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Introducere.

‘Cunoasterea fenomenului anafilaxiei, care dateazi
«dela Richet (1902) constitue alituri de marile descope-
riri in domeniul serologiei, un pas insemmnat in istoria
1medicinei, scojénd in parte din limbajul medical asa zisa
idiosincrazie, care explica un mare numéar de necunos-
cule in practica medicali. Anafilaxia §i azi are o mulfime
.«de laturi necunoscute. Poate tocmai din acest motiv toa-
te specialitiijile medicinei au uzat chiar prea mult de
termenul anafilaxie, mascindu-se adesea prin el lipsa
.de cunostinfe precise.

Lucririle asupra acestui subiect s’au inmuljit enorm
in cei 30 ani de cind daleaz#, incit ar fi presumlios a
se afirma cunoagterea gi aproximativa a lor. Voiu aminti
succint numele figurilor mai proéminente cari au adus
un aport real la fixarea in cadrul actual al problemel.

Fenomenul a existat de sigur si inainte de cuvantul
anafilaxie. Striari descrise altidati ca ,,reactii paradoxa-
le* in imunizare, sau ,,puterea favorizanti a serului*
se stie azi ci sunt accidente anafilactice.

Magendie inci din prima jumitate a veacului itre-
«cut observii cii iepurii injectati cu o primi dozd de al-
bumini sucombau dacii li se injecta o a douii dozi de
albumini, citeva zile mai tirziu. In anii urmitori J. si
L. Courmont vorbesc de ,toxine predispozante* (azi a-
nafilactizante). Arloing atribuie accidentele observate
injectind cancerosii cu ser, predispozifiei sau acumuli-
ril, iar Behring si Kitashima numesc ,,reaclie paradoxa-
J&* accidentele observate, cAind dupd mai multe injectii
<u toxini diftericd, la un interval mai mare de timp a-
nimalele sucombau prin injectarea cant. de 1/400 din
doza mortali.



Dela 1902 o serie de lucriri insemnate caufa s
elucideze, tot mai mult, chestiunea si sa tragf“l tot mai
multe concluzii de ordin clinic, experimental §i terapeu-
tie. .

Richet a aritat efectul toxic al reinjectjilor cu mitilo-
congestina si actino-congestina. Arthus 2_11‘3'55’1 efectele
toxice locale si generale oblinute prin injeciii de ser de
cal. Pirquet si Schieck studiazii accidentele observate du-
pi a doua injeclie cu ser antidifteric, vorbind despre ,,un
‘rel de anticorpi cari digereazii substanlele streine i
dau produsi de digestie cari se comporta ca toxine*‘.
Arloing si Thomasen relateazi turburérile grave §i chiar
mortale dupii reinjectie cu emulsie de bacili Koch.

In anii urmiitori numerosi autori, intrebuin{iand
substante diferite, toate apropiate de albumine, au con-
tinuat seria cercelirilor. Astfel amintim pe Wolff-Eisner
(globule rosii, spermatozoizi), Otto, Rosenau si Ander-.
son (ser de cal de/cobai), T. Schimidt (ser antidifteric)
Resredka, Nicolle, Lewis; - Wells; Doerr si Moldovan.

In ultimul timp punindu-se mereu chestiunea ac-
cidentelor la care dau loc masele cristaliniene rimase:
dupa operalia de cataracta, intr’o serie de cercetiri de
biomicroscopie D1. Prof. Michail $i cu mine am urmérit
rezorbtia maselor cristaliniene eterogene, introdu-se in
camera anterioari a iepurilor, studiind reacliile conco-
mitente. Am trecut in acelag timp in revistd cel mai ma-
re numir al lucrérilor asupra acestei chestiuni dand in
aceasti lucrare concluziilor diversilor autori.. :



ANAFILAXIA IN GENERAL

Anafilaxia este starea de predispozijiune a unui
organism, fa{d de efectele toxice ale unei substanfe date,
steue cauzald prinir'o primid absorbiie, adesea rmmma,
insignifianti si netoxicd din acea substanii.

{Ps Courmont).
Termenul esle creat de Richet si inseamni contra-
proleclie (ana-contra-fulaxis-protectie). Ajlergia (Pir-
quet) care inseamni ,,schimbarea stirii unui organism®
cuprinde atat fenomenele de imunizare cat si anafila-
xia.

Anafilaxia, ca si imunitatea, poate fi naturala si
cistigatii; cea din urmé subdivizdndu-se in anafilaxie
activii, pasivil si eredifari.

In ceeace priveste nomeneclatura pentru designarea
presupuselor substanfe introduse sau formate in orga-
nism s§i cari conlucreazi la producerea fenomenului, s’an
creiat o puzderie de termeni, cari mai mult incurci con-
sultarea diverselor lucriri. Mai rafional se pare a se
numi (P. Courmont) 1. toxina sau antigen anafilactic
substanta preparanti, 2. toxogeninid (Richet) sau anti-
corp anafilactic (Besredka) subsania ipotetici care se
formeazii in organism, 3. apotoxina (Richet) sau anafi-
Jotoxina subsan(i care se formeazi in organismul sensi-
bilizat dupi a doua injeclie.

Substanfele cu care s’a produs anafilaxie sunt nu-
meroase. Aproape toate sunt substanie proteice, hidrafii
de carbon si grisimile neproducind anafilaxie. Deriva-
fii simplii albuminoidici ca acizii aminali se pare ci nu
sunt subsanfe bune anafilactizante. O alti condilie care
se cere subsantei anafilactizante este ca si fie eterolog.
S$i intre acestea, unele sunt numai sensibilizante iar al-
tele numai declansate. Uhlenhut a ficut constatarea cu-
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rioasd cil unele substan{e anafilactizante rezisti chiar
mii de ani (mumii), uscirii, rezisti deasemeni oxidirii
§i razelor ultraviolete (Baroni si Ionescu-Mihiesti). Bes-
redka crede cii subsanfa anafilactizanti este termosta-
bild, pe cind subsanja declansanti este termolabila.

Se vorbeste in experientele de anafilaxie despre o
specificitale care priveste specia dela. care provine albu-
mina utilizati si de o specificitate de organ. Animalele
cari se utilizeazii sunt mai ales iepurele si cobaiul. S'au
utilizat si alte animale chiar pisiri si animale cu singe
rece.

Rezultatele sunt subordonate unei serii de factori,
cari lrebuiesc luali in considerare in interpretare. Con-
dijiile de experimentare, climatul, alimentafia anima-
lelor de experienlii toate exerciti o oarecare influenti
asupra sensibiliti{ii sau rezistentii la albumine..

Calea de administrare’ este importanti: subcutani

pentru preparare si intravenoaséd pentru declansare. Do-
zele intrebuintate sunt uneori din domeniul chimiei im-
ponderabilelor.
' Simptomatologia accidentelor’ anafilactice. variaza
si ceeace se observi-in clinicd nu se poate suprapune
experientei. La animale accidentele anfilactice se carac-
terizeaz& prin aparitia rapidi si tabloul grav, constind
mai ales din semne de suferinti a sistemului nervos, a-
paratului respirater si circulator §i tubului digestiv.

Anafilaxia poate fi locald §i generald, acuti si cro
nica.

Timpul dintre injectia sensibilizanti p4ni la a 2-a -
injeclie declansatd (incubalia) variazi cu animalul si
subsianfa intrebuinfati. S’au descris. accidente anafilac-
tice intre 7 si 1817 zile dela prima injectie. Anafilaxia
locald s’a observat la piele si mucoase (Arthus). In ul-
timul timp se vorbegste despre o anafilaxie locali in sfe-
ra aparatului vizual.

In ceeace priveste leziunile anatomo-patologice, a-
nafilaxia nu prezinti nimic caracteristic. Fiziopatologia

_adimte dup# diversi autori preponderenta sistemului
nervos, circulator sau respirator: Probahil accidentele
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anafilactice sunt rezultate ale suferinjei organimului in-
treg cu preponderenta sistemului nervos.

In clinici anafilaxia se observii in decursul a 0
muliime de boli microbiene, in fruntea cirora sta tu-
berculoza Ja care numeroasele balansiri intre amelioriri
si rechute nu sunt decét efectul unei imuniziri generale
si a unei rezistenle locale scizute.

Teoriile cari explici cauza imediati a accidentelor
anafilactice vorbesc de apoioxina formatid definitiv in
momentul socului anafilactic sau de un conflict rezultat
din combinarea bruscii a unui anticorp cu antigenul sau
la nivelul sistemului nervos.

Anafilaxia este in strinse raporturi cu imunitatea.
IEle sunt doui procese antagoniste numai in aparenii §i
din punct de vedere teoretic. Observand insid geneza lor,
vedem ci de fapt ,,anafilaxia nu este decat un stadiu
periculos al imunititii*. (P. Courmont).

ANAFILAXIA ST OCHIUL

Aparatul vizual poate fi privit din punct de vedere
al manifesta(iunilor anafilaclice locale si generale. Stu-
diul acesta desi esle de 0 dati relativ recentid are deja
o bibliografie abondenti. Multiplicitatea faptelor des-
crise, condiliile foarte diferite in cari lucrau diversi ex-
perimentatori, rezultatele contradictorii fac foarte difi-
cild o sistematizare a materialului. Desigur ci exageri-
rile n’au lipsit si lor, si indrisnelilor in interpretarea re-
zultatelor datorim hibliografia destul de abondenti a-
supra chestiunii.

Primul care a utilizat calea oculard in experientele
de anafilaxie a fost A. Mori. Michail in 1909 a constatat
posibilitatea sensibilizirii conjunctivei prin injecfii de
ser de cel pentru o a doua njecfie, dupa o incubatie de
cel pulin 7 zile. In 1910 Krusius stabileste cii ,,este po-
sibili o sensibilizare a organismului intreg prin ochiu‘
produciandu-se prin reinjecfie accidentele cunoscute ale
anafilaxiei generale. El uh‘h?eaza ca antigen ser de viti
‘81 emu131e de cristalin. :



. Schénberg in 1914 publicd o lucrare de anafilaxie
localii ocularid producand iritd si cheratitd experimen-
tala. : A .
In 1916 Elschnig a demonstrat ci pigmentul uveal
are proprietil|i antigenetice dupi cum s'a dovedit prin
reaclia de fixare a complementului §i a emis lpoteze ci
oftalmia simpatici este o reacie allergici a fesutului u-
veal din ochiul simpatizat. Igersheimer emite o teorie
anafilactici asupra producerii cheratilei parenchima-
toase, v. Szily asupra cheratitei flictenulare §i catarului
primiviiratic. A. Rados combate teoria lui E‘lschr_ng re-
feritoare la oftalmia simpatici suslinind cd anticorpii
oblinu{i prin injectare de pigment uveal nu sunt speci-
fici.

Dela 1920 un mare numir de autori se ocupi de
anafilaxia produsi prin-extracte ale tutror viscerelor o-
culare si de risunetul pe care il au accidentele anafilac-
tice generale asupra aparatului vizual. Numeroase sunt
mai ales lucriirile cari se-ocupé de cristalin, care fiind
decretat incii de Uhlenhut ‘ca fiind dotat cu specificita-
te de organ a prilejuit confroverse numeroase, proble-
ma rimanind si azi in sfera discutiilor. In ultimul timp
Riehm si autorii americani Verhoeff, Lemoine, Davis,
Woods, Burky au reluat insistent in discutie problema
anafilaxiei oculare, primul reabilitind in parte teoria lui
Elschnig. Se accentuiazi ci aparatul vizual fiind asa de
mult diferenciat este posibil sil se produci experimental
1 In clinicii, procese de sensibilizare, care sii atingi in
mod selectiv ochii. ' ’

Ceva mai mult s’a spus cii pregitirea (sensibiliza-
rea) unui organ cu antigenul corespunziitor) acelas or-
gan) poale produce o ipersensibilizare a acestuia. Intre
acesti antigeni organo-specifici se numiirii mai ales cris-
talinul si pigmentul uveal. Pe baza acestor constatiri .
vechi s’a creat cadrul de boald numit de autorii ameri-
cani Verhoeff si Lemoine endoftalmita facoanafilactici,
prilejuind atitea discutii incit azi cercetand literatura
numeroasi nu pofi sti daci existd sau nu acesti boali.
Se utilizeazi teste cutane pentru a descoperi pe indivizii
expusi, se fac tratamente de desensibilizare, se face chiar
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<de unii autori un tratament biologic al cataractei in vre-
me ce altd. parte a autorilor le contestd ori ce bazi stiin-
|ificA. Se pare totusi cé allergia joacd un rol destul de
bine definit in oftalmologie. Studiul clinic si experimen-
tal ne face sa lragem concluzia cit anafilaxia in cele
mai multe cazuri nu este o cauzi determinanti, ci mai
mult o manifestafie a unei balante endocrino-vegeta-
tive turburate cu rezultanta obicinuiti a turburirilor
melabolice.

In cele ce urmeazi imi propun si fac o privire a-
supra sladiului actual al anafilaxiei cristaliniene.

CHIMIA BIOLOGICA A ¢RISTALINULUI

Penlrucit in turburivile erisialiniene la om in lega-
lurdl cu cari se observi asazisa tacoanafilaxie, se stie,
azi ¢l inlervin factori fizico-chimici cunosculi, in cele ce
urmeazi voiu da céleva dale fizico-chimice referitoare
la proteinele crislaliniene;

Albumina crislaliniani este bine diferenciati, din
puncl de vedere chimie, deralbumina vitrosului, uveei,
etc. In proleinele cristalinului se evidenliazi mai ales
globuline si vitelline pe cand corpul vitros contine o al-
bumini apropiala de mucini. Important este deaseme-
nea, ca desi cristalinul esle un organ care sufere o dife-
renciere tol aga de importanti ca si formaliile ectoder-
male, unghia, perit elc. lotusi conjine o albumini nativi
capabili sia faci funclia de antigen. In cataracti se pro-
duc schimbiiri fizico-chimice importante in componen-
la proteicit a cristalinului. Pérerile mai vechi, asupra tul-
burarilor cristaliniene in cataracti, nu mai pot fi luate
in considerare azi. Se credea ci se produce o coagulare
a proleinei normale. Azi se stie ci in cristalinul cata-
ractat se produce o idrolizd. Pentru a ilustra mai bine
transformirile cristalinului in cataractid dau mai jos con-
statirile Tui Labbé H. si Lavagna F.
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Cristalin norm. Cristalin cataracf..
Continut in apa. 65,13%, 71,500/,
N toal : , 15,54/ 10,620/,
N proteinelor solubile 4,36%, l,'3‘70;o'
Totalul protein. titrab. cu formol 2,49°0/a 2604/,
N aminoacid 0,349/, 1,34

Mérner a izolat din cristalinul de bou patru feluri.
de substanle proteice pe cari el le-a numit: e-Krystallin,.
g-krystallin, un albumoid si o fracliune albuminoasi
solubilii. Lueririle lui Jess se ocupidi de modul de combi-
nare al aceslor proteine si de variatiile lor in legitura
cu varsta.

Il stabileste raportul intre frac{iunile solubile si
albumoidul insolubil. In tinerefe giseste 82:18, la ba-
tranete 41:59 iar in cristalinul cataractal 25:75. Hek-
foen si Schulhof au afirmat in 1924 ci e- §i -krystalli-
nul de vitii se deosebesc intre ele fird si reugeasci s le
prepare in stare puri. Ceicari-au reusit si le prepare au
tost Woods si Burky, cari le-au deseris caracterele chi-
mice §i imunbiologice. Dupi indepirtarea a-krystallinu-
lui din fracfiunea solubili de profeini cristaliniani ei au
izolat din solufia de g-krystallin inci o proteind pe care
ei au numit-o »- krystallin. Pana cind pentru e krystal-
lin au gisit un punct izoelectric de pH 4, 8, pentru, 4-
krystallin pH 6, y-krystallinul nu are punct izoelectric.
in solufie apoasi. Acesta din urm# nu are nici putere
antigena. Buglia . a determinat in subsan{a centrala a
cristalinului- CH evaluiandu-l la 0,475%X10—7 adicii ceva
sub pect. neutru. Varialiile in concentratia ionilor de hi-
drogen sunt insolite dupa el de modificiri in transpa--
renfa cristalinului. CH in substanta corticald a crista-
linului este cu ceva superior fali de substanta centrali.
Diferentele intre CH substan{ei centrale si a corticalei
cristaliniene  sunt in legiiturd cu diferente de compozitie-
chimica.

Cataracta se finsofeste dupid Lavagna de modificiri
insemnate in continutul azotat al cristalinului. Se ob-
servil peste tot o scidere a continutului total al albumi--
nei §i in acelag timp aparitia produsilor noui. Se obser--
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vii mai ales micsorarea cantitilii de g-krystallin uneori
pAna la dispari{ie, aparilia lipoizilor in cantitate mai:
mare in substanfa corticalid, dupid cum a dovedit prin.
extraclie fraclionati Goldschmidt. Se mai remarci dea-
semenea varialii ale fosforului lipoidic care creste la in--
ceputul cataractei, pentru a sciidea progresiv cu evolu-
[ia ei. Se mai produce si o crestere a cantitiitii de acizi
grasi.

Jess a reusit prin metoda lui E. Fischer si produci.
desagregarea albuminelor cristaliniene in componenlii
elemenlari acizii aminali, ficand constatarea curioasa.
¢ glicocolul asa de rispandit in substanfele organice
lipseste in cele 3 albumine solubile ale cristalinului. A
mai constatat deasemenea diferenfe marcante in ceeace
priveste conlinutul in alanini, valini, si leucini. Astfel
albumoidul este sirac in ‘alaninf si valind cAtd vreme
in B-krystallin se giseste pufini leucind. In toate trei
se giseste tirozin, triptofan si cistinid. Jess a demonstrat
prin cercetiirile lui ¢i asa zisa reaciie a cisteinei adici
colorarea in rosu a albuminei cristaliniene cu nitropru-
siatul de sodiu si amoniac este Jegatd de fractiunea idro-
solubilit zisii B-krystallin, in mai micd masurd de alfa-
krystallin. ,

Aceste componente disparand in cristalinul cata-
raclat, reacfia cisteinei in aceasta nu se mai produce.
. Shoji confirmi cercetiirile Iui Jess. Dupd Goldschmidt
acest sistem reductor cisteini sau glutathion este ter-
mostabil. In ultimul timp (Bellows 1935) se vorbeste-
despre prezenla asa numitelor proteine bazice (histona
si pretamina) in cristalin, iar autori ca Busche si Gu-
rewitsch au demonstrat existen{a vitaminelor A, B, C,.
in cristalin.

PROPRIETATILE IMUNBIOLOGICE ALE
CRISTALINULUT

Am amintit in altd parte ca anafilaxia nu este decit
un stadin defavorabil al imunititii. In acest capitol voiw
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si ariil proprietilile imun-biologice ale crista-
linului, cu numeroasele conlroverse la care a dat loF.

U hlenhut incd din 1904 conchide cé ,,die Krystallinse
.der einzige bis jetzt bekinnte tierische Eiweisskorper
ist, welcher mit einem Blutantiserum _kgmf‘: Reaktlon_
.gibl. In aceeas categorie organo-specifici situase el si
albumina celulelor genitale §i uveea. La a.ce'asla cqnclu-
zie a. ajuns cu ajutorul reacliilor de precipitare §1 s’z} -
explicat prin aceea cil cristalinul adult nu are vase i
de aici lipsa reacliunii cu albumina serulul. In viala em-
brionarit cristalinul fiind vascularizat se poate influenfa
dupi cum a dovedit Finlay prin antiseruri de cristalin.
Aceastit explicalie totusi nu e satisfdciloare caci ar pu-
tea fi si alte organe debarasate de sange si totusi ele nu
sunt organo-specifice. Cea mai plauzibila explicatie ar
fi aceea a diferencierii mari acristalinului, inlr'un sens
funclional omolog, la aproape toate speciile. Totusi nici
ciistalinul nu cade/dupd cum vom vedea, de sub legile
generale ale antigenilor annmali. Proprietatea aceasla a
antigenului cristalinian - “organo-specifici — este loca-
lizald dupi cure vemarcid Arusius in nucleul cristalinu-
lui, substanja corticala fiind dotati mai ales cu pro-
prielate antigenicd privind specia.

Nrusius a mai.constatal ca la coboii sensibilizail cu
cristalin se produc prin ochi simptome de ipersensibili-
zare a ovganismului intreg. El crede deasemenea ca esle
posibil sit se sensibilizeze cobai prin cristalinul propriu
§i s se declanseze fenomene de anafilaxie prin utiliza-
‘rea cristalinului celui de al doilea ochiu.

~ Kénigstein L. in 1910 a reusit prin injectarea de
-cristalin de vitd si produci la cobai nu numai precipi-
tine, reaclii anafilactice ci si corpi fixatori de comple-
meni. Aceglia actioneazd nu numai in prezenfa cristali-
nitiul de vitd ci i a celui de iepure, cal, giiind etc. El
-conchide deci c# §i reactia de fixare a complementului,
in cazul anligenului cristalinian, este organo-specifici.

v. Rémer, Gebb si Mita prin cercetiirile lor pe co-
‘bai, unlilizind sciiderea temperaturii drept criteriu al
‘reacliunilor, au sdruncinat in parte pirerile lui Krusius.
“Cercetatorii cari au urmat se impart in doui tabere fie-

incerca
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care sus{inind una sau alta dintre piirerile descrise mai.
sus. ‘l'ofi se sprijinesc pe argumente de ordin clinic sau.
experimental.

De mai mare interes sunt cercetirile de ordin chi--
mic-imunologic determinidndu-se diverse fracliuni, in
marea moleculd albuminici de care ar fi legaie anumile:-
proprietii{i imun-biologice. Aceste componente gisindu-
se aceleasi la toate speciile s’a reabilitat in parte vechea
ieorie asupra proprietililor imun-biologice organospeci-
fice, susjinuti de Uhlenhut, Krusius si Kénigstein.

Hektoen in 1921 prin cercetiiri ficute cu cristaline-
de vile, ciine, porc, oaie, cal, maimu{d, om, iepure, co--
bai, sobolan si giind afirmé cil toate cristalinele dau
aceeas reaclie de precipilare cu antiserul de cristalin de-
vili.

Marchi crede cil reactiile anafilactice in sfera ocula--
ri ar fi in legiturd ¢u anumite insuficienfe ale glande-
lor cu secrelie inlernii siunai ales ale tiroidei.

Verhoef] si Lemoine promotorii endoftalmitei fa--
coanafilaclice conslatii prin- probe/ culane ipersensibili--
talea, falil de subslan(a cristaliniand, provocalti de o au-
tosensibilizare prin cristalinul’ propriu.

SilJvast prin imunizarea-amimlaelor gravide cu cris--
talin a observat aparilia aticorpilor fixatori de comple-
ment in singele embrionilor gi in lichidul amniotic.
Precipitinele apar mai curind decit acesteia. Anomalii:
oculare n’a constatat la fefii niiscufi de aceste mame.

Hektoen si Schulhof in.1923 constati cd améin-
doufl globulinele cristalinului adici alfa si beta-krystal-
linul se deosebesc intre ele §i din punct de vedere imuno--
logic, un antiser de alfa-krystallin precipitind numai al-
fa-krystallinul si invers. Cercetdrile de precipitare a-
cristalinului cataractat arati o sciidere marcati a alfa-
si beta-krystllinului in cristalinul cataractat. In ceeace

priveste organo-specificitatea cercetirile lui Hektoen
sunt negative. Cu cristalinul de peste a putut obtine-
reactii de precipitare fati de mai multe specii de pesti..
Woods crede cii sensibilitatea la cristalinul propriu este-
legatii de o ipersensibilitate inéiscuti sau céastigati fati:
de albumina cristaliniani.
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& gilsit o serie de bolnavi

sensibili la- emulsia de cristalin §i prin ins‘tituirea unei
cure cu doze crescande de extract de cri.strfll.m catz}rac_tat
_a putut objine la o serie de cazuri desensibilizare si chiar
ameliorarea acuitiifii vizuale. . . ‘

Woods §i Burky reiau cercetirile lui  Hektoen §i
‘Schulhof cari anticipaserd ci alfa si beta-krystallinul se
“deosebesc intre ele din punct de vedere al precipitirii
fara s reuseascit si le prepare in stare puri. Utilizand
proleine cristaliniene pure furnizate de »-Mulford-Com-
pany au confirmat presupunerile lui Hektoen §1 Schul-
hof. Dupi Woods, Burky si Woodhal alfa-krystallinul
este o substanlii organo-specifici adevirati, aceeas la
toate speciile, prezenta in toate extractele integrale ale
_cristalinului §i nu este un produs al manipulérilor chi-
mice. Dupil aceeasi autori beta si gama-krystallinul
sunt inerte in specii omoloage §i daca sunt combinate
_cu alfa-kristallinul/in/ extracte totale de cristalin ele
inhibeazii proprietilile antigenice ale alfa-krystallinu-

Davis pe 130 cataractall

lui.

Hojfmann H. sus|ine ea alfa gi beta-krystallinul pre-
zintii aceeas comporlare striet specificd si in ceeace pri-
veste Teactia de fixare a-complementului si reacliile a-
‘nafilactice. Dintre cele 2 fractiuni alfa-krislallinul dupa
el prezinidi cea mai mare specificitate.

Paéz Allende, Courtney 1., Marquez, Davis relatea-
zi o serie de cazuri de cataracte la care testul cutanat
(care se va descrie in capitolul urmdtor) a fost pozitiv
‘iar bolnavilor 1i s’a aplicat cu succes o curd de deseu-
-sibilizare; €i ob{in in mai multe cazuri amelioriri a ve-
derii, rezorbindu-se cataracta prin imunizarea activia a
i}ldivizilor cu emusie de cristaline de animale sau crista-
line cataractate de om. Davis a intrebuiniat seruri cito-
rhtlce oblinute prin injectarea substantei cristaliniene de
‘lzi o specie la alta. Serul sanghin dela speciile preparate,
cind se injecteazii speciilor cari furnizeazi antigenul,

-au un efect dizolvant asupra tesutului specific utilizat

-ca antigen.
. szf'ox"d repfitﬁnd exeprienfele lui Verhoeff si Le-
mmoine pe bolnavi cataractafi §i animale constati ci al-
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bumina cristalinului cataractat, introdu-sii in camera
-anterioard, are un efect toxic mult mai pronuntat de-
cat a cristalinului normal. Aceasta s’ar explica printr’o
producere de derivali toxici in procesele de autolizi (,al‘l
insofesc cataracta.

Braun R. si Riehm dupi cercetiiri de datii mai re-
centid combal foarte violent concepfia veche asupra or-
gano-specificiti{ii antigenului cristalinian. Dupé Braun
‘extractele cristaliniene au propretatea de a produce o
contraclie a muschiului uterin la cobai. Contraclia ute-
rului la animalele sensibilizate sau nesensibilizate .este
aceeas. Il crede ci si un animal séinfitos nepreparat poa-
te simula simptome de anafilaxie ugoari dacii se injec-
teazil in inimi. Acelas autor relateazii cii n’a reusit s
producid precipitine nici cu cristaline omologe nici cu
eterologe. Anticorpi anafilactici a reusit s produci prin
eristalin de specie stremni gt niciodata cu cristalin din
specia omologi. IZl crede ci testele cutane propuse de
autorii americani sunt inf]uentate de factori nespecifici.
Nu i-a reusit autorului nici punerea in evidentd a anti-
-corpilor contira cristalinuhri proprivin serul uman. Deci
el conchide cii nu existd njci izo- nici auto-sensibilizare
prin albumina cristaliniani:

ENDOFTALMITA FACOANAFILACTICA

Lagrange si Lacoste in 1911 au remarcat pentru in-
taia dati ci inflamaltiile intraoculare dupi operatia de
cataracti se poate datori inafard de infectie si unei iri-
talii produse de masele cristaliniene ramase. Straub in
1919 propune sii se numeasci aceasta iritatie ,,endoftal-
mitd facogenetici‘,

Verhoe/‘[ si Lemoine la congresul international de
oftalmologie din Washington in anul 1922 expun cerce-
tarile lor clinice si experimentale asupra tabolului mor-
bid numit de ei endoftalmitii facoanafilactici.

Ei-au observat la un numir de bolnavi dupi ope-
ralia de cataracti traumaticii sau spontani o inflamatie
intraoculari cu aspect destul de grav. Excluzind cauzele
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infeclioase mecanice i toxice el (_:red_cfl e vorba f:le o
stare inflamatorie de natura anafilactici. In cazurile cu
intlamalii oculare cuteracfia cu emglsie de cristalin a.
fost pozitivil. Cercetand serul sanghin al acestor bolna-
vi (cu cutireaclie pozitivd) .reacfia de tixare a con}ple-
mentului si precipitarea au fost negative. Intr'o alta se-
rie de cercetiiri asupra a 50 cataractali au facut proba.
cutanii si au gisit patru indivizi sensibili la  proteina
cristalinianit. Dupd operalia cataractei 2 au ficut infla-
malii - postoperative si erau tocmai dintre cei cu testul
cutanat pozitiv. Dintre cei cari nu au reac{ionat la pro-
leina cristalinianii nici unul n’a ficut inflamalii posto-
perative. In lucrarile lor experimentale ei au sensibili-
zat prin injeclii cu substanjd cristaliniané streind o se-
rie de iepuri cari dupd discizia capsulei cristaliniene, fi-
cuti 21 zile mai tarziu, au prezentat o reaclie inflama-
torie mult mai accentuati decat martorii. Acelag rezul-
tat l-au olinut si prin/discizia cristalinului cobailor sen-
sibilizali in prealabil cu eristalin de porc. i explicid a-
ceste constatiiri prin vechea teorie a lui Uhlenhut asupra
specificiti{ii organice a cristalinului, Pentru praclica ei
preconizeazii proba cutané eu substanld cristalind iar
pentru indivizii gasili pozilivi cura de desensibilizare (de
sensitisation) si numai dupi aceasta si se purceada la
actul operator. In anul urmitor Lemoine §i MacDonald
raporteazii observaliile lor asupra a 168 bolnavi de ca-
taracli dintre cari cei 14 gasifi pozitivi la proba cu-
tand au fédcut inflamafii endo-oculare post-operative.

Bazat pe aceste constatari Davis a reusit s pro-
ducé prin injeclii de cristalin de vitd rezorblia maselor
corticale rimase dupd o operalie, ameliorind acuitatea
vizuald si calmand inflamatia ce se produsese. Mai tar-
ziu prin injeclii cu antigen cristalinian a oblinut rezor-
blia de diverse grade a cataractei in 86 cazuri din 131.

Woods A. C. recunoaste deasemenea existen{a ta-
bloului morbid al endoftalmitei facoanafilactice si crede
ci inflamatiile oculare survenite in urma traumatizirii
cristalinului se datoresc unei ipersensibiliti{i cAstigate
Salll mostenite a individului fatd de albumina cristali-
-nuiul. T .
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La un pacient sensibil dupd cura de desensibiliza-
re a reusil si faci extracfia cataractei la al doilea ochiu
(primul a produs senslbumdrea) fari nici 0 mtlamape
consecutiva.

Rezultatele lui Gifford concrodi cu cele a lui Ver-
hoeft si Lemoine, el gisind 12% dinlre bolnavii de cata-
raclid sensibili la proteina cristalinian.

Tol astfel se interpreteazii si rezultatele lui Cour-
tney R. care in mai mulle cazuri, la cari proba cutani
fusese negalivdl inaintea operaliei de cataracti, a ob-
servat caleva luni dupa operalie ci reaclia a devemt
pozitiva.

Marquez a trailat holnavi, la cari masele cristalinie-
ne dupi operalia de calaracli se rezorbeau prea incet cu
emulsie de cristalin in ser fiziologic (cristalin provenit
dela alli bolnavi de calaracti) gi-a observat in cele mai
multe cazuri o rezorblie grabnicd a maselor cristalinie-
ne. El crede cii acest [rataunent este indicat in cataracta
Juvenila §i in cea traumatici

Mazal V1., Courtney R, Paéz Allende, Rabinovic
publicd in ullimul liimp o-serie de cazuri de inflamalil
intraoculare dup@ operalia de calaractdi, la cei la cari
au riamas mase crislaliniene. I toate cazurile lor desen-
sibilizarea prin exiracte de cristalin a fost cu efect
prompt. Toli sus{in necesitatea uliliziirii testurilor cu-
lane inainitea tuturor operaliilor de cataracta.

Goodman in anul 1935 publicd investigaliile sale
asupra endoftalmilei facoanafilactice pe un numiir de
700 bolnavi de cataracti. LExtractele ulilizate s’au pre-
parat din cristaline de porc recoltate cel mai tarziu la
4 ore dupi moartea animalelor. Ele se usuci la vid, un
timp variabil dupi lemperatura la care se lucreazi, a-
poi se macini inlr’o pulbere find care se repartizeazi
in cantiliifi determinate in ampule sterile. Pentru pre-
pararea soluliei se utilizeazii ser fiziologic steril.

Probele cutane asa cum se practicd azi in America
constau din 3 injeclii cari se fac pe fafa flexorie a an-
tebrafului, intradermic, dupi desinfectare cu alcool si
uscare. Injecliile se fac la intervale de 8 cm. in acelas
timp.
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]-a inj. constd din 0,10 cc. sol. extract cristalinian
(prep. Burky]). ’ '
[I-a inj. cons
cresol.
_ IlI‘a inj. constd din
1.50% cresol. _
Ultimele doudl injeclii servesc ca martori.
Tipuri de reaclie: la 5 pacienti Goodman gdseste
reactie imediat#, o reaclie a apirut dupd 5 minute in
toale trei punctele, dar a fost mai mare in locul injec-
fiei serului si extractului cristalinian. Acest fel de reac-
tie se aseamind cu allergia alimentard §i de polen si nu
e considerat ca pozitiv. Tipul de reacfie mai intirziat,
care apare dupi citeva ore si atinge maximul in 24 ore,
ori mai tarziu, a fost tipul cel mai frecvent observat si
acesl tip pare a fi caracteristic pentru endoftalmita fa-
coanafilactici. Pentrpti inteppretare se utilizeazd schema
[ui Burky in care /se/consideri diametrul, eritemul §i
conturul reaciei ca indicator-de grad.

tﬁ'din‘b,iﬂ ce. sol. 1% ClINa cu 0,50%

0,10 cc. ser de bou dill 1% cu

Diam. in cm. Erilem Contur Grad

A 0,50—1,6 slaly nedistinet -~ + —
2. 15—24 £ o -
3. 2,5—3,5 = " + + 4+ —
4, 0,5—1,5 definit distinet +

b. 1,5—25 i ; + +

6. 25-35 . v Ty
7. peste 3,5 » . + 4+ + +

Din 700 pacien{i, 83,1% au prezentat reaclie nega-
tivii, 16,9% reactie dela *— péni la ++++ 54% reaclii
mai mari decit +-+. Acestia din urmi au prezentat "o
endoftalmitd facoanafilactici indubitabild. Acest autor
crede ci grade insemnate de autosensibilizare se obser-
vd acolo unde existd o mare posibilitate de rezorbtie a
sybstgn;ei cristaliniene, §i mai ales a pirlilor corticale,
fie prin actul operator, fie prin traumatism. Concluziile
lui Goodman sunt: ci ipersensibilitatea la proteina cris-
talintani este castigatd iar mu ereditar#, substanta eris-
taliniand corticald furnizeazd antigenul principal si i
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sfarsit cii ipersensibiltatea la proteina cristaliniani sur-
vine numai la pacienli cu afectiuni ale cristalinului.

In contra partizanilor aminti{i aj teoriei anafilacti-
ce in mecanismul inflamatiilor postoperative ale. cata-
ractatilor, aproape toli americani se ridici o serie de au-
tori. foal - iEwg

Astfel v. Rotth preparand in cele mai bune conditi-
uni albumina cristaliniand a ficut injectii in camera
anlerioard la cobai si apoi dupé 7 zile reinjectii in cavi-
tatea peritoniald, fird si observe reaefii anafilactice. La
allii serie de animale sensibilizate inainte, prin injectii
cu extras de cristalin in camera anterioari sau vitros
n’a observat nici un fenomen local sau general de ana-
filaxie. Tot asa de pulin s’a putut ajunge la producerea
anafilaxiei prin reaclia intra peritonealid a cristalinului
propriu, la animalele sensibilizate prin discizia capsulei
cristaliniene la celalat echiu. I.a 106 bolnavi de catarac-
ti proba cutand a fost negativii; a objinut citeva reac-
{ii pozitive mirind doza. In urma numeroaselor obser-
valii clinice v. Rotth conehide ¢i cele mai multe irite
postoperative sunt de natura infectipasi; cd nu existd
anafilaxie falii de albumina proprie cristalinianii. Infla-
matiile observate in cazuri de resturi cristaliniene dupi
operalia de cataractii nu pot-fi considerate de anafilac-
tice. TREE TR

Rezultatele cercetirilor lui Gifford deasemenea di-
ferd putlin de teoria lui Verhoeff si Lemoine. El consi-
derd inflamatia ce insoleste resturile cristaliene de na-
turd toxici. ’ o T

Shibata in institutul Jui Uhlenhut nu a reusit prin
imunizare activi sau cercetiiri de anafilaxie pasivii si
dovedeascii existenla unei autoser contra albuminei
proprii. Crede ci reactiile cutane de ipersensibilitate
sunt nespecifice. IEste de acord cu Yu si Okamoto ci la
iepuri nu este posibil si se produci anticorpi contra
cristalinului propriu. Dar chiar si cu cristalin de vitd
sau cobai se obtin greu anticorpi ceeace dovedeste ci
albumina cristalinian# este un antigen slab. El crede ci
endoftalmita facoanafilactici a autorilor americani- este
lipsitd de orice bazit experimentals;
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Lo Cascio si Rinaldi 1a indivizii sensibili la proteina
cristaliniani n’au. observat niciodatd semne de inflama-
tie tip anafilactic. . : i .

Rhiem in anul 1932 publici o serie de experienle
asupra asa zisei specificititfi organice a crlst_alumulu), ca-
re a dus la formarea noliunii de endoﬂ‘aln_uta ‘facoana-
filactici. El nu introduce malterialul anafilactizant fin
ochii animalelor de experien{d pentiru a e\:ita (‘,Ol?lpllt::a-
iile intraoculare neanafilactice. In_tmd'ucan.d cristaline
decorticate de iepure sub conjuncliva 1epur1]pr si sub-
cutan in repelate randuri si la intervale variate rez1:1]-
tatul a fost totdeauna megaliv. In serul sanghm- E‘_ll. ie-.
purilor experimentati nu a putut evidenlia precipitine.
El crede cif iritaliile postoperative la om, sunt de natu-
rii infeclioasdi, microbii relativ pulin virulenli gisind
in resturile cristaliniene un 'bun-mediu de culturd. Gand
aceastit posibilitate’ nu e prezentil; acest autor crede cil
masele cristaliniene /au un efe¢t ‘'mecanic iritativ sau ci
albumina cristaliniani in cataracti se transforma In-
tr’o albuminii eterogenii cu efect anafilactogen.

Braun R. prin cercetiirile sale’ asupra sensibilitifii
la albumina cristaliniani a dovedit ci proba intracuta-
ni nu se produce numai-cu-albumina cristaliniand, ci
peste tot cu albuminele. Indivizii cari nu reactioneazi
la albumina serului de cal in 75% a cazurilor nu reac-
fioneazi nici la albumina cristaliniand. Probele cutane,
ciiutarea precipitinelor in serul bolnavilor de cataracti
au fost negative. Concluzia lui este ci albumina crista-
linului este un antigen foarte pulin eficace. Anticorpi
anafilactici se ob{in numai cu cristalin strein si nicio-
data cu cristalin de aceeas specie.

Vedem deci, ci in chestiunea endoftalmitei faco-
anafilactice nu s’a spus incii ultimul cuvént. Cercetitori
din ambele tabele prezintd argumente deopotrivd de
puternice. Ceeace se observil in general este cit s’a lu-
crat in conditiuni diferite, dupii metode diferite si de-
sigur acest factor influenf{eazi rezultatele. Pe Iingd a-
ceasta afard de Marchi, tofi autorii neglijeazii factorul
endocrin-vegetativ, care dupil cercetiiri mai noi pare a’
avea un rol destul de important in patologia oculari.
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Intr’adevar se stie cii de ex., o activare a excitabilititii
vagului produce o dispozilie exagerati pentru reacliile
anafilactice, cii in cataracta existdi o deviere a tonusu-
lui vegetaliv ciitre simpaticotonie. (Vancea).

O categorisire a -boinavilor prezentind inflamatii
oculare, dupd operatia de cataractd, {inind seama de
aceste constaliiri, ar anihila in parte diferentele mari in
rezullatele oblinute de diversi cercetitori.



CERCETARI PERSONALE.

In experien{ele noastre pentru llI’l‘llﬁI'.il‘eav rezorb-
jiei maselor crislaliniene din camera anterioara 2 OChul-
lor de iepuri, am utilizat emulsie de Acr;sthalm’ ploasPat
de viti. Emulsia am preparat-o triturdnd intr un mojar
cristaline de vitd in ser fiziologic steril (un Cl‘lSlﬂl]I.l la
1 cc. ser fiziologic). Dupi centrifugare, emulsia obtmu-'
ti o introducem in camera anterioari cu ajutorul unei
siringi la care se adapta un ac foarte sublire pentru a
reduce la minimum’ efectele traumatismului. Numérul
injecliilor a fost de 3-—+—4 la fiecare iepure, la intervale
de 7—20 zile. In acest mod-au fost tratati iepurii No.
177, 178, 179, 180, 181, /182, Urmirind zilnic cu ajuto-
rlu biomicroscopului, ‘aspectul ochilor experimentali nu
am constatat decat reactii ‘inflamatorii minimale la ni-
velul corneei si irisului: masa injectati se dispunea de
cele mai multe ori sub forma unui ipopion sau in drep-
tul cAmpului pupilar. In medie masa injectati de 0,10
cc. emulsie de cristalin se rezorbea in decurs de 14 zile
ochiul rimanind cu aspect normal.

Intr’o altd serie de cercetiiri am sensibilizat iepuri
prin injectii (1—3) cu emulsie de cristalin in camera
anterioard, iar dupd un interval de 14 zile am injectat
animalelor intravenos 1 cc. din aceeas emulsie. Anima-
lele sensibilizate cu mai mult de 1 inj. intra camerian#
au ficut soc anafilactic. celelalte n’au prezentat nici un
fenomen dupi reinjectie. Tn acest mnd an fost tratati
iepurii No. 184, 184 bis. 185. 186, 187. 167.

Am fncercat sensibilizAind animalele prin injectii fn
camera ant. si provocim fenomene de anafilaxie locals
reinjectind emulsie de cristalin in pavilionul urechii si
subjunctival la iepuri. Nici un animal n’a prezentat
vreo reaclie locali. '



CONCLUZIUNI.

1. Luind in considerare numiirul foarte mare al
cazurilor relalate de autorii americani, se pare ci existi
o inflamalie de naturdi anafilactici dupi operatiile de
cataracla.

2. Autosensibilizarea cu substan{id cristaliniani se
produce numai in leziunile capsulei cristalinului- cata-
ractal, cristalinul normal fiind un antigen slab.

3. Nu e posibilii o sensibilizare locali a och]uhu
prin injecjie de cristalin eterolog.

4. In afard de efectul anafilactizant masele crista-
liniene au si o acliune/mecanied, §i toxici.

Vizutid si buni de imprimat.

Decanul Facultiilii Presedintele juriului de promolie
(ss) Prof. Dr. D. MICHALL(ss) Prof. Dr. D. MICHALL
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