si se diferentieze de chi-
rurgia generala. Peste 30—40 de ani persoanele intre 65—70 de ani si chiar si mai
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virstnice vor avea la dispozitle spitale si clinici separate. Atunci, abia in parie va
fi motivatad asertiunea acelor clinicieni care afirmi' cid nu au timp sa se ocupe de
cazurile de geriatrie, Dar pind atunci nu! Medicii practicieni azi, to{i fira exceptie,
trateazi persoane virstnice Ei trebuie si se ocupe de geriatrie, trebuie si cunoasca
starile psihice ale acestei virste intocmai ca si imbétrinirea ,uzura fiziologica* a
corpului lor. Tocmai din aceste considerente recomand cu cildurd tuturor colegilor
clinicieni s3 citeaci monografia interesantid a doctorului Hun. Aceeasi dorinti o;
exprim si fati de sociologi si persoane care se ocupd cu filozofia sociald precum si.
fatd de activistii de stat. Dacd acestia vor recunoaste la timp uriasa importanta a
problemei bitrinilor, vor putea contribui din plin si la noi la specializarea atit de
necesard in domeniul geriatriei, despre care s-a vorbit.

Dr, Hun a lucrat mai intii la Reghin, oras in jurul ciruia s-a format o refea’
de spitale de bitrini; ceea ce desigur a contribuit la imbogitirea experientei clinice
a autorului, La Budapesta, dr. Hun a avut legituri mai organice cu neurologii.
Cunostintele sale clinice sint fericit imbinate cu orientarea sa excelenta in litera-
tura universald. Autorul citeazi cu aceeasi facilitate din versurile lui Ady Endre,
Arany Janos ca si din cele ale lui Mihai Eminescu sau William Shakespeare. Aceste
parti ale monografiei sale sint intr-adevar captivante. Traducerea in limbi striine
a monografiei dr. N. Hun este in curs,

dr. Cs. Hadnagy
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D.C.: 616.61—002.3—053.2:616—008.846.1

C. Rusnac, Catrinel Rusnac, Despina Baghiu, Martha Adler,
Gizella Kovdes

MODIFICATIONS IN THE URINARY FLORA OF CHILDREN WITH
PYELONEPHRITIS ADMITTED TO THE CLINIC OF PAEDIATRICS
IN THE PAST 10 YEARS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 133

The authors have studied the urinary flora of 180 children with
pyelonephritis hospitalized between 1963—1972. Out of the 448 strains
isolated from uroculture, 95.1% were enterobacteria, 0.8% other Gram-
negative germs and 4.1% cocci, In the first group E. coli represented
41.7%, Proteus 33.9% and Klebsiella 19.5%. Since 1969 the frequency
of these three germs had been increasing obviously, and so had their
resistance to antibiotics, During the 10 years of study, the sensitivity
of germs to antibiotics had a dynamic character, showing sometimes
important variations from year to year, — a fact which should be con-
sidered in the antimicrobial treatment of pyelonephritis, and about
which physicians should get periodical information.

D.C.: 616.441—002—07

T. Georgescu, A. Pop, Z. Naftali, C. Pand, T, Grozescu, Gh. Vasilescu,
Ana Csizér, M. Liebhart

RARE ANATOMO-CLINICAL FORMS OF THYROIDITIS
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 146

The authors present some clinical and therapeutical aspects of the
rare forms of thyroiditis. Of the total number of 344 cases with thyroid
affections hospitalized in 1967—1972, only 11 various thyroiditis cases
were found: 3 acute thyroiditis cases and the rest as follows: 3 Hashi-
moto’s thyroiditis, 3 Quervain’s subacute and 2 Riedel’s tyhroiditis cases,
Quervain’s and Riedel’s tyhroidilis are the rarest forms, The preope-
rative diagnosis of these forms is difficult because of the frequent
confusion with the thyroid carcinoma. Initially the treatment should
be conservative, and only in case of failure or phenomena of compres-
sion or malignancy should surgical interventions be applied. The extem-
pore anatomopathological examination for adequate surgery (limited abla-
tion of the gland in case of compression, or enlarged one in case of

malignancy) is obligatory.

D.C.: 616.24—003.656.67:616.12—073.97

P, Bornemisza
ELECTROCARDIOGRAPHIC INVESTIGATIONS IN SILICOSIS
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 149

The author has carried out clinical, spirographic, radiographic and
electrocardiographic investigations on 352 coal miners suffering from
silicosis, 78 of them in stage I, 204 in stage II and 70 patients in stage
III of the disease. While right ventricular hypex:trophy occurred only
in 7.9%, left ventricular hypertrophy was praent in 20.19% of .the cases,
The numerical predominance of left ventricular hypertrophy in compa-
rison with the right one was to be found in workers under the age of
50, too. The author considers that silicotic cardiopathy is a clinical
entity on its own, — an affection of the wholg heart, which is seldom
superposed on the clinical and bioelectrical picture of chronic pulmo-

nary heart.



D.C.: 616.89—008.444.9—073.97
Eugenia Stanciu, K. Sziics, 1. Aes, Cs, Csiky

CLINICO-ELECTROENCEPHALOGRAFIC AND PSYCHOLOGIC
CORRELATIVE STUDIES ON 35 DELINQUENTS ACCUSED
OF HOMICIDE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 155

This paper presents a correlative study on 35 delinquents accused
of homicide, clinico-psychiatrically divided into 2 groups: pathological
delinquent of homicide and delinquents exempt from psycho-
pathological alterations. Roschach test, being particularly useful in the
second grop characterized by a rather large number of impulsive-
aggressive signs, made it possible to clear up the criminal antisocial
behaviour, due to emotional-volitional immaturity, an element partly
confirmed by the characteristic picture of the cerebral bioelectrical
pattern,

D.C.: 616.5—002.73—06:616—002.77

Silvia Andreicut, Eva Horvdth, O. Covacevici, Ecaterina Lukdcs,
Magda Vertén

THE PHENOMENON OF LUPUS ERYTHEMATOSUS (LE) EXCLUDED
FROM DISSEMINATED LUPUS ERYTHEMATOSUS (DLE)
IN NOSOLOGY
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 159

The authors have investigated the positiveness of phenomenon LE
on 50 cases of inflammatory rheumatism and major collagenosis
excluding DLE and 50 cases of heterogeneous affections, It has been
pointed out that LE is positive in the group of rheumatic affections and
in the affections of collagen in as much as 34%, while in the hetero-
geneous group only one positive LE case was revealed, which met the
diagnostical criteria of lupoid hepatitis. The positive LE cases in the
first group belong to the group of rheumatoid polyarthritis and related
affections. The conclusion concerning the importance of the study on
the phenomenon LE, nosologically excluding DLE, has been drawn
under two aspects: 1. the follow-up of the possibility of clinical evo-
lution towards DLE; 2. avoiding the medication that might offset the
clinical symptomatology of DLE on a preexistent immunopathological

ground,

D.C.: 616.314—002—002—085.7
Susana Tinkl, St. Bocskay, L. Cségor, D. G. Purge

STUDY ON THE MICROFLORA OF CARIOUS DENTIN AND
INFECTED ROOT CANAL IN CORRELATION WITH THE
ANTIBACTERIAL EFFECT OF CERTAIN DRUGS AND
SUBSTANCES USED IN DENTAL PRACTICE. NOTE II

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 162

The effects of microorganisms complicating the carious process
with pulpitis of different kinds giving rise to periapical affections are
well-known, The purpose of biological treatment is just to avoid these
effects, to protect the pulp in caries and the apical parodontium in
endodontic infections. In the light of this principle, the authors have
examined the antibacterial effect of some drugs (Calxyd, Dontisolon,
Gottlieb Solution, Walkhoff solution, antibiotics) and obturation ma-
terials (zinc oxyphosphate cementum, zinc eugenol a.s.0.). The biological
dynamism of the microorganism to be seen above all in their va-
riability, especially as far as their resistance are concerned, clarifies
why such examinations at a given time and under the detinite condi-
tions of a clinic are of present interenst.



D.C.: 576.851.47.097

L. Domokos, Gizella Kovécs, Eva Bdnyai, Ariana Pop, Virginia Covrig,
Momnica Sabdu, M. Péter, B. Sebe, Elena Lukdcs

CONTRIBUTIONS TO THE STUDY ON THE INCIDENCE OF
SEROTYPES OF Proteus hauseri ISOLATED FROM VARIOUS
HUMAN BIOLOGICAL PRODUCTS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 170

Studying the antigenic structure of 592 Pr. hauseri strains isolated
from various pathologic products (faeces, urine as.0), the authors
pointed out the following: 1. the most frequent serotype of Proteus hau-
seri isolated (irrespective of origin) was 3a,b:la,c,e; 2. in the pathologic
material (faeces, urine) of the clinic of paediatrics the most frequently
isolated serotypes were 3a,b:la,c,e and 30a:lace; 3. the serotype
18a:la,c,e was prevailing in the urine taken from cases at the clinics
of neurology and surgery; 4. they considered the necessity of putting
into everyday practice the investigations regarding the antigenic struc-
ture of Pr. hauseri strains, in order to reveal the epidemogenic sources
in interhospital infections,

D.C.: 576.8.097:611—018

Cecilia Barbdrasd, Flora Posticd, Mdrioara Niculescu

CELLULAR AND HISTOARCHITECTONIC DYNAMICS OF
MEDULLARY SINUSES OF THE REGIONAL LYMPH-NODE,
DURING IMMUNOLOGICAL REACTION IN RATS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 175

Investigations were performed on 10 groups of rats. Group 1
contained the controls. The other rats were immunized through subcu-
taneous inoculation with TAB vaccine (unconditioned excitant) asso-
ciated with the immobilization of animals (conditioned excitant), In the
process of differentiation of the histio-macrophage series in the undif-
ferentiated reticular cell population, the authors distinguished a more
rapid mobilization reaction of the reticular macrophage cell in the
response to the antigen, although the processes of reticulo-macrophage
differentiation are of the same intensity even in the reaction obtained
by using conditioned excitant. It was also pointed out that the histo-
architectonic modifications as well as the variations of cell population
in the medullary sinuses of the inguinal lymph node were conditioned
by the phases of the immunological process, confirming the nervous

regulation of this process.

D.C.: 612.118.221.2

V. Molndr

GENE-FREQUENCY OF BLOOD GROUP P, IN THE POPULATION
OF THE DISTRICT OF MURES, ROMANIA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 182

An anti-P; serum was prepared by immunizing tame rabbits with
ovine hydatid cyst liquid. The serum proved to be specific and active
even in dilution of 1:128. With this serum, 1222 blood samples and
the transmission of the groups to 95 families were examined. The
frequency of phenotype P, was 78.96 per cent, and that of Py 21.04 per
cent. This ratio was perfectly reproduced in children, The examination
of group P contributes to the clearing-up of the origin by 5.2 per cent.
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D.C.: 616.12—007.61—02:615.7

Ana lazigian

CARDIAC HYPERTROPHY INDUCED BY ISOPROTERENOL.
DATA CONCERNING HEART MASS GROWTH AND
PROTEIN SYNTHESIS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 185

Cardiac hypertrophy was induced by using a dose of 5 mg/kg/day
isoproterenol, and the modifications of tissue water and of sarcoplasmic
and myofibrillary protein concentration were followed up, The myo-
cardiac mass significantly increased as early as after 2 days of treat-
ment. The tissue water was only probably significantly increased on
the second day of treatment, and afterwards it became normal. The
sarcoplasmic proteins of fraction I were markedly reduced on the 4th
day of isoproterenol administration, while the myofibrillar proteins of
fraction II significantly increased as early as after 2 days of treatment,
and they were at this level during the whole period of research. In
the discussions appreciations are made concerning the action mecha-
nism of isoproterenol and the possible role of myofibrils as a site of
synthesis of proteins in heart muscle,

D.C.: 615.36.65—092

I. Kun

OESTROGENIC ACTION OF SOME NEW NITRATE ESTERS
OF OESTRADIOL

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 190

The author has investigated in Allen-Doisy’s test and in the urine
weight test the action of two oestradiol nitrates: 3-acetoxi-oestradiol-
17-beta-nitrate (AON) and oestradiol-3-benzoate-17-beta-nitrate (OBN).
AON had an oestrogenic activity inferior to oestradiol, especially in
Allen-Doisy’s test, and an almost equal one in the urine weight test.
OBN provoked oestrus in the same dose as oestradiol-benzoate, differing
only in the duration of action. Both substances induced oestrus after
oral administration, too, in 4 and 10 mg/kg body weight doses.

D.C.: 615.44:576.8

L. Adém, Eva Szdnthd, Iolanda Geréd, G. Horvith

STUDY ON THE EFFECTIVENESS OF PRESERVATIVES
IN SIMPLE SYRUP

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 209

A microbiological comparative study was made regarding the
effectiveness of 5 preservatives (Nipagin M, Nipacombin, sorbic acid,
benzoic acid, sodium merthiolate) in simple and diluted (with a ratio
of 1:4) syrup, adjusted to different pH values. The determinations were
made after 1, 7 and 28 days following the infection of syrups. At pH
3 benzoic acid, at pH 5.5 sodium merthiolate and benzoic acid, and at
pH 8 sodium merthioolate were the most active, Of the experimented
preservatives Nipagin M proved to be the least effective.



D.C.: 615.743.8—07:545.844

H. Horster, C. Csedé, G. Rdcz

GAS-CHROMATOGRAPHICAL ANALYSIS OF VOLATILE OIL FROM
RIPE AND UNRIPE JUNIPER FRUIT (Juniperus communis L.)
HARVESTED IN ROMANIA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 215

In the ripe fruit 57 compounds have been identified. Alpha-pinene
is qualitatively prevailing (54.7%), followed in a decreasing order by
sabinene (7.5%), 1,4 — cineol (6.8%), p-cymol (4.99%,), bornyl acetate
(2.9%), tepinene-4-ol (1.89%), beta-pinene (1.6%), camphene (1.4%). In
the green fruit alpha-pinene prevails, too, but with a reduced per-
centage (29.9%), and the relatively rich caryophyllen and nerol content
is remarkable, In the volatile oil from unripe fruit there is an increased
sesquiterpene hydrocarbon content (30.0%) as compared to that from
ripe fruit (1.99%). The ripe fruit contain more esters (5.1% in the volatile
0il) than the unripe ones.

D.C.: 615.761.467—07:545.844

G. Tibori, C. Csedd, G. Rdcz

GAS-CHROMATOGRAPHICAL IDENTIFICATION OF TERPENE
COMPOUNDS IN THE VOLATILE OIL OF LOVAGE
(Levisticum officinale Koch)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 222

In the volatile oil from roots 16 compounds have been identified,
and in that from leaves 18. In both volatile oils the following com-
pounds prevail: alpha-pinene, myrcene, beta-phelladrene, p-cymol,
alpha-terpineol and terpinyl acetate. The volalile oil from roots is com-
paratively richer in hydrocarbons, and that from leaves is similar as
far as quality is concerned, but in addition it contains caryophyllen
and nerolidol; this volatile oil is comparatively richer in terpene
alcohols and in their esters.

D.C.: 615.11(09)

G. Rdcz

100 YEARS SINCE THE PUBLICATION OF THE SECOND EDITION
OF THE ROMANIAN PHARMACOPOEIA (187%)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 231

In a more reduced volume than the first edition (published
in 1862), due to the reduction of the number of drugs) omitting the
obsolete ones), the simplitication on many prescriptions and the
giving-up of the bilingual character (the first edition was written in
Romanian and Latin), the second edition, published also in Bucharest,
introduced decimal measurements (metric system). It differs so much
from the previous edition concerning the concept according to which
it was elaborated and drawn up that it cannot be considered as a new
edition, but an independent work. In this connection it is significant
that on its cover the second edition is not mentioned, It was valid for
almost 20 years (the third edition came out in 1893),



D.C.: 616.61—002.3—053.2:616—008.846.1

C. Rusnac, Catrinel Rusnac, Despina Baghiu, Marta Adler,
Gizella Kovdes

MODIFICATIONS DE LA FLORE URINAIRE CHEZ LES ENFANTS
AVEC PIELONEPHRITE, HOSPITALISES DANS LA CLINIQUE DE
PEDIATRIE LES DERNIERS 10 ANS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 133

Les auteurs ont étudié la flore urinaire des 180 enfants internés avec
piélonéphrite entre 1963 et 1972, Des 448 tiges isolés des urocultures,
95,1% ont été des enterobactéries 0,89 d’'autres gérmes gram-négatifs
et 4,1% des coccies, De la premiére catégorie. E. coli a représenté
41,7%. Proteus 33,99% et Klebsiella 19,5%, Depuis 1969 la fréquence de
ces 3 germes est en croissance évidente, de méme leur résistance aux
antibiotiques, Pendant ces 10 années étudiées la sensibilité des germes
aux antibiotiques a présenté un caractere dynamique, avec des varia-
tions parfois importantes d’un an a l’autre; chose dont il faut tenir
compte dans le traitement antimicrobien des pielonéphrites et 4 1'égard
de la quelle les médecins doivent s’informer périodiquement,

D.C.: 616.441—002—07

T. Georgescu, A. Pop, Z. Naftali, C. Pand, T. Grozescu, Gh. Vasilescu,
Ana Csizér, M. Liebhart

FORMES ANATOMO-CLINIQUES RARES DES THYROIDITES
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 146

Les auteurs présentent des aspects liés a la clinique et a la thé-
rapie des formes rares de thyroidite. Du total de 344 malades internés
dans la période 1967—1972, avec des affections thyroidiennes, les auteurs
ont rencontré seulement 11 thyroidites diverses, dont 3 aigues, 3 thy-
roidites Hashimoto, 3 thyroidites sous-aigues Quervain et 2 thyroidites
Riedel. Les formes les plus rares sont les thyroidites Quervain et Ridel.
Le diagnostic préoperatoire de ces formes est difficile & cause de la
fréquente confusion avec le carcinome thyroidien, Le traitement doit
atre initialement conservatif et chirurgical seulement en cas d’échec ou
de phénoménes de compression ou de malignisation. L’examen anatomo-
pathologique extemporané est obligatoire pour la tactique chirurgicale
adéquate (ablation limitée de la glande en cas de compression ou élar-
gie en cas de malignisation).

D.C.: 616.24—003.656.67:616.12—073.97

P, Bornemisza

RECHERCHES ELECTROCARDIOGRAPHIQUES EN SILICOSE
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 149

L’auteur a effectué des investigations cliniques, spirographiques,
radiographiques et électrocardiographiques chez 352 mineurs charbon-
niers souffrants de silicose, dont 78 au stade I, 204 au stade II et 70
malades au stade III de la maladie Pendant que l’hypertrophie ven-
triculaire droite a été trouvée en seulement 7,9%, I'hypertrophie du
ventricule gauche a été présente en 20,1% des cas, La prédominence
numérique de l’hypertrophie ventriculaire gauche par rapport a celle
droite est présente aussi chez les ouvriers sous 50 ans. L'auteur consi-
dére que la cardiopathie silicotique soit une entité clinique & part, une
affection du coeur entier, qui ne se supérpose que rarement avec l'aspect
clinique et bioélectrique du coeur pulmonaire chronique.



616.89—008.444.9—073.97
Eugenia Stanciu, K. Sziics, I, Acs, Cs. Csiky

ETUDES CORRELATIVES CLINICO-ELECTROENCEPHALO-
GRAPHIQUES ET PSYCHOLOGIQUES EFFECTUEES CHEZ
UN NOMBRE DE 35 INFRACTEURS CONTRE LA VIE
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 155

L'’ouvrage comprend une étude correlative sur un groupe de 35 in-
fracteurs contre la vie, qui sous — aspect clinico-psychiatrique ont été
délimités en 2 groupes: infracteurs contre la vie pathologiques et in-
fracteurs contre la vie indemnes d’altérations psychopathologiques. Le
test Rorschach d'une utilité particuliere sortout pour le deuxiéme
groupe, par un nombre relatif grand de signes impulsifs — agressifs,
a permis l'explication du comportement antisocial criminel, du a une
imaturité émotive — volitionnelle, élément qui a été confirmé en partie
aussi par l'aspect caractéristique du tracé bioélectrique cérébral.

D.C.: 616.5—002.73—06:616-—002.77

Silvia Andreicut, Eva Horvdth, O. Covacevici, Ecaterina Lukdcs,
Magda Vertin

LE PHENOMENE LE HORS LE CADRE NOSOLOGIQUE DU L.E.D.
(Lupus érythémateux disséminé)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 159

Les auteurs ont étudié la positivité du phénoméne L. E. chez un lot
de 50 cas de rhumatisme inflammatoire et de collagénoses majeures, sur-
tout L.ED, et 50 cas d’affections hétérogénes. Il résulte que le phéno-
méne L. E, soit positif dans le groupe des affections rheumatismales et
du collagéne dans un pourcentage de 34Y%, tandis que dans le lot hétéro-
géne on a trouvé seulement un cas de L.E. positif, qui a satisfait les
criteres de diagnostic d'une hépatite lupolde. Les cas L.E. positifs du
premier lot appartiennent au groupe de la polyarthrite rhumatoide et
des affections apparentées. On conclut sur I'importance d'etudier le phé-
nomeéne L.E. hors du cadre nosologique du L.ED, sous deux aspects: 1.
la poursuite des possibilités de 1’évolution clinique vers le L.ED. 2. I’évi-
tement de la médication qui pourrait déclancher, sur un fond immuno-
pathologique préexistant, la symptomatologie clinique du L.E.D,

D.C.: 616.314—002—002—085.7
Susana Tinkl, St. Bocskay, L. Cségér, D. G. Purge

L’ETUDE DE LA MICROFLORE DE LA DENTINE CARIEE ET DU
CANAIL RADICULAIR INFECTE, EN CORRELATION AVEC L'EFFET
ANTIBACTERIEN DE QUELQUES MEDICAMENTS ET MATERIAUX
UTILISES DANS LA PRATIQUE STOMATOLOGIQUE.
Note II. Etude concernant l'effet antibactérien de quelques substances
médicamenteuses et matériaux d’obturation sur la microflore de la
dentine cariée et du canal radiculaire infecté

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 162

On connait les effets des microorganismes qui compliquent le pro-
cessus carieux avec des pulpites qui a leur tour provoquent des affec-
tions periapicales. Le but du traitement biologique est justement 1'evi-
tation de ces effets, la protection de la pulpe dans la carie, respective-
ment du parodontie apical, dans le cas des infections stomatologiques
conservatives, Selon ce principe, les auteurs ont examiné l'effet anti-
bactérien de quelques substances médicamenteuses (Calcyd, Dontisolon,
sol. Gottlieb, Walkhoff, antibiotiques) et des matériaux d’obturation
(ciment oxyphosphate de zinc, eugénol de zinc etc). Le dynamisme bio-
logique des microorganismes, manifesté tout d’abord par la variabilité,
surtout en ce qui concérne leur résistance prouve l’actualité de cet exa-
men a un moment donné et dans des conditions concrétes.



D.C.: 576.851.47.097

L. Domokos, Gizella Kovdcs, Eva Bdényai, Ariana Pop, Virginia Covrig,
Monica Sabdu, M. Péter, B, Sebe, Elena Lukdcs

CONTRIBUTIONS A L’ETUDE DE L’INCIDENCE DES SEROTYPES
DE PROTEUS HAUSERI ISOLES DE DIFFERENTS PRODUITS
BIOLOGIQUES HUMAINS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 170

Les auteurs étudiant la structure antigénique des 592 tiges de Pr.
hauseri isolées des différents produits pathologiques (matiéres fécales,
urine etc) relévent: 1) le plus fréguent serotype de Proteus hauseri
isolé (indifféremment de sa provéniance) a été le 3a le b; le 1a, le c et
le e; 2) dans un matériel pathologique (matiéres fécales, urine prove-
nant de la clinique de pédiatrie on isole le plus fréquemment le séro-
type 3, a b; la,c,e et 30a; la,c,e; 3) le sérotype 18a:la,c,e est domi-
nant dans l'urine récolté des malades de la clinique d’urologie et chi-
rugie; 4) on considére neccessaire l’introduction dans la pratique quoti-
dien des investigations concernant la structure antigénique des tiges
de Pr. hauseri, pour déceler les sources épidemogénes des infections
hospitaliéres.

D.C.: 576.8.097:611—018
Cecilia Barbdrasd, Flora Posticd, Mdrioara Niculescu

LA DYNAMIQUE CELLULAIRE ET HISTOARCHITECTONIQUE DES
SINUS MEDULLAIRES DU LYMPHONODULE REGIONAL PENDANT
LES REACTIONS IMMUNOLOGIQUES CHEZ LES RATS

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 175

Les recherches ont été effectuées sur 10 lots de rats. Le lot 1 a
constitué le témoin. Les autres rats ont ét¢ immunisés par 8 inocula-
tions sous-cutanées avec du vaccin TAB (excitant non condltioné) asso-
ciées avec l'immobilisation des animaux (excitant conditioné), Dans le
processus de la différentiation de la série histio-macrophagique de la
population de cellules reticulaires, non-differenciées nous avons dis-
tingué une réaction d’immobilisation plus rapide des cellules réticulaires
macrophagiques aprés provocation avec antigéne, quoique les processus
de differentiations reticulo-macrophagiques soient de méme intensité aussi
dans la réaction obtenue par l'application de l'excitant conditioné. De
méme, on a observé que les modifications histoarchitectoniques ainsi
que les variations de la population celullaire dans les sinus médullaires
du lymphonodule inguinal sont conditionneés par les phases du pro-
cessus immunologique et confirment le réglage nerveux de ce processus,

D.C.: 612.118.221.2
V. Molnér

GENE-FREQUENCE DU GROUPE SANGUIN P, CHEZ LA
POPULATION DU DEPARTEMENT MURES

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 182

On a préparé un ser anti-P; par 'immunisation des lapins domes-
tiques avec le liquide de Kyste hydatique ovin. Le ser s’est montré
specifique et actif déja en dilution de 1 128. Avec ce ser nous avons
examiné 1222 d’échantillons de sang et la transmission des groupes a
95 familles. La fréquence du fénotype P, est de 78,96% et du P, de
21,04%,. Cette proportion s'est réproduite parfaitement aux enfants.
L’examination du groupe P contribue A la clarification de la descen-
dance dans un pourcentage de 5,29,



D.C.: 616.12—007.61—02:615.7

Ana lazigian

L’HYPERTROPHIE CARDIAQUE INDUITE PAR L’ISOPROTERENOL.
DONNEES CONCERNANT L’AUGMENTATION DE LA MASSE
CARDIAQUE ET LA SYNTHESE PROTEIQUE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 185

On a induit I'hypertrophie cardique utilisant une dose de 5
mg kg jour d’isoprotérénol et on a observé les modifications de 1’eau
tissulaire et de la concentration des proteines sarcoplasmatiques et mio-
fibrillaires. Dé&ja aprés 2 jours de traitement la masse myocardique a
augmenté significativement. L’eau tissulaire a été probablement signi-
ficativement augmentée dans le deuxiéme jour de traitement et ensuite
elle est revenue au normal. Les protéines de la fraction 1, sarcoplas-
matiques ont diminué trés significativement dans le 4-éme jour de
I’administration de l'isoprotérénol, tandis que les protéines de la frac-
tion II. miofibrillaires étaient déja augmentées aprés 2 jours de traite-
ment et elles sont restées ainsi pendant toute la période étudiée. Dans
les discussions on fait des appréciations concernant le mécanisme d’ac-
tion de l'isoprotérénol et le réle possible des miofibrilles comme lieu
de synthése des protéines dans le muscle cardiaque,

D.C.: 615.36.65—092

1. Kun

L’ACTION OESTROGENE DE QUELQUES ESTERS NITRIQUES DE
L’ESTRADIOL

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 190

L’auteur a étudié avec le teste Allen-Doisy et le teste du poids uté-
rin l'action de deux nitrates d’estradiol: 3-acetox-estradiol-17-beta-ni-
trate (AON) et de lestradiol-3-benzoate-17-beta-nitrate (OBN). L'AON
a eu une activité oestrogéne plus réduite que l’estradiol, surtout dans
le teste Allen-Doisy et méme égale dans le teste du poids utérin, L'OBN
a provoqué de l'estre en dose identique avec l'estradiol-benzoate diffé-
rant seulement par la durée d’action. Les deux substances ont induit
I’estre méme aprés ’administration orale, en doses de 4 et 10 mg/Kgc.

D.C.: 615.44:576.8

L. Adém, Eva Szdntho, lolanda Geréd, G. Horvith

L’EFFICACITE DES CONSERVANTS DANS LE SIROP SIMPLE
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 209

On a effectué une étude microbiologique comparative concernant
V'efficacité de 5 conservants (Nipagine M, Nipacombine, acide scorbique,
acide benzoique, mertiolat de sodium) dans le cas du sirop simple et
de celui dilué en proportion de 1:4, ajusté aux différents. pH, Les dé-
terminations ont été effectuées aprés 1, 7 et 28 jours de ’infection des
sirops. Au pH 3 l’acide benzolque, au pH 5,5 le mertiolat de sodium,
et I’acide benzoique et au pH 8 le mertiolat de sodium a été le plus
actif. Parmi les conservants expérimentés le Nipagine M s'est montré
le moins efficace.



D.C.: 615.743.8—07:545.844

H. Hérster, C. Csedd, G. Récz

ANALYSE GAZ-CHROMATOGRAPHIQUE DE L’HUILE VOLATILE
OBTENUE DES FRUITS MURS ET VERTS DU GENEVRIER
(JUNIPERUS COMMUNIS L) RECOLTES EN ROUMANIE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 215

On a mis en évidence 57 composés dans les fruits mirs. Du point
de vue quantitatif, prédomine l’alfapinéne (54,79%) suivit en ordre dé-
croissant par le sabinen (7,5%) le 1,4-cinéol (6,8%), le p-cimol (4,9%)
I’acetat de bornyle (2,9%), le terpinéne-4-ol (1,8Y%), le beta-pinéne (1,6%)
et le campheéne (1,4%). Dans les fruits verts 1’alfa-pinéne prédomine de
méme, mais dans un pourcentage plus réduit (29,9%,) et il faut remar-
quer le contenu relatif grand de cariofilen (3,2%) et nérol (3,1%), Dans
I’huile volatile des fruits verts apparait un contenu élevé de hydrocar-
bures sescviterpeniques (30,0%), par rapport a celle des fruits murs
(1,99%). Les fruits mirs, sont plus riches en esters (5,1% de I’huile vo-
latile), que ceux verts,

D.C.: 615.761.467—07:545.844

G. Tibori, C. Csedd, G. Rdcz

IDENTIFICATION GAZ-CHROMATOGRAPHIQUE DES COMPOSES
TERPENIQUES DE L’HUILE VOLATILE DE LIVECHE
(Levisticum officinale Koch)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 222

Dans I’huile volatile obtenue des racines on a identifié 16 compo-
sés, et dans celle des feuilles 18. Dans les deux huiles volatiles prédo-
minent les composés suivantes: 1’alfa-pinéne, le myrcene, le beta-phel-
landren, le p-cymol, I’alfa-terpiniol, et 1’acetat de terpinyl. L’huile vo-
latile des racines est relativement plus riche en hydrocarbures, celle
des feuilles est semblable du point de vue qualitatif, mais elle contient
en plus du caryophyllen et du nerolidol; cette huile volatile est rela-
tivement plus riche en alcools terpiniques et dans leurs esters.

D.C.: 615.11(09)

G. Rdcz

100 ANS DEPUIS L’APPARITION DE LA N-EME EDITION DE LA
+PHARMACOPEE ROUMAINE“ (1874)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 231

Plus réduite en volume que la premiére édition (apparue en 1862)
par suite de la réduction du nombre des drogues (le renoncement i
celles perimées), la simplification de nombreuses préscriptions et le
renoncement au caractére bilingue (la premiére édition ecrite en rou-
main et en latin). La deuxiéme édition, publiée de méme a Bucarest,
introduit les mesures décimales (systéme métrique). Elle différe telle-
ment en ce qui concérne la conception qui s’est trouvé & la base, de
I’elaboration et de la maniére de rédaction, qu’'on ne peut pas la con-
sidérée une réédition, mais une oeuvre indépendante. Il est significatif
en ce sens que sur la couverture on n’indique qu'il s’agit de la deuxi-
éme édition, Elle s’est maintenue a peu prés 20 ans (la troisieme édi-
tion apparue en 1893).
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Pycusx K., Pycuaxk Karpuuea, Baruy [lecauns, Annep Mapra, Kosau I'nsenna

HU3MEHEHHUS ¢JI0>bl MOUEBBIBOSILIUX MYTEN ¥ AETEA
BOJInHBIX [MTUEJIOHEGPUTOM FOCIIUTAJIM3WPOBAHHBLIX B
KJIHHUKE JETCAHMX BOJIE3HEHA 3A MOCJIE A\HHUE 10 JIET,

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 133

AsTOpH HccneZoBanK Gaopy MoueBHBOAWHX nyTeit y 180 nereqr Goab
HHX MMHeNIOHePHTOM MHTEPHHPOBAHHBIX B KJAHHHKyY 3a nepuod 1963-19.2 rogu.
H3 ypokyabTyp 6LIAK H3OMHPLBaHL 448 wTaMMoB Gakrepuit H3 KoTophix 95,1%
COCTOBJARAK 3HTepoOaKTeDPHH, 0,8% ApyryHe rpaM-OTJHUATENHbIE LITAMMB H
4.1% Kokkos, M3 cpeau nepsuix: E.Coli 41,7%, Proteus 33,9% # KneGcueana
19, %. C 1969 roia 3TH nocjelHHe BCTPeqaiOTCA BoE Yawe H 4alle wTo He o6
XONHMO M)MHHMATh BO BHUHMAHHE NPH AHTHGHOTHKOTEPANMHMM DNHINTOHedPHTOB.
O TaKUX H3MeHeHHAX Pe3HCTeHTHOCTH GAaKTePHH K aHTHGHOTHKAu AONKHH OWTb
H3BellleHnl B¢ BPauH.

D.C.: 616.441—002—07

Nmepaxecky T, Mon A, Hadranu 3., [Maus K.. posecky T.. Bacunecxy I'.
Yuzep Ana, Jludxapr M,

PEAKHE AHATOMO-KJIWHHYECKHE ®OPMbl THPOUOUTOB
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 146

ABTOpS! ONHCHIBAIOT BOMPOCH KJIH 'HUECKOrO TeHeHHs H JedeHHA Ppeikux
popM THponanTos, M3 obimero 4HcIa B 344 GOJLHHX pa3snHYHLIMH 3a607eBa-
HHAMH WMTOBHAHOM » efle3t] HAXORMBWHXCA HA NevyeHHH B nepHoa 1967-1972
TOAN B 1] cayyasnx GuH OTMeYEHH P43jHuHbe (GOPMH THPOMAHMTA: 3  OCTPHIX
H B apyrux cdopM n3 KoTOpuiX: 3 ¢ 1HpouuToM Xaw MO10, 3 NOROCTPHIX HOPM
THpoHAHTa KepBen, 2 cltyuas ¢ THporauToMm Pujen. dopmu Kepseu u Pu-
Ien ABNAOTCH HAHGONee PeflKHWH B KAMHHYECKON | PaKTHKe, HX npeonepauu-
OHHOe p:Cno3HaBanue mauGonee TPYLHOE NMOCKOJILKO HX JerKo CMyTaTh ¢ PaKoM
IMHTOBHIHON kese3nl, JledewHe KOHCECBATHBHOE H TOM' KO NpPH Heyjade HAH
‘MafH HHIAUHH XHPYpPrHueckoe, DKCTDEHHOE® NaTAHAaTOMHYECKOE HCCJeNO0BaHHe
HMeeT peylaloulee 3HaueHHe AJs J0CJe] IOUEro XHPYP: HYECKOro BMellaTenbCTsa
(orpauHuesHoe yalafeHHe NPH SBJSHHAX KOWMPecCHH WAH MOJHOE yAalleHHe NpH
MaJTHFHH3aUHH).

D.C.: 616.24—003.656.67:616.12—073.97
Eopuemncca TI.

3EKT-OKAPIUZTPAGHUECKHWE VCCJIEAOBAHHUA HFU CUJAK I3E
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 149

2piop MPOBOAHA KNHHHYECKHe, CMPO pad iuecKHe, paiAorpadude Kue i
KT ofcnel +aHHa y 352 WAXTEPOB YrOnKuX Laxr, CTPAJAIOUIKX CHAHKOIOM
B I-o>f ctaiun 78 Goabuuix, 1l.-off craguu -0 Goavuux. B 7,9% cayuaes 6una
OTMedeHa rHNet TPODHA NPaBoOro XK :AvI:8Ka, a B 20,1 % carydaeB runeproodus
neBOro K:/ylouka. [Ip43HaKH npeBaHpOBaHHA JeBOTO KelyJouka Bobilte
BCTpeuser.s Gonee 4a::0 y (abOYHX MIAOXKe 5U Aer. ABTOP CYHMT4€T, 4TO Kap-
AMONAaTHR NPH CHAHKO3e ITO OTAeAbHAS HO3ONOTHYECKAs elHHHLA 410 peAso
HAIK1816iBaeTCA Ha KIHHHYECKYIO H GHOINIEKTPHYECKYO KAPTHHY XPOHHYECKOTO
Jler YHoro cepaua.



D.C.: 616.89—008.444.9—073.97
Cranuy Esrenus, Ciou K., Au H., Unkn Y.

-CPABHHUTEJIbHOE KJ/IMHMKO-3JIEKTPOSHUE®ANOTPAGHUECKOE H
1.CHXOJIOTHYECKOE OBCJIEHOBAHVE 35 HAPY. UTEJIEH 3AKOHA
C NMAK™IEHHEM HA )XH3Hb.

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 155

B pa“ore npHBejeHn AaHHWe 06GCAel0BaHHA 35 JHU C NONWTKORA yGHA-
CTBa, KOTOPHIX KJIHHHYECKH MOXHO Pa36HTb Ha 2 rpynnu ¢ MAaTCAOTHYeCKHM
TArOTeH"eM K YOHACTBY H JHlA TOJKaeMule Ha yOH/ACTBO H3MEHEHHAM 1+ CO CTO-
pOHb TICHXHKH. [lpoBendeHHe Tecra Popwiax BeCbMa LUeHHAZ B OCOGEHHOCTH BO
BTOPOIi rpyine, B KOTOPOH GOLIH BLIABJAEHH JIHIA C arpeCCHBHO-AMNYJbCHBHLIMH
‘TIPH3HAKAMH YTO H JeslaeT HX OGliec iBeHHO-OMAaCHHMH H3-32 BOJIEBOH -3MOLHOHA-
Abroi HemoapenocTH. T Kol yK/Nal NMCHXMKH BO MHOTHX clydasx RaéT Xapax-
Tepuyio Kapruuy 39T

D.C.: 616.5—002.73—06:616—002.77

Anapenikyu Cussua, Xopsar Era, Kosauesuu O., Jlykau Ekatepuna, Bepran
Marna

$BJ1- HUE BOJIYAHKHU (PEHOMEH L.E.) BHE HO30QJIOTHUEC®OH
EOWHULLBI PA_CESSTHHOX BOJIYAHKH (Lupus eritematosus disseminatus)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 159

ABTOpH HCCNEROBaNM 4A1TOTY MOJMKuTedbHOro denomena L. E. y 50
GoNbHLX HH(PEKUHOHHBIM PEBMATH3MOM H KO/1areHo3aMH (3a HekJodenneM L.E.D.)
H Y 50 6obHelX CTpalalOXHX PasfHYHHM4 JAPYrHMH 3aGoyieBarami. Peaxuua
6na nooxuTeNsHas B 34% caydeaes B NMePBOH rpynne K TOAbLKO B ORHOM CJlyuae
BO BTOPOfi K TO C A#arHO30M BOJMMaHOYHOro renatwta. Ompenenente devomena L.E.
BHe HO30JI0rMueckaft elHHHNW L. E. D. HMeer 3HadyedHe no ABYM NpHuyHHav |.
MOXHO YCTaHOBHTb DasBuTHE KAHHMYECKOTO TeueHHa B ctopouy L. E. D,; 2.
.MOXHO H36:)aTb TAKOe JeyeHHe, KOTOPoe NMPHBOAHAO Ob K passHTHio L.E.D.
Ha doie npepuecTByomed HM YHONATOJNOTHKECKOR PeaKTHBHOCTH,

D.C.: 616.314—002—002—085.7
Tuuxa Cycana, Bouxan M., Yorop JI, Tlypre . I

M3YYEHHE MHKPO®JIOPBI KAPMO3HOTO NEHTHHA
¥ MHOHLIMPOBAHHOT ) KOPHEBOTO KAHAJIA B 3ABHCHMOCTH
OT MPUMEHEHHBIX AHTHBAKTEPHAJIbHBIX JIEKAPCTB
M 3YBOBPAUEBHBIX JIEKAPCTB. II. COOBLIEHHE. WCCJIEANBAHME
AHIMBAKTEP 1AJIBHOTO IEA TBUSI HEKOT« PbIX JIEKAPCTB
Y OBTYPALMOHROT » AEACTBHS HA MHUKPO®JIOPY KAPHO3HOTO
JIEHTHHA H HWHOUUHPOBAHHOTO KOPHEBOTO KAHAJIA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 162

H3pecTHO, 4TO KApPHOIHLIA MPOUECC OCMOKHACTCA 3apaxceHHeM 3y6a npu-
BOAA K MyAMHTaM H K NMepHan#xajbHoMy npoueccy. llenblo aHTHOaKTepHaibHOro
Neu yHa ABAASTCA MPEJOTBPAIL HHe MM H3.ledeHHE TaKHX H3MeHeHHA. ABTOpH
MCCJeOBANH AHTHGKTePHaMbHuA 3PpdekT HeKoTopuix nekapers (Kankcua, Mou-
THcosioH, pacteop [oTau6, pacrteop B axxod, aHTHOHOTHKH) H 06TYpau OHHHX
MaTepHa0B (UeMeHT H3 OK. Ko $aTa LUMHKA, UMHKOBLIT eBreHos, W.T.1.). Pasu .-
-06pasHOCTL MHKPO(IOPH H MX Pe3nLTEHTHOCTb K HEKOTOPHM JIeKAPTCBAM MO'yT
CAYXHTb ROCTATONHLIM OCHOBAHHEM Q1% MpOBeJEHHA TAKOrO POia M JelOoBaHHil.

2



D.C.: 576.851.47.097

Tomoxouw JI., Kopau ['nsenna, Banvan Eba, IMon ApHanua, Kospu~ Bupakunua |
Ca6sy Mouuka, [lerep M., Ule6e B., Jlykay Enena

WCCJITIENOBAHHE YACTOTBI CEPOTHUIIOB Proteus hauseri U3OJIUPO-
BAHHBIX U3 PA3NHUHHOrO PONA BHOJIOTUYECKO. O MATErHAJIA
JIIOEA.

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 170

ABTOpH HCCJIElOB3NH AHTHrEHHYIO CTPYKTYpy 592 wrammoB Pr. haueri
#307HPOBAHHLIX H3 Pa3IHYHOrO pORA NATO/NOTHYECKOro MarepHasa (dekanum,
moua, H.1.R). 1. HanGosee sacro Bcrped’iorca ceporHnw 3a, 38, [a, ¢, e. 2. 3
GHOJNIOrHYECKOTO MaTepHana Aerckoll KIHHHKH Qaly’ BCEro H3OJHYPIOICH Cepo-
THnel '€a, la, c, e, cepoTHNW !¥a, C, e, NperaAHPyiOr B MOYe GOJBLHLIX H3 YPO-
JIOTHYECKOA H XHP YL THYECKOR KJIHHUK ] 4. aBTOPHl CUHTAIOT He.GXORHMLIM MpOBe -
Jenne HCCAefOB2HHS anTHMEHHOM CTPYKTYpH wwTamMmoB Pr. hauseri, 110 nomo-
raeT BL%BHTH BHYTPHKIAHHHUECKH# 3NHAemiuecKkHii odar,

D.C.: 576.8.097:611—018
Bap6apaca Lleunsns, IMoctuka ®nopa, Huxynecky Maproapa

KMETOUHblE Y TMCTOAPXUTELTOHUYECKUE M3MEHEHHS
CHH' COMIOB MO3rOBOrO BEIUECTBA FETHOHAPH » X JIMW®OY3-
JIOB [1IPM HMMYH JIOTHYECAHX PEAKLHMSAX ¥ KPb.C

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 175

Hcenenosannn 6ul'H npoBeReHs! Ha 10 rpynnax KpHC, 0fH3 CAYXHAA
XOHTPOJIbIO 2 APyTHe HMMYHH3HPOBA7HCh BakuMHOR TAB (Gesycnesnmii pas-
1;8)KHTe/in) B COUETAHHH C HM :OGHIHIaUMER JKHBOTHHX (YCAOBHHWA pa3aApaH-
Teas). Bikuuny BBOLHAR "OXKKHO 8 pa3, MOGHAH3AUHA PETHKY10-MaKPOdaros
NPOACXOZH £ HECKOAtKO OWCTPee NPH PeakdH# Ha AHTHTeH, YeM HCKMIOYHTEMLHO
Ha YC/OBHWIA Pa3iPaxKHTeAb HO 3TH PAIAHY4A TONLKO KANHYECTBEHHME, KadecT-
BeHHble H3MEHeHHA FHCTO PXHTEKTOHHKH H K/IeTOYHOTO COCTaBA CHHYCOB MaXOBHX
AuMBOYI OB OHHAKOBHE, YTO MOATBEP KAAET HEPBHYIO Pery slHi0 HMMYHOMO-

THYeCKOro npouecca.

D.C.: 612.118.221.2

Moaunap B.

FEHETHYECKAS YACTOTA FPYIIILI KFOBU P, CFEOU HACEJIEHHU A
OBJIACTH MYPEW

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 182

ABTOp HAa KPOJHKAX BnpaGOTan amTH-P) CHBOPOTKY MMMyHH3aumeR Mmp-
KOCTHIO0 B3 3XHHOKOKKOBOA KHCTHl oBel. [lonyuenHafl CHBOPOTKA Gna aKTHBHA
# creunduuna fo paBesenus B 1/128. Jrod cuBoOpOTKOR OiAH] HCCAeAOeaHH
1922 npo6u KpOBH ¥ HafCAEACTBEHHAs fepeRada 3TOA rpyn y wienos 95
cenell : 4acToTa QeHdITHHA P\ Owna pasna /8,969% u P;21,04%. Tcuno Takoe
e CooTHOwWweHKe Guao Hadn:HO y fer:@. Mccregosanne rpynne P B 5, 2%
cAyuaeB MOXeT PeWHTs BONPOC OTUOBCTBA.



D.C.: 616.12—007.61—02:615.7

Slannxuan Ara

H30MPUTEPEHOJIOBAY THUII=PTPO®HS CEPAUA. YBEJHMUEHHE
BECA CEPOUA H CHnATc3 BEJIKOB

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 185

TanepTpodus ceriua y Kpolc BLI3WBAkach €'¥eJHEBHbIM BBEJEHHEM H30-
npotepeHosia B 03e O Mr. Ha Kr. Beca Tesa, oNpeResiJIHCb H3MEHEHHS COlep-
KAHUS BOAMW B T<aHAX, KOHUEHTPAUHA Cap <ONJa3MaTHYeCKHX H MHo PHGpHANSAP-
HBIX TIPOTEHHOB, Macca MHOKAapA31 3HAYHTe/bRO BO3POC/A yXKe 3a NepBue ABa
AKA BBEeJSHMA BeELeCTBA, MPH 3TOM COlep)kaHHe &OAH TaKwe HECKONLKO HO
HeJIOCTOBEPHO MOBLICHIOCH a MOTOM HOPMasiu3o»anoch. CollepxaHHe NPOTEHHOB
1-0fi CapKOM/Aa3M:THYIHYeCKON (PPAKUHH JOCTOBEPHO MOBHCHIOIL YXKe KO 2-OMY
AHIO H OCTABANO b NOBHIUIEHHHIM L0 KOHUA 3KCNePHMEHTaNbHOro nepHona. Astop
BHIIPHIaeT KOHUENUMIO O BOXMOMKHOM MeXaHH3aMe RescTsHs [I- H3onporepexoaa
M 0 BL3MOXKHOA DPOJH MHODHODHJJ B CHHTe3e NPOTEHHOB CEPREYHON MHIWULL

D.C.: 615.36.65—092
Kyu H.

3KCTPATEHHOE OENUCTBUE HEKOTOPbIX A30THCTBIX 3¢HPOB
3CTPAIHONA

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 190

IMpu nomomu Tecta AJsen-[l03CH H MO HM3IMEHEHHIO Beca M3aTKH &BTOP
HCCMeloBaJ 3CTPOreHHoe HefCTBHE NBYX a30THCTWX COEAHHEHHA 3CTPajAHOJa:
3-aunetoxcuscipannon-17-6Gera-rurpara (AOH; u scrpannon-3-6ensonso-17-6eta-
nutpara (OBH). 3ctporennoe feiictHe AO1 HHXe TakoBoro y scTpanuona
cyas no tecry Anneu-[loacH, HO OKa3wBAOT OJHHAKOBOE NEACTBHE HAa MaTKYy.
crpyc suwamBaeTca ofWHaxoBuMu posamu OBH u Gensofimoro sctpaamona,
OHH OTAHYAIOTCA JHILb MO MPO 1041 KHTeMbHOcTH AeficTBHA. [lepopanbHoe Bbepe-
HHe 06oHMX BellecTB B f03e 5-10 MF. Ha Kr. Beca BW3LiBaeT 3CTpYC.

D.C.: 615.44:576.8
Anam JI., Canto Eea, I'epen Honan, Xopear [,

J:3YY:HUE 3O PEKIM310CIHM KOHCEPBUPYIOUINX BrIIECIB B
05bIY4 :0¥ CHPONE

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 209

ABTOpH NPOBONHA1 CPasH 1T@N-HOS MMKDOSHOMO. HYEeCKOE Hcec/lea0BanHe
xoucepssnios (Hunarun M, HumakomG4m, cop6uTOBan KHCA0Ta, GeH3oRHsS
KWCRIOTA, Mep rROJ4T HITPHA) B OGHYHOM c4pcne ap ° pasanuanx pH u B pas-
pesenun B coornowensH 1: 4. Bakrepronorigeckue onpefieneHs Gwam npo -e-
AcHH cnyeTa 1,7 B 22 cyTok nocae 3apamenwst cHponoe, HauGonee sxTHRHLINK
KOHCEpB~HraMR OKa3aJHCh: 6:H33AHIA KHJI0Ta npH pH=3, Nep rHONaT HaTpUs
H Geusofinas Xu nora npH pH==55 H mepTHOnaT natpua pH=8. Haumenee
spdexTasHEM OKa3atca Huanaruy.



D.C.: 615.743.8—07:545.844
Xoperep X., Yeno K., Pau TI.

TA30BO-XPOMA!|OTPA®HUUYECKHUN AEA/IUM3 JIETYYEIO MACJ/IA H3
HE3PEJIBIX H 3°EJIBIX MJI0403 MOMOKEBEJIbHHKA
(Juniperus Communis L.) COGPAHHOIO B PYMbIHHH.
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 215
B 3peanx nnonax 6uio BISABAEHO 57 COefHH-HKA, CHJAbHO MpeBanmpyeT
anvda-numen (54,7 %). 3a xoropuM cleavior: caGHuen (7,5%); 1.,4-unneon
(6,8%), n-unmon (4,9%) auerart-Gopuuna (2,9%), Tepnunen-4-on (1,8%), Gera-
runer (1,6%), kamder (1.4%). 3enéuule Hespenne NIOAB COAEPIKAT HECKONKKO
MeHbuie aipda-nuHeHa (29,9%) HO 3aTO BHIABAAECTCA 3HAYHTE/rHOE KOJAHZECTBO
KopHoduaena 13,2%) & nepona (3,1%). JleTyuee Mac/io H3 He3peaLIX NJIOKOB
CO/2P™HT 3HaYHTENbHOE KONHYECTBO CecKBHTepHeHoB (30,0 %) 4ero 3HauHTeNTHO
Menbitie B 3peanx naonax (1,9%). 3penwe naoaw Genee Gorathl spupam  (5,1%)
HeXeH 3pesibie TJIOAN,

D.C.: 615.761.467—07:545.844

Tutopu T, Yeno K., Pan T,

TA3-XPOMATOIPA®OHUECKOE BBIIBJIEHUE TEPINEHOBbIX COEIU-
HEHH4 B JIETYYEM MACJIE JIEBNCTHKH (Levisticum officinale Koch)
REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 222

B nerygeM Macne H3 KopHeft Guuio BmspaeHo 16 coennuennsi, a 8 Macue
u3 aucTse 18. B 06OHX Macnax npepadHpyloT: anbda-nHHeH, MHplleH, GeTa-
¢eananaren. N-uuMoa, aibda-TepnHHEON M aueTaT-TepnHuKAa, JleTyare Macina
H3 KoPHedl Goaee GOTaThl Yr/eBOAAMH H KadecTBEHHO NOXOMH Ha Macna H3 JHC-
TbeB MO 3TH MOCAELHHE elé CORepPKaT KADHODR/ICH H HEPONHAOA, HECKONBKO
Go/bllle B HHX TePNEHOBHX CHHPTOB H 3dHPOB.

D.C.: 615.11(09

Pau T.

100 JIET CO BPEMEHH M3[AHHS 11-OA PYMBIHCKOH
GAPMAKOMEH 1874)

REVISTA MEDICALA (1974), XX, 2, 231

11[-0e H31auHe GHNO 3HAUHTEAbHO MeHbwero o6béma deM nepBoe (1862 r. uspa-
HHAL) MOCKOJBKY OBUIH HCKIIOYEHH MHOTHe YCTapeB uHe (OPME A€KapcTB, 6uilo
ynpouleso ONHCAHHE MPHrOTOBJZHHA AEKAPCTB H TeKCT OWA HaneyaTan TOJAbKO
N0 PYMHIHCKH (Te[BOe M3laHHe OLI0 HA LBYK A3bKAX: H& DPYMBIHCKOM W Ha
natruckom). Bo BTOpOM M3 iaHHH, HanesaTaHHOM Takxe Tak W nepBufl B Byxa-
pecre, Onsia NPHHATA JeCATHSHAR B METpHueCcKas CHcTeMa- [I-oe napasHe Rac-
TOABLKO OT/HYAETCA OT MePBOro MO TEKCTY H MO KOHUENNHM, YTO He MOKET CHH-
TaTh MPOCTHM MEPEH3NAHHEM NEPBOO, & ABARETCH CAMOCTOATE/IBHL'M TPYIOM.
Hutepecto, 9To Ha 06A0XKe HE OTMEUEHO, UTO 9TO ABAAETCH [[-WM H3NeHHeM.
dra ¢apmakones OuNa AeliTCBHTENBHA B TedeHHe 20 Jer, A0 H3jauxa [l[-ed
.dapuaxoner 1893 roay.
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