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INTRODUCERE

GENERALITATI

Voim sd.ardtdm in paginile care urmeazd, cd in unele
boale nervoase si mintale, leziunile ficatului pe langd cé&
sunt de o importantd covéarsitoare in tabloul anatomic, dar
joacd un rol important in determinismul simptomelor clinice
nervoasa. /

Pentru aceasta, fard 's& mai facem descrierea, atat
de bine cunoscutd a sindromelor neurologice caracterizate
printr’o dubld leziune a encefalului si a ficatului, vom starui
ceva mai mult asupra psihozelor prin auto-intoxicatie hepa-
tica, insistdnd insd, in cele doud grupe de fapte asupra siner-~
giei patologice hepatc~encefalice.

Apropierea pe care o facem inire maladiile nervoas2
cu simptome hepatice si cele mintale prin deficien{d a
ficatului, din punct de vedere al mecanismului probabil de
producere, rezidd in fapte pe care le vom expune mai jos.

Cand spunem mecanism probabil, voim sd relevdm in-
certitudinea sau in orice caz disensiunea care existd incé
intre numerosii autori, care se ocupd cu studiul chestiunii.

In adevér, desi studiile asupra insuficienfei hepatice
sunt astdzi foarte inaintate, ne aflam, in privinia explorarii
precise si a interpretdrilor exacte ale semnelor de defi-
cientd a ficatului intr’o oarecare dezorientare pe care de
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curand a subliniat-o Gallari-Mones intr’un articol de foarte
documentatd si instructivd criticd. In rezumat, acest autor
crede ci pentru a cunoaste simptomele insuficienfei hepa-~
tice si pentru a studia i judeca mijloacele de exploratie a
ficatului, e necesar inainte de toate, sd cunoastem exact
fiziologia organului.

Pentru moment nu putem spera de la exploratia func-~
tionald a glandei hepatice, mai mult decat ea n2 poate da,
deoarece n’avem incd idei clare asupra fiziologiei hepatice,
si apoi din cauzd c& metodele de examen, oricat de nu-
meroase ar fi ele si de complicate, sunt incd insuficiente
sau pufin practice.

Tot studiul clinic rdméne, cel pufin pentru moment,
mijlocul cel mai important pentru a orienta diagnosticul de
insuficientd hepaticid. Dupd cum afirmd Gallart-Mones, cand
criteriul clinic e insuficient pentru a stabili un diagnostic
de insuficienjd hepatica, explorafia. functionald nu rezolvd
nici ea, aceastd problema.

‘Am fécut aceste consideratii, in mare parte inspirat2
de autorul citat mai sus, pentri a ardta cid nu e de mirare
cd pand acum n'avem o explicafie precisd a corelatiei pa-
tologice intre ficat si creer in unele boale neuro-psihiatrice;
insuficienta hepaticd, prin care se manifestd cliniceste leziu~
nile ficatului, nu e ea insasi bine cunoscutd in toate amé-
nuntele, pentru a putea fi incriminatd fara ezitare in deter~
minismsul sindromelor nervoase si mintale sus amintite.

Pe de altd parte, criteriul anatomic, care ar pérea
cel mai sigur nu e nici el capabil si furnizeze totdeauna,
in privinta deficientei hepatice, o explicafie precisi a me-
canismului acestei deficiente.

Pentru a demonstra aceastd aserfiune, ne vom margini
sd citdam Iintre altele, concluziile la care Alcobé Noguer
a ajuns, studiind patogenia icterului fenilhidrazinic:

»Injectand — spune autorul —. solufii de curdnd pre-
parate de clorhidrat de fenilhidrazind, se poate provoca
usor la caine o intoxicatie gravéd; alteratiile incep printr'o
hemoglobinemie intovérasitd foarte repede de bilirubinurie.
Studiul histo-patologic al ficatului, in momente distincte ale



9

intoxicafiei, nu aratd nici o leziunz in celulele parenhi-
mului, nici in capilarele biliare”.

Inexistenfa leziunilor hepatice in experientele lui Aleodbé
Noguer se poate atribui fara indoiald unei provenienfe extra~
hepato-celulare a icterului provocat de el experimental,
dar se poate explica §i prin imposibilitatea metodelor histo-
logice actuale de a depista absolut toate leziunile celulai
hepatice.

Daca insg, exploratia funcfionald si anatomia pato-
logicd nu ne pot punz2 totdeauna pe calea unei insuficienfe
hepatice, chiar acolo unde simptomele clinice nervoase sau
psihice nz fac sd-i banuim existenfa, si daca mzcanismulh
sinergiei hepato-encefalice nu se poate explica incd, el
existd in mod indubitabil, atét in grupul dz maladii ner~
voase numite degenerescenfe hepato-lenticulare, cat si in
psihozele acute sau cronice datorite auto~intoxicatiei hepatice.

Charrin, Klippet, Lévi, Jacobsohn, Cramszr, au arétat
in lucrarile lor, caracterul auto~toxic al psihozelor datorite
afectiunilor hepatice,

Pavioff a observat turburdri psihice si nervoase la
cdinii purtdtori de fistuld porto-cava.

Capart admite ca pentru ca activitatea cerebrald sa
fie normald, e necesar ca sangele care irigé creerul s& treaca
prin ficat.

Ficatul favorizeazd funcfiunile cerebrale, fiz printr'un
proces de dezintoxicatie, fie printr'o szcretie internd speci-
ficd. Cand funciunea hepaticd e turburatd, se observd in
neuronii cerebrali o cromatolizd care dispare odatd cu
restabilirea funcfiunilor hepatice normale.

Capart merge cu interpretarea interdependeniei he~
pato-cerebrale funcfionale pand la a cred2 c& efortul psihic
si perceptia constientd sunt in relatie cu secretia internd a
ficatului, care pare si fie necesard formdrii de substanti
cromatofild In neuroni.

Mahaim a observat la céinele cu leziuni hepatice expe-
rimentale, leziuni in scoarta cerebrala si in nucleii de la baza.

Dupd Batteli si Stern, extractul de ficat de bou, in-
jectat in ventriculii laterali cerebrali ai céinelui, provoaca
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contracfiuni musculare spontane si exagerarea reflexelor.
' Gilbert, Lereboullet si Weil au ardtat ca injeclia de
bild determind o crestere a excitabilitatii musculare, iar
Lyon-Caen studiind actiunea bilei si a sérurilor biliare asu-
pra excitabilitatii neuro-musculare la broascd prin injectii
de bild sau de sdruri biliare in. sacul limfatic dorsal, ga-
seste o mdrire a cronaxiei musculare.

In ce priveste relatiunile functiunilor hepatice cu siste~
mul nervos vegetativ, credem interesant sd notdm aici ca
Claude, Santenoise si Sciiff, studiind lemoclazia digestivii
pe indivizi cu ficatul normal si cu insuficien{d hepaticd, ga~
sesc in primul caz, la indivizi cu reflexul oculo-cardiac accen-
tuat o leucopenie rapida urmatd de leucocitozi. La cei cu
reflexul oculo-cardiac slab, reacjiunile leucocitare sunt dea-
semeni de micd intensitate. In cazurile de reflex oculo-
cardiac inversat, autorii observd o leucocitozd digastiva cu
atdt mai rapidd cu cat inversiunea reflexului ¢ mai mara.

La bolnavii cu insuficien{d hepaticd si cu reflex oculo-
cardigc accentuat, reactia hemoclazicd e rapidd, cu leucopeni2
mai prelungitd si mai intensd decat la normali.

Deasemeni, la aceeasi purtétori de insuficientd hepa-~
ticd, insd cu reflexul oculo-cardiac inversat, se observd o
leucopenie tardivd si. uneori, precedatd de o ugoard leuco~
citoza.

In trei cazuri de insuficien{i hepaticd usoard cu reflex
oculo~cardiac inversat, autorii nu gésesc leucopenie, ci o
usoard leucocitozd de scurtd durati.

Aceste cateva experiente credem ci sunt suficiente ca
citatiuni, in favoarea afirmaiiilor noastre asupra interde~
pendentei patologice dintre ficat si creer.

Mecanismul intoxicatiei credem cd e cel mai plauzibil
pentru a explica leziunile sistemului nervos central si peri~
feric atunci cand ficatul e deficient. Fara indoiald, daca
admitemn existenta unei secrefii interns a ficatului pentru
sistemul nervos, putem supoza c3 lipsa acestei secretii
interne, care in definitiv nu e demonstrata, ar actiona asu~
pra nutrifiei tesutului nervos, provocind o slibire a feno-~
menelor intime d2 asimilatie si dezasimilatie, intr’'un cuvant
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de metabolism celular, sldbire care duce la aparitia feno-
menelor clinice pe care le vom vedea.

_ Cum insd, dintre functiunile ficatului, una dintre cele
mai bine cunoscute e functia anti-toxicd si cum natura
leziunilor, in maladiile nervoase (Wilson) si in sindromele
psihice auto-toxice (delir acut) exclude posibilitatea inter-
veniiei ageniilor microbiani, credem c& slibirea tocmai a
acestei funcfiuni anti-toxice a ficatului ar fi la baza feno-
menelor nervoase de care n2 vom ocupa.

Stim c& ficatul e cel mai important dintre organele
care-si exercitd acliunea anti-toxica, transformand substan-
fele toxice, elimindndu-~le,- in fine mentinand constant chi-
mismul mediului interior, atdt de necesar pentru -o bund
funcfionare, in primul rand a sistemului nervos central.

Féard sé intrdm in descriptia tuturor experientelor si
lucrérilor relative la aceastd importantd funcfiune anti~toxica,
ne mulfumim s& spunem c& in grupul de fapte care ne ocupd,
lipsa acestei functiuni pare sa fie aceea care, chiar dacd e
asociatd si cu deficienfa partiald a altor organe (rinichi in
special), std la baza leziunilor din sistemul nervos in boalele
nervoase §i mintale prin hipofunctiune hepaticd, sau cu
aceastd hipofunctiune predominénd tabloul anatomic.

In expunerea care wurmeazd, vom studia pe rénd sin-
dromele” neurclogice (boala lui-Wilson, pseudo-~sclerozi),
in care leziunile cerebrale se intovdrdgesc in mod constant
de alteratiuni foarte intense, destructive, ale ficatului si
vom face un capitol aparte asupra catorva cazuri, rare in
literaturd, intre care si unul studiat in clinica psihiatricd a
Domnului Profesor Obregia, impreund cu Domnia-Sa $i cu
D-nii Sebastian Constantinescu $i Alfred Dimolescu, cazuri
in care. degenerescenia hepato-lentlculara nu era insoftitd
de leziune hepatica.

Dupé aceea va urma descrierea sindromelor psihice
datorite auto-intoxicatiei hepatice (melancolie si sindrom
confuzional), pe care le vom ilustra cu descrierea anatomo-~
clinicd a doud cazuri, dintre care unul de delir acut lipic
si altul de encefalitd psihozicd (in sensul descriptiilor re-
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cente ale lui Toulouse, Marchand si Schiff), insofit de
leziuni hepatice considerabile.

Aceste ultime doud cazuri au fost studiate tot in clinica
Domnului Profesor Obregia impreund cu Domnia-Sa si cu
Domnii Sebastian Constantinescu si Traian Demetresu.

Degenerescentele hepato-lenticulare,

Grupul acesta de afectiuni care cuprinde boala lui
Wilson, pseudo~scleroza Ini Westphal-Striimpell i distonia
lenticulard progresivd sau spasmul de torsiune, constitue in
neurologie cel mai bun exemplu de asociatii lezionale hepato-
cerebrale.

Nu vom face o descriere amanuntitd a fiecdrui sindrom
hepato-lenticular, clci nu particularitdfile neurologice ne
intereseaza in ceeace voim sé aradtdm; vom insista putin insi
asupra caracterelor alteratiilor ficatului precum si asupra
explicatiilor patogenice care s’au propus péna astdzi pentru
a stabili natura acestor curioase si impresionante maladii
nervoase.

~ Stim c& o caracteristicd generald a celor trei grupuri
de maladii o formeazé intai' de toate unele simptome ner-
voase ca: hipertonia, spasmele, astenia, tremuréturile, dizar~
tria, disfagia, crizele de rds sau plans spasmodic, torsiunea
spasmodicd, etc.

In ce priveste leziunile, ele predominid in creer la ni-
velul corpului striat jar dintre viscere, ating ficatul cu o
predilecfie si caractere cu totul deosebite.

Asupra leziunilor nervoase si interpretdrii lor, ne re-
zervam dreptul sd revenim cand vom relata cazul observat
de noi, de pseudo-sclerozad. S& vedem in ce constau leziumile
hepatice si simptomele clinice de insuficientid organului.
Ciroza hepaticd wilsoniand constituiz, cum am mai spus,
una din traséturile esenfiale ale tabloului anatomic si clinic
in degenerescenta hepato-lenticulard; nu lipseste niciodatd
in boala lui Wilson sau in spasmul de torsiune si numai in
cazuri rarisime in pseudo-scleroza.
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E vorba de o cirozd cu totul particulard. care atro-
fiaza ficatul si-i d& un aspect exterior noduros, neregulat,
caracteristic.

Deja cu ochiul liber, pe sectiuni se poate vedea ci fe~
sutul conjonctiv foarte proliferat formeazéi inele rotunde sau
ovalore care strdng parenchimul hepatic alterat si decolorat.

La microscop, parenchimul hepatic apare in zone de
degenerescenf{d’ grasd sau necrozat, alterndnd cu zone in
care celulele hepatice sunt normale sau chiar hipertrofiate.
Tesutul conjonctiv sclerozat emand din spafiile porte si cu-
prinde sau fragmenteazd lobulii hepatici, constituind astfel
un tip de cirozd intra s§i extra~lobulard. In acest tesut
conjunctiv infiltrat uneori de elemente rotunde si de fibro-
blaste (Hall} se observé canalicule biliare de neoformatie. -

Hall, care s’a ocupat in mod deosebit de chestiunea
degenerescnefei hepato-lenticulare ' insistd asupra unui alt
caracter anatomic al cirozei wilsoniene: abundenfa extrema
a vascularizafiei atdt in parenchimul ficatului cat si in
interiorul zonelor de sclerozé. Probabil ca acestei abundente
de vase se datoreste lipsa de stazd venoasa abdominald si
deci de ascitd in ciroza de acest fel precum si modulilor de
regenerare a cordoanelor celulare hepatice 1i se datoreste
tabloul relativ réstréns al insuficient2i hepatice clinice.

Afara de splenomegalie, care uneori coexistd cu atrofia
§i ciroza ficatului, leziunile celorlalte viscere sunt neinsem-
nate in degenerescenfele hepato-leuticulare.

Prin urmare, din punct de vedere clinic, coexistenta de
simptome care indicd o functionare defectuoasd a corpului
striat (nucleul lenticular §i putamen-ul) si chiar a scoarfei
cerebrate (in special in pseudo-sclerozd), pe de o parte, cu
simptome mai mult ori mai pufin accentnatz de deficientd
hepaticd, pe de alta formeazd o caracteristica a maladiilor
de -care ne ocupam.

In adevdr, dupd ce Wilson a demonstrat importanta
alterafiile hepatice in boala care~i poartd numele, unii au-
tori au facut proba deja in timpul vietii bolnavului d2 exis-
tenta leziunii hepatice.

Wilson, Hamilton §i Jones desi la inceput au fost
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intrigati de linistea relativd cu care evoluiazd cir?za care
totusi - anatomiceste e atét de accentuatd, au reusit in urmaé,
prin examene minujioase sd depiteze semnele clinice de
insuficientd hepatica chiar inainte de ecloziunea maladiei si
aceasta e un semn important pentru cei cari, impreund cu
Wilson cred ci maladia creerului s'ar datori unei toxine
fabricatd de ficatul bolnav. B

Pe de altd parte Hamilton si Jones, Higier, Hall,
Pollock, Striimpell si Handmann au ardtat cd existentd in
degenerescenta hepato-lenticulard o glicozurie alimentara
provocati si chiar independentd de diminuarea pragului renal
si o levulozurie experimentald.
Hall, Halloway, Higier, au observat existenta fosfa-
duriei. :

Din punct de vedere anatomic, coexistenfa leziunilor
foarte importante §i caracteristice din creer, la nivelul nu~
cleului lenticular si caudat si uneori la nivelul formatiunilor
mai jos plasate si scoariei, pe de o parte, cu ciroza hepaticd
de care am vorbit, pe de altd parte, constituie o a doua
caracteristica a maladiilor hepato-lenticulare.

Odata stabilit faptul, in definitiv admis de toti autorii,
c& maladia hepaticd evoluiaza paralel cu degenerarea corpului
siriat atat in boala lui Wilson cat siin pseudo-sclerozd sau
in spasmul de torsiune;, rdméne s vedem care sunt expli~
catiile patogenice ale relatiilor care unesc cele douid leziuni.

Am spus deja ‘cd comprehensiunea noastrd actuald a
acestor relatii e foarte vagd si hipoteticd. S& vedem ~are
sunt parerile desbdtute ‘in aceastd interesantd problema.

Dupé@ Wilson, degenerarea corpului stirat- ar fi dato-
ritd-unei toxine pusd in torentul circulator de ficatul defi-
cient; impregnatia electiva cu pigmenti biliari a nucleilor de
la baza, in varietatea de icter al noilor néscufi descrisd de
Schmorl si Beneke sub numele de Kernikterus ar sprijini
acest mod de a vedea al lui Wilson. . .

Klippel, Lhermitte si- altii obiecteaza pdrerii Iui Wil~

son ca nu stim nimic despre precesiunea leziunilor hepatice
asupra celor cerebrale,

Pe de altd parte ei afirmi cd nici o varietate de cirozé
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hepatica alta de cdt cea obicinuitd in degenerescenta hepato-
lenticulard, nu se intovardseste de leziuni degenerative ale
corpului striat. ,

Dupéd Bostroem, Stécker, von FEconomo, Sjovall si
Siderbergh, leziunea cerebrald si ciroza sunt datorite unei
toxine enferogene care ar actiona asupra unui creer i unui
ficat deja predispuse la aceastd influentd endogena.

Klippel si Lhermitte cred cd e vorba de un proces di-
sembrioplastic care atinge deodatd ficatul si anumite regiuni
ale encefalului; caracterul familiar al afectiunilor ar pleda
in favoarea ipotezei lor insd autorii recunosc ci ea se impie-
dicd de aceleasi dificultdti care se intainesc in interpretarea
patogenicd a maladiilor familiale sau ereditare.

Wimimer cred2 cid dat fiind caracterul de afectiune pur
ectodermicé (degenerescenfd parenhimatoasd si gliozd poli-
morfa, fard cel mai mic amestec de fenomene mezodermice
de inflamatie) in degenerescenfa 'hepato-lenticulard luata
sub cele trei aspecte ale ei de boala lui Wilson, pseudo-
scleroza si spasmul de torsiune, constatarile histo-patologice
ale creerului s’ar putea acorda cu ipoteza unei auto~intoxicatii.

Nayrac nu crede, in sfarsit, cd leziunile ficatului ar
putea da leziuni cerebrale. El nu atribuie leziunile cere-
brale nici factorilor toxici nici celor infecfiosi, ci crede c¢a
leziunile sunt expresia ‘unui-factor constitufional de evolutie
defectuoasd a nevrogliei.

Dupé cum vedem, acordul e departe de a fi facut intre
autori asupra relafiilor intime intre ficat §i creer in stérile
morbide numite degenerescente hepato-striate, desi cei 'nai
multi dintre ei inclind si creadd ca 2 vorba in ultima analiza
de o intoxicatiz sau de o auto-intoxicatie.

Pentru moment adevarul ne scapa si teoriile nu pot
da satisfacfii prea mari.

Ceeace raméne cert e conexiunea in timp a leziunilor
din creer cu ciroza hepaticid atat in boala lui Wilson cat
si in celelalte tipuri de degenerescentd hepato-lenticulara,
care nu sunt dealtfel decat variante clinice ale primei.

Dupé cum am spus, dela aceastd regula fac o excepfiz
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abarenté cateva cazuri de pseudo-sclerozd fdrd leziune
hepatica. ' N

Vom céuta si aritim cd aceastd exceptie e datoritd
unor atipii evolutive si cd nu reuseste sd infirme intru
nimic cele stabilite mai sus.

Pseudo-Scleroza fird leziune hepatica.

Stim ¢4 in boala lui Wilson, ciroza ficatului nu lipseste
niciodata, ea facénd parte integrantd din caracteristica ana~
tomicd si clinicd a acestei boale.

Acelas lucru deailtfel i in celelalte varietdfi de degene~
rescen{d hepato-lenticulard, adicd in spasmul de torsiune
al lui Ziehen-Oppenieim si in pseudosclerozd. Dupéd cum
- am aratat mai sus, majoritatea autorilor sunt de acord in
a stabili cd ciroza hepaticd in toate aceste cazuri, prezintd
simptome clinice de insuficien{d hepaticd sau in orice caz,
explorarea cu diversele metode functionale aratd net, cd
ficatul e in hipofunctiune.

S’au descris totusi in literaturd cateva cazuri de pseudo-
sclerozd a lui Westphal-Striimpell, in care, 1a necropsie, fi-
catul era intact, desi leziunile sistemului nervos erau tipice si
corespundeau descriptiilor fécute de autori ca Alzheimer,
Stocker, Westphat, Spielmeyer, Wimmer, etc.

Cazurile cele mai tipice de acest gen apartin lui Maas,
lui “Spielmeyer si Stertz, i Wimmer.

Noi am observat in clinica psihiatricd a domnului pro-
fesor Obregia un caz de acelas fel pe -care il vom relata’
mai jos din punct de wvedere clinic si anatomic.

Inainte, insd, de a intra in studiul cazului nostru ne vom
permite sa rezumam pe acela al lui Wimmer, din cauza
multor puncte de asemanare pe care le-am gisit intre -ies-
crierea acestui autor §i aceea ficutd de noi. (Extrasd din
Revue neurologique, Decembrie 1921)..

Observatie. — ,E vorba de un tanir de 20 ani care in
cursul celor 18 ultime luni ale vietii a prezentat in mod
progresiv urmdtoarele simptome:

1) Turburéri ale mersului, caracterizate prin incerti-~
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tudine si titubatie, precum si printr'o redoare progresiva
a muschilor membrelor inferioare;

2) tremurdturi ale mainilor;

3) turburdri de vorbire- cu miscdri involuntare ale
limbii;

4) grimaze ale fefei §i crize incoercibile de rés;

5) turburdri psihice: depresiune, anxietate, halucinatii,
agitatie nocturna.

Bolnavul acesta n'a prezentat niciodatd fenomene para-
liticc propriu zise.

Deasemeni nu s’au observat la el fenomene de deficientd

piramidala.
Din punct de vedere hepatic, acest bolnav prezintd un
grad de /cter. ,

Necropsia a arétat cd ficaful era de dimensiuni normale
si nu prezenta nici cel mai mic semn de ciroza.

Leziunile sistemului nervos au constat in alteratii intense
$i difuze ale celulelor ganglionare din: corpul striat, thala-
mus, regiunea hipotalamicd, nucleul dintat al cerebelului,
protuberantd, bulb si substanta corticald a regiunilor fron-
tale, parietale si occipitale, precum si intr'o proliferatie
nevroglicd excesivd 'si polimorfa”.

Am redat aici, foarte pe scurt, esenta interesantei ob-
servafii a lui Wimmer i ne dispensdm de relatarea celor-~
lalte, ale autorilor sus-mentionati, deoarece ele corespund cu
ale lui Wimmer in trdséturile lor generale.

Ddm mai jos protocolul anatomo-clinic rezumat al ca-
zului nostru1).

Observafie. — Pacientul S. St. de 40 ani, a fost in-
ternat in clinica psihiatricd a domnului profesor Obregia
pentru accese comifiale si miscari anormale ale membrelor

superioare.

) 1) Acest caz a constituit obiectul unui studiu clinic intere-
sant publicat de Prof. Obregia, Dr. paulian si Dr. Dimolescu in
,La Semaine des hopitaux de Paris” din 31 Iulie 1930.

Examenul anatomic Intreprins de Prof. Obregia si D-rii
S. Constantinescu si A. Dimolescu e in curs de piblicare in
, Revue médicale roumaine”.

[&]
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Antecedentele heredo-colaterale si personale ne lipsesc;
bolnavul nu ni le poate furniza deoarece, p2 lfmgé. C.a are
turburari psihice accentuate, vorbeste un dialect ucrainian al
limbei ruse pe care nu l'am putut injelege. )

Prezintd pe tegumentele corpului $i membr'elor cate,va
. cicatrice rezultate din pldgile provocate cu ocazia acceseior
comifiale anterioare. o

Tegumentele sunt met icterice si icterul s2 accentuiaza
cand bolnavul nu respzctd regimul alimentar prescris.

Ficatul e d2 volum normal. Splina @ usor hipertrofiata.
Icterul evoluiaza fira temperaturd, iar materiile sunt dzco-
lorate.

Volumul wurinilor e normal. S2 face proba glicozurici
alimentare care dd in prima ord urini contindand 1 gr. de
glicoza la litru.

Examenul neurologic aratd ca pupilele sunt egale dar
reactioneaza lent la lumina.

Foarte slab cerc peri-corneearn.

Vorba e nazonatd, scindata si géngavita.

Pacientul pronun{d de mai multe ori prima silabd i
termind cuvéntul in mod explosiv.

Vorbirea provoacd miscdri corco-atefozice in membrele
superioare §i grimaze foarte pronuntate si durabile ale mus-
chilor mimici; deasemeni se produce in timpul vorbirii o
torsiune $i o flexiune a capului urmatd de ocluziunea foarte
puternicd,- spasmodica, a pleoapelor.

Aceste fenomene pot apirea dealtfel si cand ii destep~
tdm atenfia sau ii adresdm o intrebare.

In timpul miscérilor pasive sz observd la membrele
superioare un grad de /hiperfonie.

Cand e in picioare, bolnavul e animat de miscari ce
oscilatie in bloc.

Mersul o precipitat, nesigur, cu largirea bazei d2
sustentatie §i cu deviafii la stinga sau la dreapta.

Reflexele si senssibilitatea sunt normale.

Se observa contraciia paradoxali a lui Westphal.

Nu se observad fenomene paralitice.

Plans impulsiv din cand in cand.
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Din punct de vedere psihic pacientul prezintd o di~
minutfie globald a facultafilor intelectuale. Amnezia, dezo-
rientarea in timp si in spajiu i turburdrile simfului critic
sunt foarte accentuate. Emotivitatea e foarte exageratd.
Umoarea e in general posacd si cu iritabilitate foarte usoara.
Activitatea e nuld. In serviciu, acest pacient a prezentat
doud accese comifiale tipice.

La necropsia acestui bolnav care a sucombat printr'o
tuberculozd pulmonarad intercurents, s’a observat cd siste-
mul nervos central nu prezenta decat neinsemnate leziuni
macroscopice in sensul unei ugoare atrofii a circumvolutiilor
cerebrale, frontale si parietale si cd ficaful era de volum
normal insd prezenta pe secfiune un aspect grasos. In orice
caz nu se observd macroscopiceste nici un semn de ciroza.

Examenul histo-patologic a ardtat in creer leziuni ti-
pice de pseudo-scleroza, adicd o degenerare difuzd a celua-
lelor corticale caracterizatd prin cromatolizd accentuatd, fi~
guri de atrofie celulard, etc.'si o proliferara a nevroglizi.

Leziunile predominante ale celulelor nervoase s’au ga-
sit la nivelul corpului striat si in special in pallidum §i in
putamen.

Celulele palidale eran diminuate la numdr si profund
alterate. Celulele mici din' sériafum, in numdr mult mai res~
trans decaf in stare normald, aveau o formd ovoidd sau
rotundd, cu cromatolizd si excentrarea nucleului.

Neuronii mari din striatum, in loc d2 forma lor poli-
gonald obicinuifd au luat un contur piriform si prelungirile
lor nu se mai puteau urmdri. Numérul celulelor satelite
era considerabil crescut si pe alocuri se observau adevérate
figuri de necrofagic. :

Leziuni accentuate s’au mai observat si in locus nigzr,
unde celulele, desi in numdr normal si cu conturul péstrat,
au pierdut cu totul pigmentul melanic asa de abundent si
de caracteristic al lor in stare normala.

In sfarsit, in afard de alteratiile celulare gésite in
regiunea sub-opticd precum si in formafiunile cenusii din
protuberantéd si bulb trebuie sd notdm o stare de turgescenia,
cromatolizd si chiar pe alocuri atrofie celulard in nucleul

dinfat al cerebelului.
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Pe de altd parte, leziunea nevrogliei era extrem Ele
accentuatd si de caracteristicd, asa cum se intalneste in
cazurile de pseudo-scleroza studiate de toti autqrii. Maximum
de proliferatie nevroglicd era la nivelul corpului striat, co-
respunzand astfel cu topografia intensitatii alteratiilor meu-
ronice.

Pe scurt, am observat prezenta de nuclei veziculosi,
foarte mari, cu cromatind pufind si cu 2—3 granule cro-
matice, inconjurali cateodatd de grdmezi mici de sferule pig-
mentare. Apoi prezenta de celule nevroglice gigante cu pro~
toplasméd aproape incolord si cu mai mulfi nuclei.

In sfarsit figurile de satelitozd peri-neuronald erau
extrem de intense $i de rdspandite. )

Vasele, in toate segmentele nervoase studiate erau de
aspect normal.

HAceista este, expusd pe scurt, fizionomia clinicd si
anatomici a cazului nostru §i' repetdm cd ea se aseamdnd
cu aceea a cazului lui Wimmer.

Féra si insistam asupra discutiei cazurilor de felul celui
prezentat aici, ne multumim s& observam ca ele prezinta
aceassta particularitate, de a nu fi insotite de ciroza hepatica.
Ficatul pacientului nostru care la examenul macroscopic pérea
normal s’a adeverit ca atare si la studiul histo-patologic. In
adevar, sectiunile colorate cu metodele uzuale n’'au putut
pune in evidentd decat o infiltratie grésoasd a unora in
celulele hepatice, infiltratie datoritd fara indoiald tuber~
culozei pulmonare. Tesutul conjunctiv nu era proliferat, spa~
tiile porte erau normale iar trabeculele hepatice nu ofereau
nimic deosebit in dispozitia lor.

Diagnosticul clinic de pseudo-sclerozi nu poate fi pus
la indoiald, iar leziunile gésite in sistemul mervos confirma
pe deplin, prin caracterele lor, eticheta de degenerescentd
lenticulard sau striata.

In plus, bolnavul nostru a prezentat citeva simptome
neindoelnice de insuficientd hepaticd (icter, glicozurie ali~
mentaré).

Lipsa leziunilor caracteristice in ficat nu se poate
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explica atdt de usor; se poate presupune ci metodele
noastre actuale de-investigatie a leziunilor celulare si fie
insuficiente. Se mai poate spune, impreund cu Wimmer va
daca bolnavul ar fi mai trait, si-ar fi putut constitui ciroza.

In sfarsit ca ultim& supozifie, am putea crede ci in
unele cazuri de degenerescente hepato-lenticulare, insufi-
cienta hepaticd indubitabild de altfel, ca existenid, ar putea
avea si alt substrat anatomic “decit ciroza.

Am introdus in lucrarea noastré acest capitol al pseudo-
sclerozelor fard leziune hepaticd, pentru a ardta ci pe de o
parte numdrul cazurilor e foarte restrédns si pe de alta
cd absenta aparentd a cirozei ficatului nu constitue un motiv
pentru a exclude insuficienta lui funcfionald, care dupd cum
am vidzut se manifestd in absolut toate cazurile de degene-
rescente hepato-lenticulare.

Stim cd in toate aceste degenerescenfe, natural in mod
variabil, se observd turburdri 'psihice.

Aceste turburdri nu sunt prea mult deosebite de cele
pe care le cunoastem in cazurile obicinuite de insuficien{d
hepatica.

In adevdr torpoarea, tristetea, inactivitatea, se intalnesc
de cele mai multe ori in ambele grupuri de maladii §i noi
credem ca ele recunosc acelas mecanism de productie adicd
intoxicatia scoarfei cerebrale.

Cum in pseudo-sclerpza férd leziune hepaticd acciden-
tele psihice nu lipsesc ci sunt din contrd destul de accen~
tuate, aga cum rezultd din cazul lui Wimmer §i din al nostru,
gésim in acest fapt un ultim argument pentru a demonstra
ca insuficienta si deci auto-intoxicafia hepaticd existd in
aceste cazuri §i d2ci absenta leziunilor ficatului nu e echi-
valentd cu absenta de alterafii funcfionale. Sinergia patologicé
hepato~cerebrald se regdseste deci si in acest grup restréns
de cazuri si nu poate contrazice, din cauza atipi2i tabloului
anatomic, coexistenfa in timp a leziunilor hepatice §i cere-
brale si interdependenfa lor.
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Psihozele prin auto-intoxicatie.

Se admite de foarte mult timp cé insuficienta hepaticd
joacd un rol important in det»erminismulv unor psihoze .ac‘ute
si lucrérile cele mai vechi care statueaza acest determinism
se datoresc lui Charrin si Klippel. _ N

Dupé ei, numerosi autori, dintre cari vom cita pe Lév,
Jacobson, Cramer, Cullerre, Jojfroy, Jaccoud, Ballet, Maii-
vica Faure, Vigouroux, Juquelier, s'au ocupat de studiul
chestiunii iar in ultimul timp Laignel-Lavastine, Luigi Mon-
geri, Anglade, Redalié, Lhermitte, Claude §i Cuel, Obregia,
Demetrescu si S. Constantinescu, etc., au adus contributii
interesante si au ldrgit enorm cadrul studiilor asupra auto-
intoxicatiei hepatice de formd psihicd, prin cercetari anatomo-~
patologice, bacteriologice si bio-chimice.

" Din nenorocire, aceste cercetdri, dacd au imbogatit ca-
pitolele descriptive §i semiologice ale chestiunii n’au adus
decat licdriri slabe in ce priveste elucidarea mecanismulii
acestor psihoze.

Dupé cum am spus in prima parte a acestei lucrari, vom
insista intru catva asupra descriptiei formelor clinice de
psihoze prin auto-intoxicatie hepatica.

Turburérile psihice de'origind hepaticd se impart in
turburdri elementare si psihoze. (Régis).

Turburirile psihice elementare. — HRccidentele datorite
unei afectiuni hepatice se pot mérgini la fenomene nervoase
ca cele din neurastenie, asa cum au fost observate de /évi
si Massalongho. .

Insa foarte adesea se observd turburiri psihice propriu
zise, in special tendinta la tristefe si melancolie.

Aceastd tendintd se observd mai ales in maladiile cu
icter, cu litiazé.biliard, cu obstructie cronica.

Odatd icterul trecut, totul reintrd in ordine uneori pana
la al doilea icter care readuce turburirile psihice.

_ -Gilbert $i Lereboullet ale cdror lucrdri asupra chole-~
miei fam}liale sunt astizi clasice au insistat mult asupra
fr.ec'ventel neurasteniei biliare §i asupra psihologiei chole-
micilor, cu umoare melancolic, abulie, nehotirare. Ei atribue
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impreund cu Cololian o origind biliara melancolicd bazén-
du-se pe antecedentele biliare frecvente ale melancolicilor,
pe simptomele si semnele fizice de cholemie, care intovérd-
sesc foarte adesea melancolia si pe tratamentul afectiunii
biliare care face si dispard melancolia.

Pe langd aceastd dispozifie la melancolie se observd o
afectuozitate exagerata sau indiferentd, forpoane, hebefudine.
Hanot a observat aceste din urméa simptome in cancerul
ficatului. De aceste ultime semne ale insuficienfei hepatice
se poate aldtura somnolenfu, care poate merge pand la
narcolepsiz. Scmnclen{a e frecventd in cursul afectiunilor
ficatului, mai ales in perioada avansatd a cirozei (Murchi-
son). Ea se Intélneste la inceputul stdrilor grave si se poate
transforma in coma.

Ballet i Lévi au citat exemple de acest fel de narcolepsie
hepaticd care coincid2 adesea cu o hipotermie foarte pro-
nuntata. '

Castaigne a facut un  studiu special al somnolentei
hepatica.

Insomnia la randul ei se observd tot asa de des.

In timpul somnului se pot observa cosmaruri, halu-
cinalii vizuale, excitafie, etc.-Q parte din bolnavii care pre-
zintd aceste turburdri ale somnului sunt in acelas timp si
alcoolici asa cd interpretarea naturii intoxicatiei lor poate fi
uneori dificild; insd Klippel si Laignel-Lavastine cred ca
la alcoolici, mecanismul accidentelor cerebrale se explicd
tot prin acfiunea turburdrilor hzpatice.

Psihoze. Dupad cum, in turburdrile psihice elementare
ale auto-intoxicafiei hepatice, cezace domind sunt: tendinta
la melancolie pe de o parte si fenomenele confuzionale pe
de alta, in cazurile unde procesul toxic e grav, psihozele s2
caracterizzazd, in auto-intoxicatia hepaticd, fie printr'un
acces de melancolie, fie printr'un sindrom confazional.

Accesul de melancolie se traduce printr'o stare de-
presivd cu constiintd §i cu anxietate, cu hipocondrie, sen-
timent de impoten{d, descurajare.

In unele cazuri mai intense se observd si delir sub




24

forma de idei de ruina, de indignitate, culpabilitate si chiar
tendinta la sinucidere. o

\Aceste ‘accese de melancolie dureazd in general c?t si
starea de disfunctiune a ficatului, disipandu-se odatd ce
intoxicatia hepaticd a luat sfarsit. .

Confuzia mintalii detine un loc de frunte printre psi-
hozele hepatice. Ea a fost bine studiatd in lucrédrile unor
autori ca: Klippel, Cullerre, Vigouroux si Jugquelier, Mau-
rice Faure.

Onirismul acompaniaza foarte frecvent sindromul con-
fuzional hepatic.

Confuzia mintald simpla, caracterizatd prin obtuziune,
dezorientare psihicd, se observd de obiceiu in boalele cronice
ale ficatului (hepatitd, ciroza, cancer). Ea poate apdrea
totusi si in afectiuni acute cu insuficientd hepaticé si atunci
e intovdrasitd mai des de delir oniric cu halucinatii {eri-
fiantz si delir panofobic. '

Confuzia mintald acutd de origind hepaticd se carac-
terizeazd de varietatea precedentd prin intensiattea extra~
ordinarda a fenomenelor de excitatiz confuzionald ajungénd
sd realizeze tabloul tipic de delir acuf sau se poate fraduce
printr'’o suspensiune complectd ‘a oricdrei activitdti mintale
constituind forma sfuporoasi.

In sfarsit, dupa Klippel, Joffroy, Faure, Vigouroux si
Laignel-Lavastine, toxemia hepaticd se mai poate manifesta
printr'un tablou psihic de pseudo-paralizie generali.

Doarece voim sd relatdm aici descrierea anatomo-clinica
a unui caz de delir acut prin insuficientd hepaticd, ne vom
gpermite, in prealabil sd spunem cateva cuvinte desprd
aceastd formd psihicd gravd de intoxicatie.

Se stie cad delirul acut a fost individualizat de Fodéré
(1817) si bine descris de Calmeil. Este un sindrom carac-
terizat printr'o stare de confuzie halucinatoare foarte intensa
insofitd de agitatie motorie violenta, precum si de o ctare
generald rea cu febrd, la care s2 adaogd o sitiofobiz abso-
luta, simptome care conduc foarte repede bolnavul 1a casexie
si moarte.

In urma descrierilor autorilor sus-mentionati, etio-
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logia, patogenia si histologia patologicd a delirului acut au
facut obiectul a numeroase cercetdri intreprinse intre &ltii
de Lélut, Brierre de Boismont, Falret, Baillarger, Ball,
Briand, Gilbert Ballzt, Schule, Anglade, Griesenger, Fiir-
stner, Jensen, Bianchi si Piccinino, Rédalié, Ladame, Klippel,
Lhermitte, Claude si Czel.

Cu totul numérul impozant de lucrdri, delirul acut a
rdmas un sindrom a cdrui patogenie si etiologie sunt incd
departe de a fi rezolvate in intregime. Interpretarea lui
nozograficd e deasemeni neclard deoarece unii il considerd
ca pe o maladie aparte iar altii ca pe o complicafie finald
a unei boale preexistente. Cercetdrile bacteriologice, con~
duse de ideia cd ar fi vorba de un proces infectios, au dat
rezultate dubioase.

Bianchi si Piccinino ar fi gésit un bacii specific, a cdrui
existentd insd n'a fost confirmatd de nici un alt cercetator.

Raportdm mai jos istoria anatomo-clinicd a unei bol-
nave care prin tabloul psihic prezentat corespunde descrip-
tiei delirului acut a cd@rui patogenie, date fiind Ieziunile
ficatului e, cu certitudine, o toxemie hepatica.

Observafiz. — Pacienta S., de 31 ani, a fost inter-
natd in clinica psihiatrica la-12 Octombrie 1930 pentru tur-
Durari psihice accenfuate survenite brusc cu patru zile
inainte.

iAntecedentele heredo-colaterale nu prezintd mare im-
portantd, iar in ce priveste trecutul bolnavei se pare cd ar
fi prezentat, din cand in cand mici turburéri psihice (de-~
presiune, stare naurasteniforma), care nu necesitau inter-
narea. N'ar fi uzat de alcool, n’ar fi prezentat nici un semn
de specificitate. Maladia actuald a debutat cu agitafie psi-
ho-motorie intensd, incoherente in vorbire, impulsiuni, sitio-
fobie, insomnie. La intrarea in serviciu, examenul somatic a
aratat o usoard mdrire de volum a ficatului, iar din punct
de vedere neuroclogic, -se observd o stare de hiper-reflecti~
vitate osteotendincasd, usoard hiperestezie generalizatd pe
toatd suprafaia cutanatd si o diminuare a reflexului foto-
motor cu midriazd la ambele pupilei Mersul bolnavei era
incet si nesigur. Examenul biologic al lichidului cefalo-ra-
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chidian si al sangelui a dat un rezultat negativ. Incepind
dela 16 Octombrie, adicd a cincea zi, dela internare, pa-
cienta a prezentat, pand in.preziua obductiei, o stare febrild,
care a ajuns pand la 380, afard de seara zilei de 27 Octom-~
brie, cand curba termicid s'a ridicat la 39°4. Examenul
psihic a ardtat cd bolnava era in prada unai agitatii psiho-
motorii intense. Prezintd incoherente in vorbire, fugd de
idei, cateva idei delirante, mistice si persecutorii relativ la
familie. Turburdrile de perceptie constau in numeroasz
iluzii si in halucinatii feriffante vizuale si auditive. Dezo-~
rientarea in timp si spafiu era complectd, iar atenfia spon-
tana si provocatd, aproape dispdrute. '

Pacienta prezintd turburdri mari de memorie, in special
ale celei anterograde, o afectivitate si emotivitate exagerata,
care uneori mergeau pand la delir panofobic, cu strigite,
gemete si plansete. Toate ‘actele ei erau dezordonate si
era violentd si impulsivd cu anturajul. Din cand in cand insa,
avea scurte perioade de acalmie, cdnd era ceva mai docild si
-se lasd condusd. Bolnava refuza orice alimentatie si avea
o insomnie nocturnd, foarte rebeld la hipnoticele adminis-
trate. La 27 Octombrie, a prezentat o ascensiune termica,
pand la 3994 si un puls de 120 pe minut. A

Halucinatiile au devenit din ce in ce mai intense
iar starea generald s'a inrdutafit si pacienta mergea spre
tasecsie. In cele din urméd sitiofobia si insomnia au devenit
absolute desi fenomenele psihice pareau ci se mai calmeazi.
Bolnava prezintad insa tendinte la colapsus, iar in ziua de
2 Noembrie, la orele 7 diminecata, a sucombat.

Necropsia. Meningele cerebrale nu prezintd nici o alte-
rafie macroscopicd pe convexitate. La baza creerului s2 ob-
serva o usoard meningitd seroasd. Vasele dela bazi si
cele hemisferice sunt turgescente, iar circumvolutiile Iobilor
frontali prezintd un inceput de atrofie cu subtiere i turtire
si cu ldrgirea santurilor intercircumvolutionale. Substanta
cenusie corticald e congestionats, ventriculii cerebrali sunt
dilatati, plexurile coroide congestionate. Nici o leziune in
focar, nimic de semnalat, in substanfa alba si nucleii de la
baza. Cerebelul, protuberanta si bulbul au un aspect uor-
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mal. La pulmoni nu se constatd dzcat un usor edem agonic.
Miocardul e putin decolorat, iar intima aortei prezintd cateva
puncte discrete ateromatoase. Tubul digestiv ¢ foarte retrac~
tat pe toatad intinderea, iar mucoasa 2 intens congzstionata.
Rinichii prezintd leziuni macroscopice de nefritd parenhima-
toasd; substanja corticald e usor atroficd si stribitutad de
striatiuni galbui. Ficatul e mdirit de volum, capsula lui Glis-
son  pufin ingrosatd, parenhimul hepatic de consistentl
friabili. Pe sectiune, [icatal prezintd un aspect tipic de
degenerescenfi grasd totald. Intreaga suprajafii de secfizne
e de coloare galbend lucitoare, cu pirfile consistente, con-
fuze, dar vizibile, cu vasele (urgescente si cu o usoari
hiperplazie a fesutului conjunctiv. Celelalte organe sunt de
aspect normal.

Examenul microscopic. Szctiunile colorate dupd metoda
lui Nissl ne aratd ca in scoarta cerebrald si in special in
regiunile frontale §i parietale, celulele nervoase prezintd al-
terafiuni importante. Se observa o cromatolizd generalizata
a celulei al cdrei contur e diform si ale cédrei prelungiri sunt
greu sau deloc colorabile. Protoplasma celulard apare ca
o massd omogend, de un albastru violet foarte pal, in care
nu se mai distinge structura grauntelor cromatofile, carac-
teristicd celulei normale cu substanta tigroida intactd. In maulte
celule se observd chiar o acumulare importantd de pigment
galben. Insd alterafia predominentd e formatd de turges-
centa nucleului, care ocupd in majoritatea neuronilor o
mare parte din corpul celular, protoplasma fiind reduséd la
o banda subtfire, la periferia celulei nervoase. Nucleul ia o
forma ovoidd sau rotundd, veziculoasd, membrana nucleari
se distinge cu oarecare greutate, refeaua de cromatind e
aproape disparutd, sau s2 prezintd ca o massa slab colo-
ratd si omogend, (cariolizd) pe cand nucleolul 2 disparut
sau e abia vizibil, ficdnd hernie sub membrana nucleara.
Unele celule nervoase au o forma ovoida, fara prelungiri,
jar nucleul veziculos sau nu, e impins la periferie cu
tendinta de a fi expulzat.

In jurul tuturor neuronilor corticali se observd figuri
de satelitozd nevroglicd. Se observd pz alocuri celule ner-
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voase atrofice slab colorate sau chiar fragmente celulare
pe cale de disparitie. Vasele se prezintd cu un aspec? nonalj
fara urme de elemente inflamatorii, cu tecile lui I—hs‘ $1
Virchow-Robin destinse si pline cu sénge. Metoda ll;li“Blel-'
schowski aratd pe langd turgerscenfa nucleard desatlsa‘ mai
sus, o ingrosare sau o stare moniliformd a neurofﬁbr}lelot
extracelulare si a axonilor, precum si o alteratie manifestd
a retelei neurofibrilare intracelulare, care in unele regiuni
celulare e complect invizibild, iar in altele e confundatd
intr'un bloc argentofil, fard structurd aparentd, chiar cu cele
mai mari grosismente. Metodele pentru nevroglie (Ramon y
Cajal, Hortega) si microglie (Hortega), aratd cd aceasta
din urmd e usor proliferatd, iar nevroglia protoplasmicé
prezintid un nucleu mare, veziculos, care contine granulalii
lipoidice argentofile, vizibile §i in protoplasmd. Nevroglia
fibroas4 e in usoard hiperplasie si prezintd o leziune foarte
curioasd, care probabil n’a mai fost incd semnalatd in cazuri
similare §i anume: pe fraactul majoritétii fibrelor nevroglice
se observd granulatiuni argentofile, care insd iau si aspectul
de apendice inserate pe fibrile. In celelalte regiuni ale ence-~
falului, alterafiunile descrise in scoarid se intalnesc cu o
egald frecventd, insd cu o intensitate mai mici; numai in
celulele palidale, depozitele de pigment, par mult mai bogate.

Trebue sd menfiondm insid cd in nucleii infundibulo-
tuberieni i anume, in nucleul veniral, nucleul bandeletei, nu-~
cleul peri-ventricular, juxta-trigonal, precum si in substania
nenumitd a lui Reichert am observat leziuni foarte avan-
sate. Colorafia lui Nissl pune in evidentd leziuni degenera~
tive importante.

fdcromatoza peri-nucleard caracteristici acestor for~
mafiuni celulare e transformatd intr'o acromatozi aproape
totald, cdci nu se mai observd decat o bandi subtirg, slab
coloratd, dispusé la periferia corpului celular, care are tn
contur neprecis, zdrenfuit cu prelungiri fragmentate, cu nu-
cleu periferic, sau cu tendinfa la exod. O mare parte din
neuro-fibrilele acestor celule prezinta alteratiuni cari constau
in inegalitd{i de calibru si in spirilatii sau aspecte frag-

mentare. Celulele nucleului difuz parvo-celular, prezintd
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si ele alteratiuni degenerative. Nevroglia regiunii e net
proliferatd, in special nevroglia fibroass, iar incluziunile °
granulare de pe traectul fibrelor nevroglice sunt foarte
numeroase. Fibrele de mielind subcorticale, colorate cu me-
todele de electie, nu prezintd alteratiuni manifeste. Teaca
de mielind e pe alocuri inegald, dar leziuni de dezintegratie
mielinicd propriu zise nu s2 observi decat foarte rar. In
mezocefac, cerebel si bulb, leziunile neuronale sunt foarte
reduse si se mdrginesc la o usoard cromatoliza.

Sectiunile din ficat colorate dupd metodele curente arati
cd cordoanele celulare hepatice prezintd dispozitia si directia
normale insa prezintd intre ele spafii largi in care se ob-
servd prazenta de numeroase hematii si de produse de
dezintegratie amorfe; celulele hepatice sunt in parte afro-
fiate si pline cu granulafii grisoase care nu lipsesc nici
in celulele care si-au pastrat volumul si conturul normale.
Coloratia cu Sudan siin special cu acid osmic, puneinevidenta
foarte bine aceste granulafii grase care in umnele celule ating
mdrimi considerabile astfel cad toatd celula hepaticd se pre-
zintd in sectiunile cu acid osmic ca un bloc negru si rotund.
Nucleii celulelor nu prezintd nici un fel de leziune.

Se mai observd o usoard hiperplazie ‘a fesutului con-
junctiv hepatic, caracterizatd prin proliferarea fibrelor con-
junctive in spatiile porte si in spatiile lui Kiernan.

Vasele sunt dilatate si turgescente, cu oarecarz ingro-
sare a peretelui, fard elemente infiltrative.

Examenul microscopic al rinichilor a demonstrat leziuni
de nefritd subacutd usoard care constau intr’o descuamatie
moderatd a epiteliului tubilor lui Henle si a tubilor colectori.
Lumenul tubilor uriniferi conjine pe alocuri cilindrii gra-
nulosi. Nu se observé leziuni inflamatorii, tesutul conjunctiv
nu e proliferat iar glomerulii lui Malpighi nu prezintd decét
rareori o ingrogare a capsulei lui Bowmann.

In fine in tubii drepti se remarcd prezenfa in lumen,
a catorva rare leucocite incdrcate cu granulatii gréasoase.

La examenul istologic al miocardului am observat uneie
fibre musculare in degenerescen{d grasd sau Cu discrete

infiltratii granuloase.



Celelalte organe si glandele endocrine nu prezintd la
‘-microscop leziuni demne de semnalat. )

In rezumat, e vorba de o pacienta care dupd o lungd
perioadd de instabilitate psihicd, face brusc un acces de con-
fuzie mintald agitatd care degenereazd repede in delir acut
cu evolutie de 20 zile si care se termind prin deces.

Influenta predispozifiei pentru ecloziunea delirului acut
a fost notatd de mulfi autori si cazul nostru aratd net ca
bolnava a avut mai inainte unele turburéri cerebrale.

Sensibilitatea speciald a sexului femenin a fost notata
de toti autorii. Observatiile de delir acut sunt in majoritate
referitoare la femei iar in cazul nostru e vorba tot de o
femeie.

In ce priveste relatiile intre afectiunea hepatica si le-~
ziunile cerebrale in cazul descris mai sus, credem cé ele sunt
evidente desi noi nu le-am pus in evidentd prin mijloace
clinice sau prin explordri funcfionale, starea bolnavei ne-
permitand.

Regretam in special de a nu fi practicat proba cu roz~
bengal, metod4 imaginata in America de Delpraf, Ebstein si
Kerr si aplicatd in Franta de Fiessinger si Walterl) si de
Laignel-Lavastine. Acest din urmé autor considerda ca sta-
bilit faptul c& deficienfa celulei hepatice poate prin ea
insdsi sd creeze stari confuzionale si cd tot ea intervine si
in unele psihoze alcoolice; in unele cazuri, spune el, toxinele
de origind hepaticd joacd rolul principal in patogenia tur-
burarilor mintale alz alcoolicilor cronici; in stdrile maniace
sau melancolice, auto-intoxicatia hepaticd ar favoriza si ar
exagera crizele de excitatie, de depresiune §i mai ales de
anxietate.

HAceastd deficientd, mai mult sau mai pufin accentuatd
& celulei hepatice @ usor de recunoscut cand se manifestd
prin semne clinice evidente ca: sub-icter, hepatomegalie du-
reroasd, turburdri gastro-intestinale intense. Cum insi ea
raméane de cele mai dese ori greu de depistat, cu mijloace

1} Revue médico-chirurgicales des maladies du foie, du
pancréas et de la rate. Juillet 1925.
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c?inice, Laignel-Lavastine studiazd valoarea funcfionald a
fntzatului prin proba cu roz-bengal mai sus amintitd si
afirméd cé a gasit gratie ei un grad de insuficienta hepatica
pe care examenul clinic singur nu-l putea pune in eviden}a.

Nu putem insista aici asupra interesantelor detalii in
legatura cu proba aceasta de funcfionare a ficatului la psiho-~
pati; articolul lui Fiessinger!) si al lui Laignel-Lavastine
publicat la Soc. de psihiatriz din Paris (26 Apriliz 1928)
contin toate datele necesare unei bune documentiri.

Revenind la cazul nostru credem suficient sd adaugédm

- cd dacd n'am avut decat slab2 semne clinice dz insuficienta
hepaticd in timpul evolufiei boalei, examenul histologic ne-a
demonstrat, dupd cum am arétat, c¢a ficatul pacientei noastre
era profund atins, degenerescen{a grasd fiind foarte avan-
satd si figurile de atrofie celulard foarte numeroase.

Alteratia hepaticd, ea insasi, e greu de explicat deoarace
nu poate fi raportatd mici 'alcoolismului nici tuberculozei
pulmonare; pentru moment insé aceasta nu intereseaza.

Discutia logicéd este aici aceea care considerd precesin-~
nea uneia din leziuni asupra celeilalte.

Noi avem foaté certitudinea dat fiind caracteral leziu-
nilor encefalice cd ne aflam, in cazul acesta, in faja un2i
intoxicatii hepatice nete, desi unele simptome prezentate de
bolnavd, cum ar fi febra, nu figureazé in observatiile de
confuzie mintald prin intoxicafiz hepaticd.

Aceasti febrd credem cd se poate explica totusi prin
leziunile centrilor infundibulo~tuberieni pe care le-am vazut
foarte accentuate si care intereseazd centrii termici.

Ar mai rdmane un singur punct d2 atins. Psihozele auto-
toxice se aseamdnd intre ele intr'un anumit grad si s’a spus
cd e greu de raportat cliniceste o auto-intoxicatie, unui sin-
gur organ.

In cazul nostru, ca si in altelz, dacd p2 lénga ficat
se observa leziuni si ale rinichilor de ex., aceste leziuni nu
pot explica, prin intensitatea lor o colaborare la auto-into-

1) Loco citato.
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xicatie. In general viscerul care a produs prin leziunile Iui
toxemia, este cel mai profund atins. .

Anatomia patologica, cuprinsd intr'o privire .gener-ala',
a cazurilor de psihoze hepatice, se caracterizeazd prin leziuni
ale ficatului si prin leziuni cerebrale. '

Leziunile ficatului constau in alteratiile cunoscute in
diversele afectiuni grave, ele se traduc de cele mai dese
ori printr'o degenerescen{d grasd a organului, caracteri-
zatd, asa cum am vézut §i in cazul nostr, prin prezenta, in
locul protoplasmei celulare, a unui bloc sau unei aglomerdari
de granulatii de grésime, usor colorabile prin Swdan sau
Scharlach.

In ce priveste leziunile cerebrale, ele sunt aceleasi ca
in procesele generale toxice sau infecjioase, cu alte cuvinte
alteratii parenchimatoase ale celulelor nervoase si uneori zle
elementului nevroglic, care suferd, fie un proces de degene-
rescenfd, fie unul de Aiperplazie, in special microglia.

Pentru a termina, ne-ar rdmane sd considerdm, in
cateva cuvinte, capitolul foarte important al diagnosticului
psihozelor prin auto-intoxicafie hepatica.

Trebuie si spunem dela ‘inceput, cd singura dificultate
serioasd in diagnosticul acestor psihoze std in stabilirea
naturei hepatice a toxemiei care a produs, fie sindromul me-~
lancolic, fie sindromul confuzional.

Cu aceastd ocazie, credem nimerit si spunem aici ci
parerea noastrd e cd deficiefztd hepatici joacd un rol im-
portant in mult mai multe feluri de confuzie mintalti decdt
se crede de obiceiu si dacd ea n’a fost relevatd ori de cate
ori a fost in cauzd, aceasta se datoreste faptului c& simpio-~
mele clinice de insuficienfd hepaticd sunt prea putin apa-
rente, pentru a destepta bénuiala prezentei lor, iar pe de
alta parte, explorafia functionala a glandei hepatice se prac-
ticd prea rar in cazuri de acest fel. Si dup@ cum am vézut,
asa cum afirmd cu drept cuvant si Laignel-Lavastine, e
nevoie de multe ori, de examene functionale amanuniite,
pentru a depista o insuficientd hepatic ocultd, adicad fira
simptome apreciabile cliniceste. .

Régis crede cd cele mai bune elemente de. apreciere
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pe care ne putem baza in diagnosticul psihozelor prin insu-
fl'cmnté hepaticd sunt: torpoarea, hebetudinea, sommnolenta
si I}ipotermia pe de o parte, si predominenia semnelor uro-~
Ioglce luate in totalitate, pe de alta. Stim cd intre alte
semne de interpretare precisd a toxemiei hepatice, Laignel-
Lavastine $i Rosanoff au insistat asupra valorii glicozuriei
alimentare, '

Am spus mai sus, cd dificultatea adevaratd in diagnos-
ticul de naturd, a psihozalor hepatice, std tocmai in deter-
minarea rolului ficatului in procesul toxic; aceasta cu atat
mai mult, cu cdt auto-intoxicafia hepaticd se poate into-
véardsi adesea cu una de naturd renald, realizand ceeace s’a
numit auto-intoxicatia hepato-renala.

Deaceea probele functionale care se adreseazd ficatului
sunt cu atdt mai importante.

In plus, se -intamplé des, ca intoxicafia alcoolica sa
corespundd cu cea hepaticd, mai ales cd prima poate de-
termina pe a doua.

In aceste cazuri e greu de depistat una de cealalta.
Klippel crede, de altfel, ca delirul alcoolic mar fi decat un
delir hepatic. .

Maurice Faure crede cd se poate spune acelas lucru
despre mecanismul delirurilor in infecfiuni.

Insuficienta hepaticd si encefalitd psihozica

In ultimul timp Toulouse, Marchand si Schiff au des-
cris sub numele de encefalitd psihozicd o serie de psihopatii
acute, polimorfe ca simptomatologie, insofite de unele fe-
nomene generale ca febrd si denutritie si datorite probabil
unor virusuri neurotrope necunoscute. .

Multe din aceste cazuri au o evolufie letala si studiul
anatomic a permis autorilor de mai sus sa stabileascd in
sistemul nervos, trei grupe de alteratii caracteristice, anume:

a) leziuni celulare acute;

b) leziuni inflamatorii;

¢) noduli infectiosi.



Din punct de vedere clinic, Toulouse.s'i colaborat'or.n
lui au descris in mai multe articole, forme clinice .de c?nfuzxe
mintald, delir acut, sindrom hebefreno~catatonic, smdm{n
de influentd cu stare meningee terminald, etc.,_ gtc., fnamt
festari variabile care raspund unui proces toxi-infectios si
care pot fi primare sau secundare, adicd datgrite unei mfp:c-
tiuni cunoscute (erizipel, reumatism, infecti¢ puer‘perala)..

In privinta leziunilor viscerale si mai ales a flgatuulaill,
autorii nu fac mentiuni speciale, sau le considera fard in-
semnétate. -

Ei insistd mult insd, asupra proceselor lezionale ale
encefalului §i aratd cd pe cénd aspectul macroscopic nu
aratd, la creer, decdt o congestie generalizatd si sufuziuni
sanguine, microscopul pune in evidentd leziuni profunde, bru-~
tale, ale neuronilor din corticalitate, nucleii de la baza si
bulb, precum si inflamatii care se traduc printr'un proces
relativ discret de capilaritd si prin prezenta de noduli in~
fectiosi in nucleii de la bazd si in bulb.

Noi am putut observa;, in clinica domnului profesor
Obregia doud cazuri de encefaliti psifiozici al ciror aspect
clinic si anatomic corespunde perfect descriptiei Iui 7'ou-
louse.

In primul caz e vorba de o pacientd de 19 ani care
dupd o fazd de excitajie euforici, cu erotism accentuat,
intrd intr'o stare de torpoare profund4, fari fenomene neu-
rologice de localizare, insd cu simptome generale grave si
hipertermie, care au condus repede la sfarsitul letal.

Tn al doilea caz, cam aceleasi fenomene au evoluat,
tot cu deces, dupd o scurtd evolutie, la o bolnavi atinsd
de debilitate mintald si schizofrenie.

Ceeace mne-a frapat la examenul anatomic al acestor
doud cazuri a fost intai de toate degenerescenta grasii totala,
si in aparenfd primitiva, a ficatului, si apoi leziunea nucleilor
din celulele nervoase, asupra cdreia vom reveni imediat.

Leziunile hepatice erau identice acelora pe care le-am
Intélnit in cazul de delir acut studiat 1a ca
prin auto~intoxicatie hepaticd a
pra lor.

pitolul psihozelor
$a €4 nu mai insistim asu-~
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Cat despre alterafia caracteristica pe care am observat-o
in aceste cazuri, in nucleii celulelor din scoarfa cerebrala,
ea se aseamdnd tot cu ceeace am vidzut in cazul nostru de
delir acut hepatic insd pare aici mult mai intensi si mai
difuza. -

- Nucleul celulei nervoase e excesiv de tumefiat, ocu-
pand aproape toatd suprafata de secfiune a celulei; cro-
matina lui e aproape incolord sau se prezintd sub forma
de granulatii fine pulverulente; in marea majoritate nucleolul
e invizibil. Bine infeles, in aceste doud cazuri leziunea
nucleard coexistd cu alterafiile inflamatorii si cu cele celu-~
lare care fac caracteristica histologica a encefalitei psihozice.

Am relatat cele de mai sus pentru interesul pe care-l
prezintd pentru noi leziunea hepaticd, alaturi de leziunile
toxi~infectioase ale sistemului nervos in aceste doud cazuri,
precum si pentru aseménarea dintre unele leziuni ale lor cu
cele din cazul de auto-intoxicatie hepatica.

Pe de altd parte, cum in ambele aceste cazuri, tabloul
psihic'era acela de torpoate profundd, asa cum stim ca se
intampld in cazurile de auto-intoxicafie hepaticd, vedem in
aceasta identitate lezionald si simptomatologicd relevatd mai
sus, influenta neta, in cazurile noastre de encefalita psihozica,
a deficientei hepatice.

Aceastd influentd o afirmém, bine inteles, fara sa putem
avea o explicatie plauzibila a determinismului primar al al-
teratiilor hepatice. -



INCHEIERE

Am crezut interesant, ca studiu nozologic, sd facem
in paginile care preced, o apropiere intre asociatiile mo.rbide
hepato-encefalice, care se observd in doud categorii atat‘ de
deosebite de afectiuni: degenerescenta hepato-striatd in prima
si psihozele prin auto-intoxicatie hepaticé in a ‘doua categorie.

Fara indoiala ca deosebirea nu rezidd numai in aspectul
clinic general ci si in acel al evolufiei, céci pe cand primele
dureaza foarte mult, secundele se caracterizeazd intre altele
printr’un mers acut care de multe ori nu depéseste doud sau
trei saptdmani. Diferenta celor ‘doud grupe de fapte insg,
devine mai putin remarcabila dacd ne gandim cé fenomenele
de insuficien{d hepaticd le sunt comune si cd leziunile sis-
temului nervos central, atat in pseudo-sclerozd cat si in
confuzia mintala prin hipo-hepatism, imbracd in ansamblu
caracterul de leziuni de naturi toxici.

Aceste consideratii ne fac sd credem ca asociatia intre
leziunile hepatice s§i encefalice ¢ mai mult decat o simpla
coinciden{d; constanta ei si caracterele generale pe care le
prezintd in toate cazurile ne indreptéfesc si credem intr’o
sinergie patogenicd dacd putem spune astfel, care daci
pand acum nu e admisd si verificata in profunzimea me-~
canismului ei, presupunem cd va putea fi pusa in lumind prin
noi cercetari experimentale si fapte anatomo-clinice.



CONCLUZIUNI

1} In sindromele neurologice caracterizate sub numele
de degenerescenfe hepato-lenticulare, precum si in sindromele
psihice datorite unei auto-intoxicatii hepatice, existd o con-
comiten{d de leziuni cerebrale si hepatice.

2) Deficienta hepaticd, in ambele grupuri de maladii,
se poate pune in eviden{d cliniceste §i se traduce, la exa-
menul histologic, prin leziuni accentuate.

3) S’au descris in literatura neurologicd unele cazuri
de pseudo-sclerozd, férd leziuni anatomice ale ficatului,
desi din punct de vedere clinic se observau unele simptome
de insuficientd hepaticd. Aceste cazuri atipice nu pot infirma
regula generald, deoarece este posibil ca insuficienja hepatica
sd nu corespundd unor leziuni evidente, sau aceste leziuni
sd se sistematizeze mai térziu dacid bolnavul n’ar sucomba
in urma unei maladii intercurente.

4) Natura leziunilor sistemului nervos central atdt in
degenerescentele hepato-lenticulare cdt si in psihozele prin
auto-intoxicatie hepaticd, exclude posibilitatea unui proces
inflamator si prezintd toate caracterele unei intoxicatii grave
a elementului nervos si nevroglic, datoritd dificientei fi~
catului.

5) E probabil cé insuficienfa hepaticd latentd are un
rol hotdrator in patogenia multor psihoze numite endo-
toxice sau toxi-infectioase. :

Aceastd insuficienfd hepaticd nu este totdeauna insofita
de leziuni ‘hepatice profunde decelabile la examenul -histo-
patologic cel pufin prin tehnica actuala.

Vézutd si bund de imprimat.
Presedintele Tezel,
Prof. Dr. Al. Obregia

Decanul Facaltiitii,
Prof. Dr. I. Baldcescu






CONCLUSIONS

1) Dans le syndromes neurologiques caractérisés sous
le nom de dégénérescences hépato-lenticulaires, ainsi que
dans les syndromes psychiques dus & P'auto-intoxication
hépatique, il existe une concomittance de lésions cérébrales
et hépatiques. .

2) La déficience hépatique, dans les deux groupes de
maladies, peut étre mise en évidence par des moyens clini-
ques et se traduit, a I'examen histologique, par des Ié-
sions accentuées.

3) On a décrit, dans la littérature neurologique quel-~
ques cas de pseudo-sclérose sans lésions anatomiques du
foie, quoique au point de vue clinique quelques signes d’in-
suffisance hépatique aient été observés. Ces cas atypiques
ne peuvent pas infirmer la régie générale, parcequ’il est
possible que linsuffisance "hépatique ne corresponde pas a
des lésions evidentes ou que ces lésions se systématisent
plus tard, si le malade ne sucombait & la suite d’'une maladie
intercurrente.

4) La nature des lésions du systéme nerveux central
aussi bien dans les dégénérescences hépato-lenticulaire, que
dans les psychoses par auto-intoxication -hépatique, exclut
la possibilité d’un processus inflamatoire et présente tous
les caractéres d’'une intoxication grave de 1'é¢lement ner-
veux et névroglique, intoxication due a la déficience du foie.

5) Il est probable que linsuffisance hépatique latente
a un role decisif dans la pathogénie de beaucoup de psy-
choses toxi-inféctieuses. Cette insuffisance hépatique n'est
pas toujours accompagnée de lésions hepatiques pr.ofoncles
décélables par l’examen histo~patologique, du moins par
la technique actuelle. '

Vue et bonne a imprimer.

Le Président de la These,

. Dr. Al. Obregia
Prof. Dr g Le Doyen de la Faculte,

Prof. Dr. 1. Balacesco
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