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INTRODUCERE

Una dintre chestiunile cele mai importante ale oftalmologiei
este fard indoiald aceea a trachomului.

Extensiunea sa aproape universald si gravitatea deosebili
a acestei boale nu mumai pentru wmdivid, dar §i pentru societate
a facu! ca oculisti din intreaga lume si studieze meren aceasti
problemd a cdarei bibliografie ocupd o vastd parte in literatura
oftalinologica. '

Cu foale acestea problema trachomulii riamadne incid deschisd
de oare ce prezinld pe deoparte inci numeroase puncte obscure,
iar te de ultis parte oferd puncte cu lotul incd necunoscute.

Ceca ce stim astdzi cu destulii precizic este cid trachomul
poate fi combatul in mod serins mumai dacii este diagrosticat si
tratat de timpurin, adicd atunci cind afectiunea nu a pdtruns
incd in profunzimea tesutiirilor oculare.

Gratie cercetirtlor mai not s’a putul contura pe de altd
parte in mod mai precis faza de inceput a trachomulici si odatid
cu aceasta s'a putut concepe profilaxia sa rationald si eficace.
In wltimul timp studiul problemer trachomului a trecut fof mai
accentuatl in domeniul cercetdrilor experimentule si biologice.
Aceste cercetiri de si sunt incid la inceput prowmit tofusi sa
scoatd o iveald clemente cu lotul inleresante pentru desle-
Larea problemei atit de dificile a trachomului. Maestrul meu,
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D-! Prof. Dr. Michail in raportul pe care l-a comunical con-
Qresului roman de oftalmologie din Mai 1924 a tinut chiar si
afirme c& in stadiul actual al slitntei rezolvirea problemei tracho-
mului nme mai poate fi asleptatd de la clinicd, ci de la studiul
sdw biologic. Fitnd meren lainga D-sa in clinicd $i laboralor,.
am infeles mai bine adevirul credintei sale si daforiltd acestei
ingelegeri, m’am ocupat si ew mai de aproape cu aceastd pro-
blemd in ultimii 2 and de studiu.

Rezultatul modesielor mele cercetiri consemnate aldturi de
celelalte cunostinte biologice dobdndile pand astizi asupra iracho~
mulut, constitue obicctul lucrirei de fata.



PARTEA 1.

CUNOSTINTELE ACTUALE ASUPRA BIOLOGIEI
TRACHOMULULI,
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CAPITOLUL 1.

Etiologia si inoculabilitatea trachomului.

Etiologia trachomului este inci necunoscuti cu toate cerce-
tirile extrem de numeroase facute in acest scop.

Pentru acest motiv in stadiul actual al cunostintelor noastre
asupra trachomului nu putem afirma cu toatd siguranta ci sub
numele de trachom nu se confundi deseori afectiuni a ciror
etiologie este dintre cele mai variate.

Diferiti autori au descris numeroase microorganisme pe care
le-au considerat ca agentul patogen al conjunctivitei granuloase.
Nici unul din acesti microbi ins3, nu a putut reproduce boala
in mod experimental incat si astiizi microbul conjunctivitei gra-
nuloase rimane necunoscut. Este totusi interesant de cunoscut
istoricul cercetdrilor etiologice pentru a cunoaste evolutia idei-
lor in acest domeniu si pentru a fixa noi puncte de plecare
pentru viitor.

Despre existenta unui element contagios in desvoltarea
conjunctivitei granuloase s’a emis prima pirere pe la inceputul
secolului al 1g-lea in urma perderilor oculare grave incercate
de armatele belgiene si franceze dupi campania din Egipt. Cer-
cetdrile facute cu scopul de a descoperi agentul cauzal nu incep
ins% decat mai tarziu pe la 1881. La aceastd epoca Hirschberg
si Krause anuntd ci au gisit ca agent cauzal in secretiunea
conjunctivals a trachomatosilor un bacil. Insimantarile ficute cu
acest bacil au ramas insi fard nici un rezultat. In acelas an in
fata societitei de oftalmologie de la Heidelberg, Sattler, descrie
drept cauzi a boalei un micrococ pe care l-a gisit in secre-



tiunea conjunctivald si chiar in interiorul granulatitlor tracho-
matoase. Cu acest micrococ cultivat el ar fi putut reproduce
in mod experimental boala la animale. Aceasti comunicare a
produs o adevirati revolutiune in intreaga lume oculistici si
numerosi cercetitori s’au hotirat si controleze cele afirmate de:
Sattler.

Staab, de Weisser, confirmard cele spuse de Saftler iar
Leber afirmi cd agentul patogen nu se giseste in substanta
trachomatoasd propriu zisd ci in stratul imediat sub epitelial.

Dot ani mai tarziu in urma a noi studii Safller, confirmi
cercetirile sale anterioare. In 1883, Koc/k, cu ocazia cercetirilor
sale din Egipt se ocupi si de conjunctivita granuloasi si descrie
numerosi micrococi diferiti, de aceia ai lui Sa#tler. In 1886 la
societatea francezi de oftalmologie, Poncet comunici ci agentul
patogen al trachomului ar fi micrococul Iui Sattler, pe care l-a
gisit mai des in leucocitele tesutului granulos. Un an dup# aceea
in 1887. Miche! care studiase chestiunea cu ocazia unei epide-
mii de conjunctivitd granuloasd la un orfelinat din Aschaffen-
burg, anuntd cid agentuvl patogen al trachomului este un diplo-
coc cu ajutorul ciruia a putut produce la om prin intepare un
trachom tipic. La 1888 Pefrcscre din Bucuresti descrie un nou
micrococ al conjunctivitei granuloase care difera de cel al lui
Sattler prin aceea c# lichefia gelatina si se gisea rispandit pe in-
treaga masd a tesutului granulos.

In acelas an Staderini descrie ca agent cauzal al tracho-
mului un diplococ care se deosebea fundamental de cel descris
de Michel. Doi ani mai tarziu la congresul de oftalmologie de
la Berlin din 189go toati lumea era convinsi despre existenta
unui virus trachomatos, insd nimeni, nici chiar autorii citati mai
sus n’au indrisnit, si faci descriptiunea acestuj virus sau si
afirme cu toatd certitudinea descoperirea lui.

Au urmat apol o epoci in care nu s'a mai vorbit aproape
nimic de agentul cauzal al trachomului. Lumea oftalmologici
incepuse si incline ciitre existenta unui virus filtrabil, dar nimeni
nu fdcuse incd dovada existentei acestui virus. Tocmaj in 1907,
Nz'colle,' Cuénod si Blaizot anunti la Academia de stiinte din
Paris cd agentul patogen al conjunctivitei granuloase este un



virus ﬁl.trabil care isi pierde proprietitile sale patogene dupa
o incﬁ]zxre'la 50° Cu ajutorul acestui virus ei au putut obtine
dup_é 14 zile de la inoculare, un trachom tipic la un magot’ al-
gerian. In acelas an Halberstacdter si Prowaczek cu ocazia unei
exp_ec]il;il'mi' stiintifice facute in insula lava descriu in epiteliu
conjunctivei tra'lchomatoase o serie de formatiuni speciale pe
care le-au numit, corpusculii trachomului si pe care i-au eviden-
tiat si in epiteliul conjunctival al urangutanilor infectati cu trachom.

Greeff, Frosch si Clausen descriu si ei cam in acelas timp
acesti corpusculi pe care ii apropie de bacterii in timp ce Hal-
berstacdter si Prowaczek, Hartmann, Leber 1i apropie mai mult
de protozuare.

In 1908 Prowaczek clasifici acesti corpusculi printre cla-
mydozoare din cauza invelisului lor de plastini. Cercetirile
autorilor italieni D¢ Santo, Bertarelli, au aritat ci acesti cor-
pusculi nu se gisesc in trachomul cronic sau la bolnavii tratati
iar Hartmann si Leber si in urma lor si alti autori au aritat
ca corpusculii lui Halberstaedter si Prowaczek, nu se gisesc
decat in trachomul incipient si ne tratat. Numeroase alte cerce-
tari facute in diflerite pirti ale lumei incep si scadi speranta
¢4 acestl corpusculi ar putea fi agentul patogen al conjunctivitei
granuloase. Unii autor: chiar incep si se indolascd de natura
parazitari a acestor corpusculi si presupun ci ar fi vorba mai
mult de o degenerare a nucleului celulelor epiteliale conjuncti-
vale (Kiribucki, Mayjuna).

Herzog cauti si demonstreze cd corpusculii lui Halber-
staedter si Prowaczek, nu sunt altceva decat gonococi intr’o
form# de involutie si ii numeste chiar microgonococi iar Berta-
relli ii considerd ca o degenerare a protoplasmei.

Cohen si Noguchi dupd numeroase cercetdri ficute la New-
York, ajung ia concluziunea ci acesti corpusculi ar fi datoriti
unei inflamatiuni a conjunctivei care nu are nimic cu trachomul.

In sfarsit Stanculeanu si Michail, aratdi in 1909 analogia
care existd intre acesti corpusculi din conjunctiva trachomatoasd
cu corpusculii gasiti in salazion §i demonstreazi existenta lor in
conjunctivita exematoasi si chiar si pe conjunctiva normald.

Cercetdrile lor mai stabilesc ci acesti corpusculi isi au ori-



gina intr’o degenerare uneori a nucleului iar alte ori a proto-
plasmei sau chiar a ambelor si ci in ultima analizd acesti cor-
pusculi reprezints un proces de destructie curentd a epiteliului
conjunctival.

In stirile patalogice inflamatorii aceastd distructiune este
mai pronuntatd si cu atdt mai mult cu cat inflamatiunea este mai
puternics, existd prin urmare totdeauna un raport direct intre
distructia celulary si intensitatea intlamatiunei.

In timpul din urm# chestiunea a fost reluatd si studiatd cu
foarte multd grije de citre Ugo Lombroso. Acest autor a stu-
diat in 1921 corpusculii lui Prowaczek pe 87 de cazuri, §i a ajuns
la concluziunea ci ei se gisesc cu deosebire in cazurile de
trachom incipient §i ne tratat cat si in blenoreea ne gonococici
a noilor nascuti. In urma acestor cercetiri Lombroso se crede
indreptitit si afirme ci corpusculii lui Prowaczek reprezinti
agentul patogen al unei afectiuni conjunctivale specifice alta
decat trachomul si c# atunci cand ii gdsim la un trachomatos
este vorba de o infectiune mixti.

In anul trecut, rge4, acest autor reia chestiunea ficandu-si
de data aceasta cercetdrile pe o scari foarte intinsd. Studiind
nu numai conjunctiva trachomatogilor sau conjunctiva normali
a omului ci si conjunctiva din aproape toate afectiunile micro-
biene oculare cat si conjunctiva tuturor animalelor de laborator,
acest autor ajunge de data aceasta la concluziuni care se deo-
sebesc fundamental de acelea la care ajunsese cu 3 animai inainte,
Intalnind peste tot acesti corpusculi: in trachom, in conjunctivita
acutd datoritd bacilului Weeks, in blenoreea gonococicd si ne-
gonococicd a noului niscut, pe conjunctiva normali a omului,
cobaiului, iepurelui, in uretrita gonococici etc., ajunge la con-
cluziunea ci aceste incluziuni celulare reprezinti o desintegrare
a- epiteliului conjunctival si c¥ aceastd desintegrare este cu atat
mai accentuatd cu cat procesele inflamatorii de la nivelul con-
junctivei sunt mai puternice, prin urmare exact la concluziunea
la care ajunsese cu 15 ani mai inainte Prof. Stanculeanu si Michail.

Odatd descrisi, autorii au ciutat si abtind cultura corpus-
culilo? lui Halberstaedter §i Prowaczek dar rezultatele au fost
negative.
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Noguchi si Cohen, intrebuintand aceeas metodd ca la culti-
varea spirochetei sifilisului, reusesc in 1913 si izoleze in culturi
pure un microorganism care dup# ei ar fi prezentat toate carac-
tereie morfologice ale corpusculilor lui Prowaczek. Paparcone
tucrand in aceleasi conditiuni ca Noguchi si Coken, ajunge si el si
izoleze corpusculii trachomului, insi formuleazi anumite rezerve
asupra valoarei lor, intru cat i-a gisit si in tubii de control in
care era numai ascitd si bucdti de rinichi acoperite cu oleu de
parafind si neinsdmantate cu materiai trachomatos.

Corpusculii din acesti tubi de control g’ar avea originea
dupd acest autor in resturile celulelor epiteliului renal. Ulterior
Paparcone a incercat si cultive acesti corpusculi §i in vivo ser-
vindu-se de camera anterioari a jepurelui in care a introdus
alituri de materialul trachomatos si buciti de rinichi steril. A
facut aceasta pentrucid dupid Noguchi si Cohen, agentul patogen
al trachomului ar fi un anaerob facultativ si nu s’ar inmulti fara
prezenta bucitilor de rinichi.

Rezultatele acestor noi cercetiri au rimas de asemenea nega-
tive incat problema etiologiei trachomului continui si fie nere-
zolviti. »

Mai interesante sunt datele obtinute in urma studiului expe-
rimental al trachomului. Acest studiu a fost focut mai intai pe
om si apoi pe animale. Sa/fler (1881) a excizat cateva granu-
latiuni de la un trachomatos si le-a depus in fundul de sac con-
junctival al unui individ normal. Sapte zile mai tarziu a con-
statat primele semne ale trachomului de inoculare. Addario
(1900) a experimentat trachomul pe 3 orbi. Afectiunea inoculat
a apirut dupi o periodd de incubatie care a variat intre 3—5
zile iar dupa dou# luni de la inoculare a obtinut un trachom tipic.

Asemenea rezultate pozitive au obtinut si Greef, Frosch si
Clausen (un caz) Mijashito (3 cazuri) Wakisaka. Prin aceste
cercetiri s’a stabilit astfel ci trachomul este o boald inoculabild
de la om la om.

De la om studiul experimental al trachomului a trecut la
animale la care s’a obtinut de citre Charles Nicolle, Cuénod si
Blaizot de la institutul Pasteur din Tunisia rezultate de un
foarte mare interes stiintific. Acesti autori intrebuintand ca virus



produsul de curetaj al trachomului au obtinut la cimpan.zei cinc!
rezultate pozitive pe cinci incerciri. Morax, pe gapte cimpanzel
inoculati nu a obtinut decat un singur rezultat pozitiv. Nicolle
crede ci aceasta s’ar datorii faptului ¢ Morax, a lucrat cu un
virus obtinut in Franta care dup# el ar fi mai putin activ.

Perioada de inoculatiune a trachomului la cimpanzeu, dup
Nicolle, ar fi de vre'o 1o zile gt nu este insotitd de nici o reac-
tiune inflamatorie. Citre a 3-a sau a 4-a sdptimana aspectul tracho-
mului experimental al cimpanzeului este foarte asemdndtor cu
acel al omului. Se observi adici granulatii trachomatoase dintre
care unele foarte moi putand fi strivite intre degete, localizan-
du-se de predilectiune la nivelul marginei superioare a tarsului
si avand tendintd marcanti la extensiune pe intreagd suprafata
conjunctivali,

La unul din cimpanzel Nico/le a putut urmiri evolutia aces-
tor granulatii timp de 8 luni, datdi dup# care granulatiile au
inceput si regreseze ramanand limitate numai la regiunea tarsiani.

Incercirile lui Halberstaedter si Prowaczek de a produce
trachomul in mod experimental la urangutan se& pare ci nu au
reusit dupd cum nu au reusit nici incercirile Jui Hess si Raomer
Bertarelli si Ceccehetto, Morax si Heymann, Botteri Boyardy etc.
asupra maimutelor inferioare (macacus sincus, rhesus, cynomol-
gus). Desi in unele cazuri autorii de mai sus au constatat dupi
15 zile de la inoculare, aparitia unor granulatiuni, acestea nu
prezentau insi o localizare caracteristici, fiind situate de predi-
lectiune pe conjunctiva pleoapel inferioare si avand o durati
foarte scurti. S'a vizut apoi cd asemenea granulatiuni apar si
la maimutele cirora nu li s’a facut absolut nici o inoculare asa
cd in lipsa unui control rezultatele obtinute chiar la animalele
inoculate s’au considerat negative.

Cu totul altfel stau lucrurile fatdi de magotul din Algeria
(macacus innuns) care dup# Nicolle si Cuénod este singurul ani-
mal reactiv pentru trachom, La aceste maimute, autorii de mai
sus au putut constata dupa o incubatie de 10 zile, aparitiunea
unor granulatiuni care dupi cateva zile luau aspectul caracte-
ristic al granulatiilor trachomatoase de la om.

Sediul lor caracteristic, era ca si la antropoide conjunctiva



— 17 -

tarsald superioars si aceea a fundurilor de sac " conjunctivale.
Un fapt interesant observat atat la magot cat si la cimpanzeu
asupra ciruia autorii de mai sus au insistat este lipsa oricdrei
reactiuni inflamatorii aparente si lipsa oricdrei secretiunit in tot
timpul perioadel de 1ncubat1une a boalei. Aceasta dovedeste ci
trachomul departe de a se instala dramatic, cu simptomatologia
unei conjunctivite acute se desvolti din contrd lent, insidios
aproape neobservat, Din acest punct de vedere observatiile lui
Nicolle si Cuénod concordd Intru toate cu faptele clinice obser-
vate de toti oculistii si anume al cazurilor de trachom care trec
neobservate pand in ziua in care intr’un mod va totul mcxden-
tal se descopere afectiunea.

Durata si gravitatea leziunilor trachomatoase dela magot
s'ar pdrea cd este in legdturd cu activitatea virusului intre-
buintat si NVicolle afirm¥ c# el impreuni cu colaboratorii sii au
obtinut in 1921, la aceste animale un trachom de lungi durati
cu leziunile tipice care nu s’au vindecat decat gratie unui proces
de sclerozi care a prins intreg tesutul granular. Aceste leziuni
se deosebesc foarte mult de acelea pe care le-a obtinut la ace-
lag animal in incercirile experimentale din 1913.

In sfarsit contrar parerei autorilor care sustin c# iepurele
este refractar trachomului, Nicolle si Cuénod declard ci in-
.cepand din 1919 de cand lucreazi cu un virus mai activ au
putut obtine un trachom si la acest animal, care difer3 insi de
acel al omului prin localizarea granulatiilor.

Acesti autori in colaborare cu G. Blanc au aritat ci leziu-
nile trachomatoase ale iepurelui se desvoltd mai intai la nivelul
foliculilor limfatici normali preexistenti, pe care il hipertrofiazi
intinzandu-se apol §i in restul mucoasei conjunctivale.

Desi foliculii trachomatosi al iepurelui nu sunt asa de tipici,
totusi cercetdrile histologice au ardtat lui Solovieff ci granula-
tille ce apar pe conjunctiva iepurelui dupZ inocularea cu virus
trachomatos au aceeas constitutie ca si acelea ale omului. S’a
gisit apoi in frotiuri corpusculii lui Prowaczek iar Nicolle si
Cuénod au reusit si treaci trachomul iepurelui la magot si
apoi la om.

Incerciirile experimentale de a produce un trachom la
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_pisici, soareci, porumbei, cobai, etc. au rimas fird rezultate,
Nicolle ‘este de pirere ci aceste rezultate negative sd nu ﬁc_
interpretate ca o lipsi de senzibilitate a animalelor insirate mai
sus fatd de trachom, cci dupd el aceste insuccese se datoresc
mai degrabi virusului care fiind putin activ nu este capabil si
determine o reactiune manifesta.

Ca o confirmare a rezultatelor obtinute Nicolle si Cuénod
declard ci au reusit si treacd trachomul cu rezultate pozitive
‘dela maimutd la maimutd §i chiar de la iepure la lepure ce
e drept cu mai multd greutate.

La unul din animale ei au putut conserva virusul mai mult
de un an, fapt care pe langd interesul s¥u stiintific prezintd si
un mare interes de ordin practic.

In cercetirile lor experimentale, Nicolle, Cuénod si Blanc,
au utilizat produsul de raclaj al conjunctivei trachomatoase,
recoltat mai ales dela bolnavii recenti si netratati. Rezultatele
definitive obfinute au fost toate pozitive. De asemenea au avut
rezultate pozitive si in unele cazuri in care era vorba de un
trachom vechi pe cale de cicatrizare. In urma acestor consta-
tiri ei ajung la concluziunea c# trachomul este contagios — in tot
timpul evolutiei sale, leziunile cele mat active fiind totdeuna
cele mai contagioase.

La doi magoti, Nicolle si Cuénod au putut produce tracho-
mul numai cu ajutorul lacrimilor provenite dela bolnavii tra-
chomatosi, dupd ce mai inainte ficuserd usoare scarificiri pe
conjunctiva anjmalelor. La alte animale numai simpla expunere
a conjunctivelor Ja aer a fost suficientd si produci mici leziuni
pe unde s¥ patrundd virusul, si si produci boala.

In sfarsit autorii de mai sus, atribuesc un mare rol muste-
lor in propagarea infectiunei trachomatoase care ar leza epiteliul
conjunctivei sinitoase §i apoi l'ar infecta cu virusul ce se
‘gdseste pe labele si pe trompele lor. Ei propun chiar o serie
intreagd de misuri profilactice contra mustelor printre altele :
distrugerea si indepirtarea lor din silile in care se gisesc
trachomatosii, astuparea ferestrelor cu panzi metalici foarte fini
etc., etc.



CAPITOLUL 1I.

Natura si proprietitile virusului trachomatos,

Stabilindu-se in mod definitiv ci corpusculii lui Prowaczek,
nu joac# nici un rol in etiologia trachomului, atentiunea tuturor
oculigtilor s’a indreptat citre lucrdrile lui Nicolle si a colabora-
torilor sdi care au aritat cX agentul patogen al conjunctivitei
granuloase este un virus filtrabil ce prin incilzire la 50° i-si
pierde proprietitile sale patogene. Ei au reusit si conserve un
virus activ in glicerind timp de 7 zile si mai mult de un an
pe conjunctiva animalelor senzibile pentru trachom (la magot
si chiar la iepure).

Injectandu-l intra testicular la iepuri au reusit de asemenea
s#-l conserve timp de 37 zile —ins4 numai in cazurile in care
au lucrat cu un virus mai activ. Injectiile uretrale au dat rezul-
tate negative si la om si la magot.

CAPITOLUL IIL

Date experimentale relative la imunitatea imuni-
zarea si tratamentul specific in trachom.

Observandu-se c# unele animale senzibile pentru trachom
nu contracteazi boala nici chiar dupi inoculare s’a crezut in
existenta unei imunitdti naturale a acestor animale — dar in urma
s'a vdzut ci vina rezultatelor negative o purta virusul inoculat
care era putin virulent.

S’a incercat atunci si se imunizeze organismele prin ino-
culatiuni virulente repetate — utilizandu-se calea intra venoasi:
cateva rezultate pozitive obtinute de citre Nicolle, la magoti
au dat mari sperante celor ce se interesau de aceastd problemi
dar de scurti durati pentru ci alte incerciri au rimas negative.

Nicolle a incercat chiar un tratament cu virus recoltat dela
bolnavi iar Cwénod a intrebuintat produsul de raclaj pe care
l-a administrat in injectii sub conjunctivale si sub cutanate cu
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rezultate multumitoare. De §i nu au experimentat pe o cale
mai intinsi din cauza lipsei de material trachomatos, totusi
autorii de mai sus se cred indreptatiti si afirme cd:

1. O bnunitate naturald in trachom nu exista.
2. Nu exista nici o imunitate prin pr{ma imbolndvire.
. Este mai probabild con/erlrea unet tmuanedrd /)rm nocu-
la{mm virulente repetate.
4. Tnocularea de virus sau material trachomafos constitue
un adjuvant pretios al tratamentelor obismuile in trachom.

Plecand dela aceste date Demaria, Mazzo si Rebay, au
incercat vaccinoterapia curativi in 20 cazuri tipice de trachom
cu leziuni corneene, servindu-se: in 8 cazurl de un auto-vaccin
preparat din produsul de raclaj al bolnavilor, in 6 cazuri de un
heterovaccin, iar in rest de un vaccin iodat preparat dupd metoda
lui Rangue 1 Senez.

Injectiunile lor au fost practlcate subconjunctxva] la un inter-
val de 7 zile, minimul injectiunilor fiind 3 si maximul 7. La,
bolnavii tratati prin auto-vaccin au obtinut: 3 rezultate foarte
bune, doui bune siunul fird nici un rezultat, 1ar restul au pari-
sit serviciul inainte de terminarea tratamentului. Examinati la
cateva luni in urmi, starea lor conjunctivald era foarte buni,
neavand nici o recidivd pani la acea dati. In sfarsit, 7rantas
a utilizat vaccinul ,cow pox“ intr’'un caz de trachom, care s'a
ameliorat intr'un chip evident,




PARTEA IL

CERCETARILE PERSONALE,



@
#®
'
)
- S
S
3
it
%
o
- e
L 4
(%
K
.
-




CAPITOLUL 1.

Cercetiri asupra transmisiunei experimentale
a trachomului.

Am ficut aceste cercetdri asupra iepurilor, cainilor si omu-
. 1 plecand de la datele stabilite de citre Nicolle si colaboratorii

. In primul rand am cautat si verific faptele constatate de
ace§t1 autori la iepuri, acestea fiind singurele animale recunos-
cute ca senzibile la trachom care mi-au fost accesibile.

Technica de care m’am servit este aceeas pe care au intre-
buintat-o mai toti autorii cari s’au ocupat cu aceasti problema.

Ca material infectios am utilizat produsul de raclaj al con-
junctivel trachomatoase si biopsii conjuntivale pe care le-am
ridicat din fundurile de sac conjunctivale superioare.

Acest material in toate cazurile l-am recoltat de la bolnavii cu
trachom tipic, care prezentau o foarte mare, contagiozitate ser-
vindu-m# de obicei de bolnavi infectati de la aceeas sursd multi
fiilnd membrii ai aceliasi familii.

In unele cazuri am intrebuintat produsul de raclaj aga cum
l-am recoltat, in altele am intrebuintat filtratul obtinut prin tre-
cerea materialului infectios prin filtrul Berkefeld.

- Rezultatele obtinute sunt urmitoarele :

Instilatiile oculare cu produsul de raclaJ al trachomatosilor
practlcate pe 25 iepuri nu mi-au dat nici un caz pozitiv. La doi
iepuri am observat a 3-a zi de la instilare o congestle a conjunc-
tivelor palpebrale care a disparut dupia 5-a zi de la instilare.
Nu am observat aparitiunea de foliculi i nici chiar hipertro-
fierea foliculilor limfatici normali ai conjunctivei care la unele



animale erau foarte bine desvoltati. Citre a 14-a zi de la ince-
putul experientel, am raclat fundul de sac con.junctival al iepu-
relui inoculat cu un ac de platind pe care apol lam pus in atin-
gere cu conjunctiva unui om. Am pl'me“lrit timp de doui lunj
acest om fira si observ vre-o modificare a suprafetei conjunc-
tivelor sale.

Intr’o altd serie de experiente, am inoculat produsul de raclaj
al trachomului intra testicular la 4 iepuri bérbati i am urmirit
animalele pan in a 32-a zi de la inceputul experientei.

La toate animalele am observat la cateva ore dupi injectiu-
ne o tumefactie inflamatorie a testiculilor §i o urcare a tempe-
raturei. Aceste fenomeme au dispdrut complect dupi 5—6 zile.

In ziua 29-a de la inoculare, am extirpat testiculul unuia
dintre iepuri si l-am sectionat in doud jumititi egale: dintre
cari pe una am fixat-o in lichidul lui Muller pentru examenul
histologic iar pe cealaltd jumitate am triturat-o in ser fiziologic
si apoi am trecut-o in filtrul Berkefeld. Din filtrat am instilat
timp de 4—5 ore la intervale de 15" in fundurile de sac con-
junctivale a doi indivizi cu conjunctivele normale si la o serie
de iepuri observandu-i pe toti timp de peste 45 de zile. Rezul-
tatele au rdmas negative in toate cazurile. La ceilalti 3 iepuri
am estirpat testicolul la cate o ziinterval, respective in a 30-a,
a 31-a sia 32-a zi de la inoculare sil-am utilizat in acelas mod
ca mai sus. Testiculul extirpat in a 31-a zi nu l-am mai trecut
prin filtrul Berkefeld, ci emulsia facutd din el in ser-fiziologic
am instilat-o ca atare in fundurile de sac ale unui individ nor-
mal. Rezultatul negativ.

Nici la examenul histologic al testiculilor nu am g#sit nimic.

Am cdutat atunci s vid care ar fi ‘actiunea virusului tracho-
matos inoculat in alte tesuturi ale organismului decat cele asupra
cérora s’a experimentat pand acum.

In aceastd ordine de idei m’am oprit asupra sistemului ner-
vos central asupra ciruia se stie ci virusurile filtrante produc
leziuni uneori foarte caracteristice.

Am intrebuintat in aceste experiente 21 de animale si
anume: 16 iepuri si 5 caini. Technica intrebuintats a fost cea
obisnuitd inocularilor intra cerebrale. Cu ajutorul unei siringi



am inoculat intra cerebral cateva diviziuni dintr’'o emulsie foarte
find de tesut trachomatos. Am urmirit apoi animalele timp de
15—20 de zile si le-am sacrificat la intervale regulate de obicei
cam la 2—3 zile, spre a le ridica creerul. In tof intervalul de
la trepanatie pan# la sacrificarea animalului in afari de o usoari
urcare a temperaturei in primele zile, nu am observat ;,imic
anormal. Tin si remarc ci nu mi-a murit inainte de sacrificare
nici unul din cele 17 animale cate au intrat in aceasta serie de
experiente. Creerile recoltate le-am inclus la celoidini si am
facut coloratia Tui Nisle si coloratia cu hematoxilina eozini. Nu
am gisit in nici unul din cazuri nici o leziune cerebrali. La
trei animale am inoculat lacrimile recoltate de la bolnavii cu
trachom. Ji in aceste cazuri rezultatele au fost negative.

In sfarsit la un singur animal am introdus in interiorul
substantei cerebrale o adeviratd biopsie conjunctivald insi ani-
malul a sucombat dupi 48 de ore cu fenomene meningeale,

Aceste cercetdri experimentale negative referitoare la trans-
misiunea experimentali la iepuri a trachomului sunt in mod
surprinzitor discordante cu rezultatele obtinute de Nicolle, Cuee-
nod si Blaizol.

Aceste rezultate sunt cu atdt mai surprinzitoare cu cat nu
poate fi vorba de o slab# virulent3 a virusului trachomatos din
Romania de oarece multi din bolnavii de la care mi-am recoltat
materialul infectios erau membrii ai aceleiag familii unii din ei
avand forme grave de trachom vecine cu infirmitatea.

CAPITOLUL IL

Cercetiri serologice asupra trachomului.

Una dintre cele mai dificile probleme ale trachomului, chiar
pentru cei mai experimentati specialisti este fird indoiald diag-
nosticul siu diferential. In adevir, marea aseminare care existd
intre trachomul incipient sau putin inaintat cu inci riu delimi-
tata categorie a conjunctivitelor foliculare sau a conjunctivitelor
cu foliculi, a facut chiar pe o parte dintre specialisti s& se ala-
ture, pentru interesul profilactic al chestiunei, feorzei uniciste care



— 26 —

considerd drept trachom ori ce afectiune conjunctivald in cursul
cireia apare m#car un folicul.

Majoritatea autorilor moderni — dualistiv — pérdsind cu
drept cuvant conceptiunea unicistid a trachomului admit tocmai
pentru dificultatea mare a diagnosticului diferential grupa afec-
tiunilor conjunctivale a suspectilor de trachom.

Este bine inteles c# nici unicigtil nici dualistii nu au reusit
s4 rezolve pani in prezent, in mod definitiv stiintific prin con-
ceptiile lor chestiunea diagnosticului diferential precis al tracho-
mului.

In adevidr nici clinica, nici bacteriologia, nici anatomia pa-
tologicd cu toate cercetirile lor pline de detalil fructuoase, nu au
fost capabile si dea cheia care si solutioneze aceastd problemi
atat de importanti pentru combaterea trachomului. Acestor cauze
se datoreste faptul ci in ultimul timp s’a ciutat si se solutio-
neze problema diagnosticului diferential al trachomului pe cale
biologici.

Printre cercetirile biologice cari au urmirit acest scop notdm:

1. Reactiunca lui Abderhalden, incercatd incid din 1913 de
citre Prof. Stianculeanu si Dr. Pitulescu. Rezultatele acestei rea-
ctiuni fiind foarte inconstante, nu a putut fireste si treaci in
practica curenti ca metodi sigurd pentru diagnosticul diferen-
tial al trachomului.

2. Reactiunca de fixare a complimentului (Rohemer, Leber,
Michail), care pentru aceleasi motive a fost foarte curand parisita.

Cercetidrile din ultimul timp ale lui Kleczowski si Karelus
care au ficut atita senzatiune in lumea oftalmologici de pretu-
tindeni, de asemenea nu au putut si rezolve problema. Din
aceste cercetdri reese posibilitatea de a pune diagnosticul sero-
logic al trachomului gratie unei albumine striine pe care ar
contine-o serul bolnavilor cu trachom si care, inoculati la iepuri,
ar produce fenomene de anafilaxie localii caracteristice.

Sustinitori ai conceptiunei lui Lubarsch asupra inflamatiunei
cronice §i adepti ai scoalei care admite ci corpusculii intrace-
lulari ai lui Prowaczek constituesc agentul patogen al tracho-
mului acesti autori afirm¥, c# foliculii trachomatosi nu sunt da-
toriti actiunei insisi a agentului patogen al trachomului, ci pro-



-dusilor rezult.agi d.in transformatiunea conjunctivei in perioada
acutd a boalel cari ar actiona ca un factor inflamator.

_ Acest mpd.de a concepe trachomul oricat de original ar fi
vine i_n contrazicere ipsﬁ atat cu cercetirile clinice cat si cu cele
exper.lmeptale ale'lux Nicolle, Cuénod si Blaizot, cari in mod
indubitabil au stabilit c¢i trachomul este virulent si prin urmare
contagios in tot timpul evolutiei sale.

Cat despre corpusculii lui Prowaczek pe care Kleczhowsks
si Karelus i considerd ca fiind agentul patogen al trachomului,
cercetirile cele mai noi dupd cum am dovedit si in alt parte
au aritat:

1. Inconstanta acestor corpusculi in trachom.

2. Existenta lor in conjunctivita blenoragici cu incluziuni
a noilor ndscuti, cat si in blenoree.

3. Existenta lor si in alte afectiuni cronice si acute ale con-
junctivei cu totul de altd natur.

Pentruca cercetirile serologice asupra trachomului ficute
de Kleczhowski si Karelus porneau dela principii cari contrazi-
ceau unele fapte stabilite in mod experimental si demonstrate
clinic, am fdcut o serie de cercetiri cu caracter de control, ale
ciror rezultate le-am publicat incid din anul trecut.

Ca si Kleczhowski si Karelus, animalele de care m’am servit
pentru experimentare au fost iepurii. In tot cursul cercetirilor
mele am urmirit pas cu pas datele autorilor de mai sus, punan-
du-m# absolut in aceleagi conditiuni de experimentare ca si dansii,
ard totus ca si pot ajunge la aceleasi rezultate.

Experientele le-am impdrtit in cinci serii si au fost ficute
pe 21 de iepuri.

- In prima serie de experienfe am c#utat si-mi dau seama
de puterea de toxicitate pe care o prezintd serul de om normal.

Recoltarea serului am ficut-o cu toatd grija de asepsie, prin
punctia venei cubitale, dela indivizi cu sero-reactiunea Wasser-
mann negativi.

Pentru a senzibiliza iepurii am injectat din acest ser in
vena marginald a urechei. Cantitatea de ser injectatd la primii
3 iepuri a fost aceea preconizatd de Kleczhowski gi Karelus $i
anume: ,La un iepure cu o greutate mijlocie de 1o00 gr. doza
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inofensivi corespunde la /s 9, din greutatea ani.mfllului, senzi-
bilizarea cu 1/, la suti din greutate nefiind posibild decat 1a
iepurii de 1500.° g -

{Jup# aceastd technici insi nu am putut qbgmq ‘Sen:Zlblll-

zarea iepurilor, pentru ci toti muriau dupd prima injectie. In
adevar la iepurile No. 1. de 2550 gr. la 7 IX 1923 practic o
injectie in vena marginald a urechii cu 1o cmc. de ser normal,
deci mai putin de Y/ %, din greutatea sa gl In cateva sec‘unde
animalul cade prezentand dispnee i clanozd, scoate cateva tipete
si moare in timp de aproximativ 2 minute.
" Unui al 2lea iepure de 1680 gr. ii practic in ziua de 12
IX 1923, la orele 4, o injectie de 3 cmc. de ser normal si dup#
10 minute i misor temperatura care arati o ascensiune de 4
diviziuni (dela 39'—30%). Pe la orele 10 iepurele sucombid cu
fenomene respiratorii,

Al treilea iepure primeste in ziuva de 13 IX 1923 4 cmc.
de ser normal, deci Y/, %, din greutatea sa, si sucombid dupi
-cateva ore,

Aceste note experimentale dovedesc ci:

1. Serul de om normal prezinid pentri iepure, in injectic
inlravenoasd, o toxicitate reald care se {raduce prin moartea
animalilus injeclat.

2. Doza de ser corcspunzind la /g %, din greutatea ani-
malului, doza pe care Kleczhowski si Karelus aun gdsit-o inofen-
Sivd este prea mare.

Aceastd proprietate toxicd a serului uman este datoritd unui
element a cdrui actiune este comparabild cu aceea a unei dias-
taze, cici inactivand la 56° acest ser, am reusit si-i suprim
toxicitatea. Pentru a ilustra mai bine acest lucru dau aci pro-
cesul verbal al uneia din aceste experiente:

lepurele No. 5. Greutate 3150 gr.

19 IX 1923. Injectie in vena marginald a urechii cu 8 cme. de ser
normal, inactivat !/, ora la 56°.

Temperatura luatd la 1o minute dupi injectie aratd o ascensiune de
7 diviziuni (dela 381—389). ’

28. IX. Inje~tie subconj O. D.cu 0.8 cme. ser normal luat de a acelag



individ si pregatit in acelas fel. Temperatura luatd la 1o minute dupi
injectie aratd o ascensiune de 4 diviziuni.

La 3 ore dupd injectia sub conjunctivals a inceput sa apara un edem
anafilatic al conjunctivei palpebrale superioare, care dup4 o or4 a ajuns
la mdrimea unei alune, in timp ce iepurele era afebril,

29 IX Edemul anafilactic cu mult mai mare. Marginea libera a
pleoapei cu caracter inflamator. Foarte putind secretie. Temperatura
normals. Pete hemoragice pe traectul vaselor conjunctivaile.

1. X Edemul anafilactic disparut. Exist4 inc4 o usoara congestie con-
junctivald care a dispadrut dupi citeva zile. )

Prin urmare, inactivand serul la 56° am senzibilizat ani-
malul §i i-am putut provoca prin o a 2-a injectie sub conjunc-
tivald o reactiune anafilactici conjunctivald puternici. Ceea ce
ne isbeste insi cu deosebire in aceasti experientd este lipsa
Jebrei.

In adevar, atat dupi prima injectie senzibilizants, cat si
«dupd a 2-a anafilactizantd nu am inregistrat decat ascensiuni
termice de maximum un grad, in timp ce, Kleczhowski si Karelus
sustin ¢ au inregistrat ascensiuni de 4—5 grade (de la 37¢—43°).

Pentru a ne convinge odati mai mult c# actiunea toxici a
serurilor este comparabild cu aceea a unei diastaze, in a 2-a
serie de experiente am injectat la alti iepuri cantititi mai mici
din serul recoltat de la aceiasi bolnavi insd ne inactivat. lepurii
injectati in acest fel au sucombat dupi cateva ore, pe cand
ceilalti injectati cu acelas ser in cantitdti mai mari insi inactivat
au continuat si triiasca.

In a 3-a serie de experiente am c#iutat si ne dim seama
de toxicitatea serurilor provenite de la bolnavi cu trachom si
intru cat aceast# toxicitate este mai mare la acesti bolnavi fatd
.de aceia a indivizilor indemni de infectiunea trachomatoasa.

Ca si Kleczhowski si Karelus am senzibilizat 2 iepuri
{No. 7 si g) cu ser trachomatos inactivat, injectandu-le in vena
auriculard : primului (No. 7.) care avea o greutate de 2550 gr.
8 cmc. de ser, adici aproape /3 °/, din greutatea sa, iar celui
de al z-lea (No. g), de 2350 gr., 5 cmc, adicd 1/4" °/, din
greutatea sa. ,

Primul animal n’a prezentat dup# prima injectie nici o ascen-
siune termic¥, iar dup# 10 zile, cand i-am practicat sub conjunc-
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tival o a 2-a injectie anafilactizantd cu o,9 cmc. din serul ace-
luiasi bolnav, afars de edemul de injectiune care proemina intre
cele 2 pleoape si care a dispirut complect dupd o or#, fiind
urmat’ apoi de un edem anafilactic, nu a prezentat nici un alt
fenomen apreciabil. o

Fenomenele locale inflamatorii au prezentat absolut aceleast
caractere ca §i la iepurele No. 5, senzibilizat cu serul normal,
disparand complect ca i la acesta dupa 3 zile de la injectie.
Cel de al 1l-lea iepure (No. g) a prezentat toate aceste feno-
mene inflamatorii cu mult diminuate. .

Pentru o mai buni clarificare dau aci in rezumat procesul
verbal al experientei:

Iepurele No. g, greutate 2350.

17. X. Injectia in vena marginald cu 5 cmc. de ser trachomatos
inactivat la 56,, !/, or4. Temperatura Juata in rect inainte de injectie aratd
38.8. La '/, ord dupa injectie aratd 39°.

27. Injectia subconjunctiv, cu o5 cmc. ser trachomatos inactivat.
Temperatura Juatd cu 10 minute inainte de injectie aratid 39' (orele 3'/,)
iar la '/, ore dupi injectie 39°. Seara temperatura 39°.

28. X. Fenomenele inflamatorii minime. Nu se observi nici edemul
tipic anafilactic asa cum l'au prezentat ceilalti iepuri, iar temperatura este
normald. .

Rezults prin urmare din aceasti serie de experiente, ci
spre deosebire de constatirile lui Kleczhowski st Karelus nu
am obtinut nici un fenomen reactional care si ne indritueascid
si tragem concluziunea, ci serul trachomatosilor ar fi extrem
de toxic pentru iepuri. Cercetirile mele nu mi-au aritat nici
scurba de temperaturd caracteristici” pe care au inregistrat-o
autorii polonezi si nici ,slabirea excesivd a iepurilor senzibili-
zati cu ser trachomatos, slibire urmati de moarte rapidi“ pe
care o cliteazi aceiasi autori.

Ceeace reiesd insi din experientele mele este, ci serul
trachomatos se comportd fatd de iepuri in injectie intravenoasi
cxact ca st serul normal, .

Faptul ca la iepurile No. g am inregistrat fenomene ana-
filatice mai atenuate il explic prin cantitatea relativ mici de
ser de care m’am servit la senzibilizarea animalului,
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Pentru a vedea pand la ce punct este verosimili supozi-
tiunea ci ori ce boald infectioass cronici di nastere unei albu-
mine striine in sangele bolnavilor de aceste l;oale, in a 4-a
serie de experienfe m’am servit de un ser recoltat de la indi-
vizi cu alte afectiuni cronice. Bolnavii i-am ales tot din sfera
patalogiei oculare si am recurs la bolnavii cu dacriocistiti cro-
nicd. Mersul experimentdrilor a fost acelas ca si in cazurile
precedente si rezultatele obtinute au fost peste fof negative, in
sensul ci aceste seruri nu au prezentat un grad mai mare de
toxicitate decat serurile provenite de la indivizii sinitosi.

Aceste lucrurt odati stabilite am ciutat in a 5-a serie de
experiente sd vdd anume ce relatiuni existi intre ,toxicitatea”
serulul trachomatos si intre toxicitatea extractelor de conjunc-
tivd trachomatoasi.

Kleczhowsk: si Karelus ajung la concluzia ci aceste ex-
tracte se comportd fati de organismul iepurelui in acelas mod
ca si serul unui bolnav de trachom, ba chiar manifestd un grad
si mal accentuat de toxicitate.

Ca material de experimentare m’am servit de emulsia de
conjunctivi trachomatoasd pe care am injectat-o intra peritoneal
la iepure.

Iatd procesul-verbal al unei asemenea experiente:

Iepurile No. 12. Greutate 1900 gr.

23. XI. Injectie intra peritoneald cu 5 cmc. de extract de conjunctiva
trachomatoass.

3. X1I. Injeciie sub conjunctivala cu o.5 cmc. de extract de conjun-

ctivita trachomatoasa.
4. XII. O usoard congestie conjunctivald si perikeraticd. Nici un alt

fenomen inflamator.
5. XII. Conjunctiva normald.

Rezultd deci ci nu am putut obtine o senzibilizare a ani-
malului cu ajutorul extractelor de conjunctivd trachomatogsé,
fapt care de altfel s’ar putea explica prin cantitatea prea mica
de albumini care se gdseste in aceste extracte.

La un alt iepure (No. 16) am obginut senzibilizarea cu ser
trachomatos inactivat, iar sub conjunctival i-am inoculat extract
de conjunctivd trachomatoasd. Animalul a reactionat in acest caz



absolut la fel casi in cazurile in cari am intrebuintat numai ser
sanghin provenit de la un om sinitos, sau de la un bolnav cu
trachom. Nici in aceastd serie de experiente nu am obtinut o
urcare de temperaturd.

Pentru a ne da, seama de diferenta de actiune intre albu-
mina extractului de conjunctivd trachomatoasi §i o altd albumina
de tesut normal, in injectie sub conjunctivali la animalele sen-
zibilizate in prealabil cu ser trachomatos, am injectat sub con-
junctival un extras (suspensie) de tesut conjunctival si tesut
de mucoasi uretralid de iepure si fenomenele reactionale obti-
nute nu au diferit decat prin aceia ci au durat vre-o 5 zile fara
insd si fie insotite de o urcare de temperatura.

Din aceste experiente de control reese:

1. Serul wman in ijectie inlravenoasa la iepure are o ac-
Hune lfoxicd care se lraduce prin moartea animalului.

2. Aceastd loxicilate este datorila probabil unei diastaze care
poate fi suprimald prin inactivare la 56°.

3. Serul bolnavilor cu trachom wtilizal in injectie inirave-
noasa la iepuri prezintd acecas loxicilale ca st aceiq @ umiui ser
de om normal. -

4. Albumina conjunctivei lrachomaloase in injectie anafi-
lactizantd@ nu produce o reactie mai puternica ca o albumind din.
un alt tesut normal (organe de icpure).

5. Albumina conjunctives trachomatoase nu prodice in injec
tie anafilactizanta o reactiune mai pulernica decdt aceca pe care
o da serul unui trachomatos.

6. Concluziunile la car: ajung Kleczhowski si Karelus in
privinta toxicilitel exagerale a serulur si albuminei conjuncti-
vale a trachomatogilor nu suni confirmate de cercctarile noastre
experimentale.

*
* L

In congresul din anul trecut al Societitii franceze de oftal-
mologie tinut la Strassburg, Sgrosso (Neapole) revenind asupra.
reactiunei de deviare a complimentului a g#sit ci se poate afla
in sangele bolnavilor cu trachom prezenta anticorpilor capabili
si inhibeze hemoliza. In cercetirile sale el s’a servit de doux



fe]u.ri de antigene: unu_l trachomatos si altul adenoidian si a
obtinut in ambele Imprejurdri o perfectd identitate a reactiunei.

_ Putin timp in urma comunicidrei lui Sgrosso am reluat si
noi ce.rcetérlle asupra acestel reactiuni, utilizand un antigen for-
mat din extract amigdalian sau de vegetatii adenoide ale farin-
gelul. Nu putem sti ce anume a determinat pe Sgrosso, sa se ser-
veascd In cercetdrile sale de un antigen adenoidian, ceea ce insi
ne-a determinat pe noi cu deosebire si utilizim acest antigen,
a fost lipsa unui bogat material trachomatos pentru prepararea
antigenului. Am ales apoi fesutul adenoidian plecand si de la
consideratiunea cd in mod normal existd din punct de vedere
histologic o mare asem#nare intre conjunctivi si amigdale, am-
bele continand un bogat tesut adenoidian. Aceias aseminare si
simpatie morbida existd pe de altd parte intre aceste 2 tesuturi
si din punct de vedere patologic.!) Metoda dup# care am preparat
acest antigen a fost aceea a lui Noguchi.

Am facut concomitent reactia Wassermann pentru sifilis, cat
st reactiunea de fixare cu antigen adenoidian in 48 cazuri de
trachom, dintre cele mai tipice, anume alese. Din aceste 48 cazuri
am obtinut o reactiune pozitivi numai cu antigenul adenoidian
in 6 cazuri (12.5%/y) Cinci din aceste cazuri erau forme vechi de
trachom, in stadiul cicatricial, i dintre ele pot cita cazul unei
femei care venise pentru a 3-a oard in clinicd cu recidiva de
trachom si la care reactiunea a fost de 3 ori la rand intens
pozitivi.

Reactiunea Wassermann pentru sifiiis executatd concomitent
asupra acestor 6 cazuri a fost negativi, chiar dupd provocarea
cu neosalvarsan. Zece din cazurile examinate au prezentat pozi-
tive atat reactia Wassermann pentru sifilis, cat si reactia de
fixare cu antigen adenoidian. In fine, cu antigenul adenoidian
am mai obtinut o reactiune de fixare pozitivd in toate cazurile
de infectiune sifilitic4, indemne de orice leziune trachomatoasd,
ba chiar o reactiune de fixare mai intensd decat insdsi cu anti-
genul specific (ficat de fat sifilitic).

%Y D. Michail: Infectiunile oculare de origind amigdaliand Clujul Medi-

cal No. g—10. 1924.
3



Din cele expuse mai sus reiesa urmdtoarele concluziuni:

1. Reactiunca de fixare a complimentului, care utilizcaza
in diagnosticul serologic al trachomului un anlz;ge?z adenoidian,
nu permite diagnosticul sdu bio[ogfc.' In 87.5%, din cazurile de
trachom aceastd reactiunc esle negalivd.

2. In cazurile de infectiune sifiliticd antigenul adenoidian
produce o fixare a complimentulul in procentul de sutd la suta.

CAPITOLUL IIL

Cercetiri asupra imunizirei active in trachom.

Materialul de care m’am servit in incercirile mele de vac-
cihoterapie curativd in trachom a fost constituit:

1. Din produsul obtinut la raclarea conjunctivelor tracho-
matoase si.

2. Din biopsiile conjunctivale facute cu deosebire la nivelul
fundurilor de sac granuloase.

Am triturat aceste produse cat mai fin intr'un mojar si le
am diluat cu o solutiune sterild de ser fiziologic.

Am lisat sa se depuni particulele mai mari de tesut tracho-
matos si dupi o ord am decantat straturile superioare. Lichidul
obtinut I’am inactivat la 50° timp de 1/, ord. Toate injectiunile
le-am practicat subconjunctival. In 4 cazuri am injectat un hete-
rovaccin, iar intr’un caz m’am servit de un autovaccin.

Cazurile tratate au fost dintre cele cu trachom tipic, unele
dintre ele prezentand chiar leziuni corneene. Iati pe scurt foile
de observatie ale bolnavilor cu trachom la care am incercat o
vaccino terapie curativi:

Observatia. I. M. B. de 20 ani, ldcatus, intrd la 3 X 1923 in Clinica
oftalmologica din Cluj, cu un trachom in plina evolutie. Conjunctivele erau
hiperemiate si acoperite cu numerocase granulatii tipice de trachom, cu
deosebire numeroase in regiunea fundurilor de sac. Cutele semilunare
deasemenea erau acoperite cu granulatii. In primele doua zile ale ospita-
lizarei i $’a ficut un tratament decongestionant cu nitrat de Ag. si po-
mada galbens, iar in ziva de 6 X i-am practicat la OD, prima injectie
subconjunctivald de vaccin antitrahomatos o.5 cme.)



Dupé o ord dela injectie am observat la nivelul ochiului injectat o
reactiune caracterizatd prin dureri locale, edem inflamator al pleoapei si
chemozis, fenomene care au perzistat aproximativ 48 de ore, fara ca sta-
rea generald a bolnavului si fi suferit vre-o schimbare.

La 24 ore dela injectiune am observat o false membrana subtire, care
acoperea toatd intinderea conjunctivelor palpebrzzle sia fundurilo; dé sac.
Examenul microscopic al falsei membrane mi-a aratat ci era constituita
dintr’un fin reticul de fibre conjunctive, in ochiurile caruia existau leuco-
cite mononucleare polinucleare neutrofile si eozinofile, cat si celule plas-
malice. Aldturi de toate aceste elemente limfatice se gésee;u numeroase
celule epiteliale conjunctivale. In ziua de 12 X am facut a doua injectiune
de waccin antitrachomalos (1 emel), iar in ziva de 18 X am facut ;x]-a
injectinne (3 cmc,) Dupd potolirea fenomenelor inflamatorii date de aceast
a 3-a injectiune, observ ca volumul granula:iilor trachomatoase incepe si
diminue, cu deosebire in regiunea fundurilor de sac. La 22 X 1923 am
facut a 4@ ifnjectiune de vaccin (4 cmc)) in urma cdreia s’au ivit aceleasi
fenomene reactionale ca si la injectiunile anterioare, cu singura adnotat.ié,
ca falsele membrane conjunctivale au devenit cu mult mai abundente. La
27 X 1933 In fine, am facut a s-a injectiune de vaccin (6 cmc.) care de
asemenea a provocat puternic fenomene reactionale locale. In urma acestei
wltime injectiuni de vaccin granulatiile conjunctivale an disparul complet.
Mentionez inca faptul cd, in tot timpul cat am ficut tratamentul cu vaccin
la OD, am ldsat OS fara nici un tratament spre a-l avea drept control.
Acest ochi si-a mentinut tot timpul starea granulatd pe care a prezentat-o
la intrarea in clinicz, din care cauzi i-am f4cut ulterior un masaj. La 28
X 1923, deci la doud luni dupd ultima injectiune de vaccin, revdd bolna-
vul i constat c4 ambii ochi sunt complect vindecati iar conjunctivele pre-
zentau aspectul normal.

In acest caz este deci vorba de un trachom tipic in faza
de invaziune in suprafatd, ciruia i-am facut la OD un tratament
consistand numai din injectiuni cu vaccin antitrachomatos si la
care am reusit si obtin o vindecare evidentd si perzistenta.
Disparitiunea granulatiilor trachomatoase a avut loc cu destuld
rapiditate (3 sdptimani) si s'a realizat numai de partea ochiului
inoculat, In tot timpul tratamentului ochiul martor nu a pre-
zentat nici o reactiune locald, starea sa granulatd mentinandu-se
neschimbata tot timpul vaccinirei. Tin cu aceastd ocaziune si
relevez ca un fenomen particular demn de notat de partea
ochiului inoculat, ivirea unor false membrane conjunctivale, care
au apirut dup# fiecare injectiune de vaccin. Abundenta acestor

false membrane, cat si intensitatea fenomenelor reactionale ocu-
3.
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lare a mers accentuandu-se cu numirul injectiunilor vaccinale.
Studiul histologic al acestor false membrane a dovedit ci sunt
alcituite din straturile superficiale ale conjunctivei afectate de
trachom, deslipite de dermul conjunctival profund prin procesul
de reactiune produs fati de injectia de vaccin.

Observatia. 1I. P. F. intri la 24 IX 1923 in Clinica oftalmologici din
Cluj cu ldcrimare, fotofobie si congestia ambilor ochi. Examenul conjunc-
tivelor aratd prezenta unor numeroase granulatii trachomatoase presirate
«u deosebire la nivelul fundurilor de sac. Nimic deosebit la nivelul corneei.
l-am ficut in primele dou zile un tratament decongestionant al conjunc-
tivei, consistand in aplicarea nitratului de Ag. si in o injectiune cu lapte
{al cirei rol decongestiv in trachom l’am notat deja intr’o lucrare ante-
rioard.')

In ziva de 26 1X i-am practicat la OA intdia injectie sub conjuncti-
vald (0.5 ¢cmc.) de vaccin antitrachomatos.

. La 28 IX 1923 am constatat la nivelul fundurilor de sac conjuncti-
vale numeroase false membrane. La 30 IX 1923.practic o a z-a injectie cu
vaccin (2 cme.) La 2 X 1923 constatat ci granulatiile trachomatoase sunt
in continui regresiune, iar in regiunile tarsale au dispdrut aproape comp-
lect. La 5 X 1923 fac o a 3-a iwjectie e vacein (4 cme). La 16 X 1923
bolnava paraseste clinica cu suprafetele conjunctivale bine nivelate si cu
indicatiunea de a se reintoarce imediat ce ar simti cea mai mica jeni
oculara.

Peste 2 luni bolnava rewine cu o recidivd de trachom aseminitoare
tabloului clinic pe care-l avusese la prima sa prezentare la clinici.

Din analiza acestui caz reese, ci injectiile subconjunctivale
de vaccin antitrachomatos au favorizat o vindecare rapidi a
trachomului. Spre deosebire de primul caz insd, vindecarea ob-
tinutd prin vaccin in accst caz a fost numai de scurtid durati.

Observatia. 11l si 1V. In alte doua cazuri, prezentand acelas aspect
clasic al trachomului din faza de extensiune in suprafata rezultatele vac-
cino-terapiei au fost exact aceleasi. Bolnavii au parasit clinica . vindecati,
fara a putea avea Insi cunostintd asupra evolutiei lor ulterioare.

In sfargit, am incercat vaccino-terapia antitrachomatoasi si
intr'un caz de trachom vechi de aproape 2 ani, cu panus. Re-

) P. Vancea: Injectiile cu lapte in terapeutica oculara. Clujul Me-
dical No. 9—10 1923, p. 278.
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zultatul terapeutic obtinut a fost submediocru. Iatdi in rezumat
foaia de observatie a acestui caz.

Observatia. V. C. A. de 63 ani, Intra la 6 IX 1923 in Clinica oftal-
mologicd din Cluj, prezentand conjunctivele acoperite cu numeroase gra-
nulatiuni trachomatoase si in parte cu un proces cicatricial in evolutie.
Cornea avea in '/; sa superioara un panus trachomatos tipic. Dupa ce
j-am facut tratamentul descongestionant prin n:trat de Ag. si o injectie
intramusculard cu lapte, i-am aplicat vaccino-terapia practicandu-i ca si in
celelalte cazur{ cinci injectiuni subconjunctivale cu vaccin trachomz;tos,‘
ultima injectiune fiind de 5 cme.

Ca i in cazurile anterioare am obtinut si aci dupi fenomenele de
reactiune deja notate, o regresiune a granulatiilor trachomatoase fara totusi.
a putea s influintez intru catva aspectul panusului.

* * *

Daci ciutdm acum s3 aruncim o privire generald asupra
cazurilor tratate prin vaccino-terapie antitrachomatoass, gisim
ci toate prezintd cateva puncte comune §i anume:

1. O reactiune inflamatorie local# blefaro-conjunctivali, care
apare la cateva ore dupi chiar prima injectiune de vaccin (o5
cmc.), numai de partea ochiului tratat, reactiune care devine
din ce in ce mai accentuatd cu ocaziunea injectiunilor vaccinante
ulterioare.

2. Aceastd reactiune iflamatorie este caracterizatd cu deo-
sebire prin aparitia unor false membrane con unctivale, cari la.
examenul istologic se arati constituite din straturile superficiale
ale conjunctivei trachomatoase.. .

3. Aceste reactiuni inflamatorii succesive sunt urmate, apro-
ximativ dupi a 4-a—5-a injectiune vaccinants, de regresiunea pro-
cesului trachomatos conjunctival, regresiune care in unele cazuri
echivaleazi cu o vindecare durabila (obs. 1.), alte ori cu o vin-
decare trecitoare (obs. V.). Pornind de la aceste fapte de obser-
vatie clinici si anatomo-patologicd, am cautat si gisesc inter-
pretarea biologici a rezultatelor terapeutice obtinute. Aceasta
interpretare mi s’a parut cu atat mai utild cu cat toate incerca-
rile sporadice de vaccino-terapie antitrachomatoasd publicate
Pani acum, nu au ciutat si precizeze natura procesului biologic
ce are loc la nivelul conjunctivei trachomatoase tratate prin vaccin.



Studiul atent al fenomenelor clinice apirute in cursul trata-
mentulul cazurilor mele personale imi demonstreazd insd, ci
reactiunile oculare inflamatorii pe care le provoacd tnjectiile
repetate de vaccin, reprezinld in esenta Senomenul biologic al
dui Arthus. ‘

In adevir, conjunctiva trachomatosului, senzibilizats de_]a
ahtenor prin procesul trachomatos in evolutie, constitue factorul
esential care contribue la aparitia fenomenului lui Arthus de la
chiar prima injectie vaccinanti. Acest fenomen apare cuo clari-
tate din ce-in ce mai accentuats, sub aspectul mai ales al fal-
§elor membrane conjunctivale, pe ‘masurd ce numarul injectiilor
vaccinate este multiplicat. Acestui fenomen biologic in primul rand
s actiunei sale mecanice de delasare a straturilor superficiale
ale conjunctivei trachomatoase, cred ca trebue atribuitd o mare
parte din actiunca terapeutica ce s'a atribuil vaccino-terapiei anti-
irachomatoase practicat pani azi. Tot gratie acestui fenomen
cred, ci trebue si se datoreze actiunea cu deosebire favorabila
a vaccino-terapiei in trachomul incipient, in care eliminarea
mecanici a focarului trachomatos este mai usurati prin super-
ficialitatea procesului infectios.

Cercetirile mele de pand acum nu-mi permit s3 afirm totusi,
daci acestei actiuni de ordin mecanic a vaccino-terapiei antitrz-
chomatoase ar trebui si-i adaogiim si efectul actiunel specifice a
vaccinului, in sensul unei imuniziri locale dupi conceptiunea
vecentd a /ui Besredka, efectul socului coloidal proteinoterapic
in general. Ci interventia acestor doi factori noui in vaccino-
terapia antitrachomatoasi este probabili, o dovedeste faptul, ci
tratamentele chimice simple ale trachomului, ca sulfatul de Cu
i nitratul de Ag, carl provoaci de asemenea eliminarea meca-
nici a straturilor conjunctivale superﬁcnale trachomatoase, nu
sunt totusi capabile si vindece singure trachomul.

De pe acum pot insd afirma, c¢i dacd cumva existd o vac-
<inare antilrachomatoasa specifica pe cale subconjunctivald, atunci
au poale fi vorba decit cel mult de o vaccinare pur locald, fiindca
cercetdrile mele terapeutice mi-au indicat ci procesul irachoma-
tos nu este favorabil influenfal decit mumai de partea oc chitdis
inoculat. . .



Asa fiind lucrurile, tin si remarc aci faptul, ci trebuesc
primite sub toata rezerva rezultatele terapeutice pe cari le-a.
obtinut dl Dr. V. Dinulescu in 3 cazuri de trachom, pe cari le-a.
tratat prin vaccin administrat pe cale subcutanald sila care sus-
tine ¢4 a ob{inut amelioriri evidente. In stadiul actual al vac-
cino-terapiei antitrachomatoase nu putem vorbi de inocularea.
vaccinului pe alti cale de cat pe cea subconjunctivald si direct.
de partea ochiului afectat. ,

Faptul c¢# vaccino-terapia antitrachomatoasid di rezultate
inconstante poate fi pus, pe deoparte in raport cu profunzimea
la care a pitruns procesul infecfios, iar pe de altdi parte in
raport cu capacitatea de reactiune imunizanti locali a diferitelor
faze ale trachomului.

Concluziuni generale.

Tindnd seama de cunostiniele biologice dobdndite pédnd
astdzi asupra trachomului si de datele obtinute in urma cerce-
tirilor noastre personale asupra aceleias probleme conchidem:

1. Corpusculii lui Prowaczek nu sunt agentul patogen al tra-.
chomului, Ei isi au originea intr'o degenerare protonlasmaticd
si nucleard revrezenidnd un proces de destructie a celule epi-
teliale conjunctivale. (Stdnculeanu si Michail, Lombroso).

2. Agenlul patogen al trachomului este un virus filirabil
ce prin inedlzire la 50° isi pierde provrietifile sale patogene.
(Nicolle, Cuénod. Blaizot si Blanc).

3. Virusul trachomatos nu se poale fransmite la animalele
obisnuite de laborator. (Vancea).

4. Serul bolnavilor cu trachom in injectii infravenoase la
iepuri prezintd aceias toxicitate ca si aceia a unui ser de om
normal, din care cauzd nu poate fi utilizal pentru diagnosticul
diferential al trachomului asa cum pretinde Kleczhowschi si
Karelus. (Vancea).

5. Prin reactiunea de fixare a complimentului — cu anti-
gen adenoidiafi — nu se poate pune diagnosticul biologic al
trachonuilui. (Vancea).

6. Imunitate in trachom nu existd. (Nicolle, Cuénod st
Blanc). ) B



7. Injectiile sub conjunctivale de vaccin antitrachomatos
produc o serie de reactiuni inflamatorii blefaro-conjunctivale
ce se desvoltid numai de partea ochiului tratat. Aceste reac-
fiuni care se caracterizeazd cu deosebire prin aparitiunea unor
false membrane, reprezintd in esentd fenomenul biologic al lui
Arthus, ' C

Gratie acestui fenomen procesul trachomaios este favorabil
influintat prin injectiunile de vaccin si numai de partea ochinlui
inoculat. (Vancea).
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