
Out of the faur species investigated: Leonurus quinquelobatus Gilib., L. turkes
tsnicus Krecz. et Kupr., L. cardiaca L. and L. !anatus (L.) Spr. the first two have 
antihypertensive action beginning with the dose of 50 mgikg body weight. In the 
150 mg kg dose the antihypertensive factor is 2.10-2.30 antagonizing the pressor 
effect of Norepinephrine given intravenously in continuous perfusion (10 micro
grammes kg body weight minute). 

The 50% lethal dose in the two species is LD50 = 10800 mg and 11200 mg "kg 
body weight, respectively. The safety factor calculated from the ratia between the 
50% lethal dose and the effective 100% dose is 73±1. 
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DIAGNOSTICUL MICROSCOPIC ŞI SEMNIFICAŢIA CLINICA 
A LIMFOAMELOR NODULARE 

G. Simu, A. Fazekas, I. Gâbos, L. Vojth, Niculina Tănăsescu, 
Eugenia Onea 

Una din contribuţiile capitale ale anatomiei patologice la progresul 
general al patologiei în ultimii ani este concepţia după care tumorile ma
ligne ale ţesuturilor limfatice, limfoamele maligne, reprezintă forme par
ticulare de neoplazii. Ele sînt expresia unor reacţii imune prelungite blo
cate într-un anumit stadiu al desfăşurării lor, rezultatul escaladării proli
ferării celulare caracteristice reacţiei imune într-o proliferare neoplazică. 
De aici denumirea de procese limfoproliferative sau imunoproliferative 
propusă de Lukes şi Collins (1974) pentru aceste leziuni. 

Conromitent au fost imaginate noi clasificări care punînd în acord 
terminologia anatomopatologică cu rezultatele cercetărilor moderne de 
imunologie, au reuşit să dea o caracterizare mai diferenţiată a diferitelor 
forme de limfom, fapt cu deosebită importanţă prognostică şi terapeutică. 
ln acest sens se remarcă în special clasificările lui Rappaport (1966), Lukes 
şi Collins (1974) sau Lennert (1975) pentru limfoamele comune, nehodgki
niene şi clasificarea lui Lukes şi Butler (1966) în modificarea comitetului 
de nomenclatură din Rye (1966) pentru limfoamele Hodgkin. 

ln cazul limfoamelor comune, în special Rappaport (1966) a subliniat 
importanţa surprinderii lor într-un stadiu_ nodl!lar, cînd proliferarea neo
plazică nu interesează decît parţial structura organului limfoid. Acest sta
diu implică o leziune timpurie şi care evoluează mai lent, presupunînd im
plicit un prognostic mai favorabil şi un."1ratament mai blind. Deşi foarte 
probabil un stadiu obligator de debut al oncărui limfom, aspectul nodular, 
nu este surprins în formele d~ limfom cu evoluţie rapidă, fiind excepţio
nal, de exemplu la copii. Deş1 reprezintă Şi o variantă a tipului cu predo
minanţă limfocitară dt- limfom Hodgkin, nu se atribuie o semnificaţie de
osebită formei ncxiulare a acestui limfom (Ka.plan, 1980). 

Importanţa practică a recunoaşterii lirnfoamelor nodulare ne-a deter
minat să studiem mai atent conditiile tehnice optime şi criteriile microsco
pice cele mai adecvate stabilirii diagnosticului acestor leziuni. 
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Material şi metodă 

Din materialul examinat in laboratorul nostru in ultimii 3 ani s-au 
r~ţinut_ 124 ~azuri in care s-a stabilit diagnosticul de limfom malign pe 
p1ese f1xate m formol neutru 12% sau lichid Herovici (alcool 96 °:0 65 ml, 
cloroform 20 ml, formol concentrat 10 ml, acid acetic 5 ml) şi colorate, 
după includere in parafină şi secţionare, cu hematoxilină-eozină, tricrom 
van Gieson pentru fibre conjunctive, impregnare argentică Gi:imi:iri pen
tru fibre reticulare, verde metil-pironină Brachet pentru acizi nucleici şi 
Hotchkiss-Mac Manus PAS pentru mucopolizaharide neutre. 

Rezultate 

Utilizarea metodologiei menţionate a permis stabilirea diagnosticului 
de limfom comun în 63 cazuri, care au prezentat următoarele tipuri mi
croscopice în ce priveşte extensiunea leziunilor, ca şi natura sau gradul 
de diferenţiere ale celulelor neoplazice, în conformitate cu criteriile lui 
Rappaport (Rappaport, 1966; Nathwani şi colab., 1978): 

Limfoame nod.ulare 11 
limfocitare (aparent) bine diferenţiate 2 
limfocitare puţin diferenţiate 9 
histiocitare 
mixte 

Limfoame difuze 52 
limfocitare bine diferenţiate 10 
limfocitare puţin diferenţiate 27 
histiocitare 13 
mixte 2 

Discuţii 

Experienţa acumu~ată cu ocazia studiului acestor cazuri permite re
comandarea următoarelor condiţii tehnice şi criterii de diagnostic micro
scopic allimfoamelor nod.ulare: 

1. Condiţii tehnice. In cazurile curente de hipertrofii limfoganglio
nare se recomandă recoltarea, pe cit posibil, a unui ganglion cervical, in
tegral, cu capsula intactă. O fixare de calitate se obţine prin utilizarea 
lichidului Herovici timp de 24--48 ore. Este bine ca introducerea in fixa
tor să fie precedată de secţionarea piesei în sens longitudinal şi executa
rea de amprente şi frotiuri care se vor colora cu May-Griinwald-Giemsa. 

O informaţie convenabilă se obţine prin colorarea secţiunilor cu he-_ 
matoxilină-eozină, tricrom van Gieson, impregnare argentică Gi:imi:iri, 
verde metil-pironină Brachet şi Hotchkiss-Mac Manus PAS, fiecare din 
aceste metode avîndu-şi importanţa în stabilirea diagnosticului pozitiv şi 
diferenţia!, ca şi în tipizarea corectă a limfomului nodular. . 

2. Criterii de diagnostic microscopic. Diagnosticul de limfom nod.ular 
este stabilit în cazul unei proliferări celulare nodulare de cele mai multe 
ori evident atipică care tinde să şteargă structura normală a limfoganglio
nului, structură care mai persistă însă în unele porţiuni, mai ales în me
dulară. Proliferarea se face în majoritatea cazurilor pe seama foliculilor 
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limfatici care cresc in dimensiuni şi se extind în regiunea subcorticală şi 
medulară, devenind mai numeroşi, de forme şi dimensiuni variate şi pre
zentind evidente tendinţe de confluenţă. Este caracteristică subţierea şi 
dispariţia coroanei de limfocite adulte care delimitează în mod normal 
periferia foliculilor. 

Sinusul cortical este obliterat in cea mai mare parte sau complet de 
expansiunea acestei proliferări, care poate infiltra şi depăşi capsula; mai 
rar, invazia ţesuturilor pericapsulare produce apariţia de noduli extracap
sulari. Este foarte caracteristică dislocarea şi fragmentarea reţelei de reti
culină la nivelul nodulilor, cu condensarea ei la periferia lor; reţeaua de 
reticulină continuă însă Să deseneze sistemul de capilare limfatice din zo
nele încă indemne, demonstrind, caracterul nodular al leziunii. 

Natura neoplazică a celulelor care formează nodulii, reiese din prezenţa 
atipiilor citologice din majoritatea cazurilor, in special din caracterul ati
pic al mitozelor. In alte cazuri, tocmai caracterul monomorf al proliferării 
atrage atenţia asupra naturii leziunii. Este foarte caracteristică, de aseme
nea, lipsa figurilor de fagocitoză la nivelul nodulilor, aspect constant in
tilnit in limfadenite. 

In iuncţie de particularităţile citologice ale elementelor proliferate se 
apreciază natura limfocitară, histiocitară sau mixtă a limfomului nodular, 
care condiţionează intr-o măsură importantă evoluţia acestei leziuni rela
tiv mai benigne. Merită de remarcat faptul că, spre deosebire de clasifica
rea originală a lui Rappaport (1966) care recunoştea existenţa unei forme 
nodulare cu caracter limfocitar bine diferenţiat, se consideră astăzi că 
toate formele nodulare limfocitare au un caracter puţin diferenţiat, ceea 
ce nu contrazice prognosticul mai favorabil; formele aparent bine dife
renţiate sînt.constituite de fapt dintr-o proliferare de celule cu dimensiuni 
identice cu cele ale limfocitelor normale sau puţin mai mari, dar prezen
tind nuclei atipici, de formă neregulată, incizaţi, zbîrciţi, cu cromatină ne
regulată. Intrucit această problemă nu este definitiv rezolvată, am utilizat 
termenul de limfom nodular limfocitar aparent bine diferenţiat în 2 cazuri 
în care gradul înalt de diferenţiere a· celulelor neoplazice a fost confirmat 
de evoluţia favorabilă (lipsa semnelor de recidivă după 3 ani de la trata
ment). Am fost reţinuţi în identificarea formei histiocitare sugestionaţi de 
faptul că determinările histioenzimatice şi imunologice indică această for
mă ca fiind mult mai rară. 

3. Diagnosticul diferenţial trebuie făcut în primul rind cu limfadeni
tele subacute şi cronice de natură variată, infecţioasă (rujeolă, herpes, mo
nocitoză) sau parazitară (toxoplasmoză) şi imunoalergică (reacţii postvac
cinale, diferite medicamente), caracterizate prin hiperplazie limfohistioci
tară difuză cu hipertrofia centrilor germinali şi anumită tendinţă de şter
gere a structurii limfoganglionare; conservarea arhitecturii reticulinice 
este un element esenţial de diagnostic. In cazurile dificile, am urmat tot
deauna sugestia lui Ackerman (1964) de a amîna cu cîteva luni stabilirea 
diagnosticului ferm de malignitate, această amînare în instituirea trata
mentului nemodificînd esenţial evoluţia dar evitînd supunerea unui ino
cent tratamentului agresiv al limfomului (deşi astăzi se ştie că diagnosti
cul de limfom nodular are un prognostic relativ mai favorabil şi necesită 
un tratament mai blînd). 

37 



Identificarea unor forme particulare de limfadenită, cum sînt limfa
denitele cronice cu histiocitoză sinusală sau cu reacţie epiteloidă şi cele 
plasmocitare, ca şi a leziunilor situate la limita dintre reacţia imună şi 
limfomul malign, numite în ultimul timp de Lennert şi colab. (1979) pre
limfoame, cum sînt limfadenita angioimunoblastică (limfogranulomatoza 
X), limfadenita angiofoliculară Castleman (hamartomul limfoid), diferitele 
forme de boală cu lanţuri ~rele de imunoglobuline, leziunile limfoepite
liale de glandă salivară, lacrimală sau tiroidă trebuie de asemenea avută 

-în vedere. 
4. Importanţa practică a diagnosticului de limfom nodular este subli

niată de mai multe observaţii care arată supravietuire mai îndelungată, 
uneori vindecare. ca şi intervale mai lungi lipsite de recidivă după apli
carea tratamentului (Jones şi colab. 1973; Quazi şi colab., 1976: Mandard 
şi colab., 1977); chiar şi persistenta unor zone nodulare pe lîngă cele di
fuze poate fi asociată cu o evoluţie mai favorabilă (Warnke şi colab., 1977). 
Sînt sugestive datele recente furnizate de Gattiker şi colab. (1980) după 
care în 12% din limfoamele nodulare s-au observat remisiuni spontane, în 
contrast cu mai puţin de 3 °'o în cazullimfoamelor difuze. 

Evoluţia este condiţionată de tipul citologie al limfomului nodular. 
Formele limfocitare şi chiar cele mixte (multe din ele probabil forme lim
focitare pleomorfe) au o evoluţie sensibil mai favorabilă decit cele difuze; 
in formele histiocitare evoluţia se menţine gravă. dar intrucitva mai lentă 
decit în corespondentele difuze. Implicit, tratamentul necesitat de formele 
nodulare este mai puţin agresiv (Rosenberg, 1979): Toate aceste conside
raţii subliniază importanţa diagnosticului microscopic corect al acestor le
ziuni, care, printr-o executare mai timpurie a biopsiei şi prin perfecţio
narea anatomopatologului trebuie să fie făcut in aproape 50 °(, din cazu
rile de limfom malign (44% pe materialul Centrului Medical al Universi
tăţii Stanford publicat de Jones şi colab., 1973, faţă de 17,5 °'o pe materia
lul nostru). 
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MICROSCOPICAL DIAGNOSIS ANO CLINICAL SIGNIFICANCE OF 
NODULAR LYMPHOMAS 

The criteria for the microscopical diagnosis of nodular lymphomas, and - re
lated to the biologica! significance of these lesions - the clinica!, prognostic, as well 
as therapeutic implications resulting from the study of 11 such cases out of 63 cases 
of common malignant lymphomas are discussed. 

The nodular lymphoma apnears as an early form of the common diffuse lym
phoma. having a more favourable prognosis and requiring a less aggressive therapy. 
Some technical conditions of collecing, processing and examination of the specimens 
are recommended. 

Clinica medicală nr. 1 (cond.: prof. dr. C. Dudea, doctor în medicină) 
din Tîrgu Mureş 

VALOAREA ENDOSCOPIEI 
IN DIAGNOSTICUL CANCERULUI GASTRIC 

L. R6na 

Importanţa studierii cancerului gastric este subliniată de faptul că 
atît pe plan mondial cît şi în ţara noastră această afecţiune ocupă primul 
loc în mortalitatea produsă de tumori maligne. La noi cancerul gastric 
formează circa 22 °'o din mortalitatea produsă de cancer, cu mari variaţii 
geografice, cu incidenţă mare în unele părţi ale judeţului nostru şi a unor 
judeţe limitrofe. 

Unica posibilitate terapeutică eficientă la ora actuală este cea chirur
gicală. Radio- şi polichemoterapia au o eficienţă scăzută, paliativă, apli
cabilă în cazuri inoperabile, cu metastaze sau recidive. În formele inci
piente, localizate pe mucoasă-submucoasă, supravieţuirea minimă după 
intervenţie este de cel puţin 5 ani, dar se cunosc şi vindecări definitive. 
In formele constituite (vegetante, exulcerante şi infiltrative), deşi se cu
nosc cazuri rare de supravieţuire postoperatorie de mai mulţi ani, pro
centajul cazurilor inoperabile este mare şi supravieţuirea medie după 
intervenţie nu depăşeşte durata de 1-1,5 ani. Pe baza celor de mai sus 
este evident că atenţia este îndreptată către efectuarea unui diagnostic 
cît mai exact şi în faze cît mai precoce. 

Pe lîngă mijloacele diagnostice clasice, cum ar fi examenul radiolo
gic şi diferitele teste de laborator, în cursul ultimilor ani se aplică pe o 
scară din ce în ce mai largă fibrogastroscopia, asociată cu endobiopsia 
dirijată. Această metodă, bine tolerată de bolnavi, nu are practic contra
indicaţii, asigură explorarea întregului stomac de la cardie pînă la pilor, 
dă o imagine clară, înregistrabilă (foto) şi asigură efectuarea biopsiilor 
ţintite pentru examenul histopatologic. 

!n cursul ultimelor 20 de luni în serviciul de endoscopie din cadrul 
Clinicii medicale nr. 1 Tîrgu Mureş am efectuat un număr de 234 de fibro
gastroscopii pentru suspiciune de cancer gastric, număr care formează 
aproape o treime din totalul endoscopiilor superioare efectuate în această 
perioadă. Bolnavii examinaţi provin din secţiile de interne şi de chirurgie, 
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