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Manifestafiunile cutanate ale pelagrei
si tratamentul lor.

Istoric.

Cétre mijlocul secolului al XVIIL-lea ne intilnim in
literatura medicali cu descrierile multiple al unei manifesta-
tiuni morbide, care cu toatd variabilitatea detaliilor cores-
punde prin caracterele ei principale unui cadru clinic bine
definit. Multiplele sinonime ca: Mal del mizera, Mal del
sole (Albera), Mal del roza, Rizopola lombardo, Scorbutus
alpini (Odoardi), Psychoneurosis maidica; (Tuczek) Raphania
maisidica {Guernischi}, corespund la aceeasi entitate clinici.
Casal Gaspard, medicul lui- Filip al V-lea, descrie pro-
babil ca primul afecfiunea in provincia Asturia; iar fran-
cezul Thiery publica observatiile lui in Franfa. Aproape
coniimporan Pirintele Fejoo studiazi boala in Galifia sub
numele de ,Flema salade". Pujati, Jacopo si Odoardi de-
scrie in Italia aceeagi afectiune sub numele ‘de ,Pellagra
di Lombardia”. In anul 1810 Marzari, din Venetfia, creiazi
teoria zeismului, care a jucat o influentd covarsitoare, in
istoria pelagrei pand in ultimii ani. Un 'studiu clinic foarte
detailat a fost ficut mai tiarziu de Frapolli, Odoardi, Ghe-
rardini, Albero si in fine de Strambio, care a cercetat ca-
zurile din Lombardia. In 1871 Lombroso si Hebra demon-
streazd printr'o serie de experienfe ci ciuperca de putre-
gaiu (Aspergillus glaucus) produce in boabe de porumb
niste toxine analoage alcaloizilor cadaverici, numitid zeina,
care prin indestie ar produce la animale accidente nervoase
si digestive analoage pelagrei umane. In Franta medicul
J. Hameau da o descrip{ie magistrali a pelagrei, studiati
in provincia Landes. Multiplele constatiri ficute de Guitrac
gi Landouzy in Pyrenneuri, necadrandu-se cu teoria maidici,
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s'a iaventat nofiunea ,Pseodopelagrei” sau a ,pelagroidului,”
Pelagra adeviirati afost aceea produsi de porumb, pe cand
pelagroidul a fost conceput ca un fenomen accidental, ivit
la alienafi, cagectici si alcoolici. In ultimii 50 de ani pelagra
se semnaleazd pe toatd suprafata globului: Asia Mici,
Palestma, Persia, India, Algiria, Tunis, Egipt, Africa de Sud,
Statele Unite, Mexico, Brazilia, Columbia s§i Argentina. In
Europa citim: Roménia, Ungaria, Germania, Franta si Anglia.
In Egipt Sandwith studiazi cazurile, pe care le considera
ca fiind datorite consumatiei preponderente de porumb.

In Romaénia V. Babes studiazi boala inainte de razboi ;
jar in 1880 Marschalké si Purjesz publicad prlmele cazuri ob-
servate in Ardeal’ Perroncito si Randoni continui si apire
teoria zeistici in Italia, insi odatd cu descoperirea epocalid
a lui Funk, autorii moderni: Nicolas, Jambon, Massia, Weill
si Mouriquand fac din sindromul pelagros o carenld alimen-
fari, sau avitaminozi. In ultimii’ ani americanii Godberder
si Tanner au incercat si precizeze acest fapt.

Tabloul clinic.

Prin prizma concepfiunii noud, notiunei de pelagra co-
respunde o boald neconlagioasi, sporadici, endemica, sau chiar
epidemici, cu recidive temporare sub forma de puseuri sezoni-
ere, caracterul esential fiind dat: prin eritemul cu localizarea
tipici, prin turburiri gastro-intestinale si prin alteratiuni dege-
nerative ale sistemului nervos central. Etiologia ei, obscura
in mod particular, a dat nastere discufiunilor pasionate ;
iar intinderea ei largd pe aproape toati suprafata piméan-
tului ii dd cu drept cuvant caracterul unei boli sociale,

Perioada prodromalé.

Semnele initiale, grupate adeseori sub numele, de
»Mal del padrone”, sunt mai ales turburirile neuro-mintale.
Se remarcd indeosebi o astenie, cu inaptitudine la lucru,
lenevie si -torpoare fizici. Bolnavii devin tristi, ticufi, au
vertijuri, vajaituri in urechi (balordone), adeseori halucinatii
si hiperestezii cutanate. V, Vasiliu a ficut constatarea inte-
resantd, cid boala in majoritatea cazurilor nu incepe printr'un
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singur simptom, ci printr'o serie de semne cari se combini
in ‘mod caleidoscopic, Astfel la cele mai sus amintite ade-
seori se asociazd turburdri dispeptice cu inapeten{d sau
bulimie, un usor grad de stomatits, faringiti, diaree precoce,
senzatia dureroasd la nivelul epigastrului sub formi de ar-
suri, pyrozad, apdsare §i balonare epigastrici dupi alimen-
tatie. Se mai noteazi cefalee, dureri in extremitafi, sciatalgii,
rachialgii, lumbago., Deseori se observd eriteme pe corp, ca
primele semne cutanate, dar maifrecvent acestea se manifesti
in al doilea rdnd, semnele nervoase si digestive dominand
tabloul clinic.

Acuzele, mai accenluate in cursul iernei, se amendeazi
la inceputul primaverii. Boala decurge cu aceste fluctuatii
mai mulff ani dearandul pand cand in fine, dupd o iarnd
petrecutd in condifii mizere, se instaleazd primele simptome
evidenie ale pelagrei.

Perioada ‘de stare.

Se caracterizeazd prin leziuni cutanate si mucoase,
tulburari digestive si tulburdri ‘nervoase cu simptome ge-
nerale,

Manifestatiunile cutanate si mucoase.

Acestea stau in primul plan, liind considerate din punct
de vedere istologic ca eriteme exudative. Ocupand diferite
teritorii ale pielei si ale mucoaselor, ele apar de obiceiu in mod
simullan §i reprezintd un stadiu mai avansat al afectiunei.
De obiceiu debuteazid prin pete eritematoase fugitive, dis-
puse in mod simetric pe fetele dorsale ale manilor, cari
dupi o scurtd existen{d dispar firi urme. La aceste eriteme
asa numite preludice, se asociazd repede exanteme mai in-
chise, de culoare rosie-lividd, nelede, usor proeminente din
planul pielei, ale ciror focare confluiente se delimiteazid net
de vecinitatea intacti, conditionind prin formele lor de
transformare specificitatea eritemului pelagros progresiv.

Deja in primele zile, timp ce perzistd roseata eritema-
toasd, incepe o usoari descuamatie, care incepe printr'o
ingrosare mereu crescanda al stratului cornos §i acompaniaza
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tabloul cutanat in fazele urmitoare. Dela aceasti duritate
constanti a ,pelle agre-i” (piele rugoasd) si-a primit pro-
cesul numele. Cu avansarea procesului descuamativ si
_hiperkeratotic, colorafia eritematoasd cade in al doilea plan,
totusi trebuie consideratd ca modificarea istologicd initiala.
Procesul cutanat, care prin natura ei se apropie eritemelor
toxice, se distinge net de acestea, prin localizarea lui tipici,
care ne ajuti la evaluarea reali ale multiplelor aspecte
clinice.

Ca o localizare predilectd amintim in primul rand eri-
temul de pe fefele dorsale ale ménilor, deoarece afectarea
acestei regiuni cutanate e consideratd de mulfi autori ca
patognomonicd si diagnosticul afecfiunii este pus in functie
de aceasta.

Se observi aici pete eritematoase rotunde, de mirime
variabild, ajungand paoi la diametrul pieselor de 2 Lei.
Sunt solitare sau confluiente, ocupand toatd suprafata dor-
sald a manei, net delimitate cétre partile sinitoase invecinate.
De obiceiu se intind distal pand la nivelul falangei a doua,
rareori pand la falanga unghiald (Meschtscherski amintegte
de un caz unde procesul a ajuns si disirugd patul unghiei}
si se urci pe antebrat pe o inidl{ime variabila, oprindu-se .
la inceput la nivelul liniei articulare radio-carpiene pe care
o inconjoard sub forma unei bratiri. Rogeata initiald, mai
mult sau mai pufin vie, devine rapid inchisd si chiar livida,
procesul putind avansa chiar pini la extravazarea singelui,
dand leziunii un aspect echimotic. Limitele eritemului sunt
nete, conturele pot fi putin neregulate. Pe suprafata leziuni-
lor se desvoltd destul de repede vezicule, bule si fisuri
transversale. In curs de cateva zile aspectul se schimba
putfin : lisereul periferic se accentueazi, in diferite puncte
se formeazi crepituri cu margini madidante; apar ridicituri
hiperkeratotice precum si mici teleangiectazii vizibile prin
transparenta pielei. Placardul devine rosu intunecat, pufin
arimiu, scuamos, fisurat, adeseori crustos si neregulat (abrus-
tolimento al autorilor italieni). In fine dupd 2—4 siptimani
survine o descuamatie cu lambouri mari, uscate sau umede.
In urma lor pielea devine seac#, pergamentati si pierzandu-
si elasticitatea se atrofiazi si se hiperpigmenteazi. Tendoanele
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se desemneazd sub piele, {esutul celulo-adipos fiind in mare
parte disparut. Prin urmare dupia mai multe puseuri pielea
rdméane atrofici si pigmentatd pe o intindere mai mult sau
mai putin mare. La nivelul acestor leziuni fenomenele sub-
iective sunt foarte variabile, Adeseori bolnavii acuza manci-
rimi, senzatia de arsurd vie, furnicituri, criestezii etc., Jena
si durerea adeseori le impiedici la lucru; uneori leziunile
sunt complect indolare. In timpul iernii leziunea dispare,
apoi primdvara urmitoare eritemul survine mai accentuat,
ca dupd céfiva ani eritemul si persiste impreuni cu cele-
lalte semne, daci un tratament adecvat nu intrevine si in-
lature afectiunea, : .

Varietati clinice.-

Ceeiace e tipicd la localizarea aceasta : este simetrici-
tatea si dispozitia ei pe fata extensorici a manei, depisind
deobiceiu cu cateva laturi de deget linia articulari radio-
carpiani, ceeiace di aspectul unei méni imbricate in manusi,
{Panzerhandschuhdermatitis al  germanilor). In deosebi tre-
buie accentuat, cd marginile eritemului pelagros nu con-
fluiazd cu limitele zonei arsi de soare depe fafa dorsali a
manei si al antebratului celora cari lucreazi in aier liber
cu maneca trasi in sus. Ca o varietatea rari se citeazi
eruptiile eritematoase, cari ajung proximal pani la cot.
Aceasta s'a semnalat numai in cazurile unde procesul si a
alins maximul de intensitate. Rareori limita proximald poate
si se deplaseze pand la regiunea deltoidiani, acoperind
bratul in mod transversal ca o bandd intunecatd. Stadii
eritematoase se pot observa rareori §i pe pilmi precum si
pe fata palmarid a degetelor, totusi dupdce procesul depe
fata dorsald se stinge, se instaleazd si aici o descuamatie
furfuracee. )

Cu o extindere analoagi se prezinti si modificirile de-
pe fefele dorsale ale piciorului. Proximal se limiteazi printr'o
linie care se intinde transversal peste interlinia bimaleolars,
acoperind plica articulatiei tibio- tarsiene. Maleolele deobiceiu
sunt cuprinse in zona afectatd, cilcaiul rdmani insd liber.
Zona eritematoasd limitata lateral prin doud linii dealungul
marginilor piciorului, se termind inainte la nivelu] articulatiei
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metatarso-falangiene ale ultimilor 4 degete, avansdnd pand
la unghia degetului mare. Limita proximald e adeseori su-
pusi variatiunilor, la care exlinderea simetrici pani la
genunchi chiar si coapse pot varia aspectul merfologic. Planta
uneori se afecteazi si ea. Eruptiile depe fafa dorsald a
piciorului nu se instaleazi niciodatd singur in mod autohton.

Focarul depe fafd se prezintd sub aspectul unei supra-
fete cu pete solitare sau difuze, Pe langd tipul cu pete mici
depe ridicina nasului, in regiunea frontald pe obraji,
birbie, buze, rareori pe plecape §i pe pavilioane — se in-
talnesc si forme eritematoase ghirlandiforme, serpiginoase
exuberante cu limite neregulate. Alterafiunea difuza, caree
"separati de marginea piroasi prin pielea sdndtoasd, in-
cadreazi fata ca o mascd care se intinde pand Ja marginea
inferioari a mandibulei. Eruptia faciald evidentiazd in zone
diferite grade de intensitate, putand fi urmati si de modifi-
ciri secundare atenuate. Uneori se asociazd la eriteme
noduli foliculari cornosi, debutdnd pe teritoriul caracteristic
pentru localizarea acneei rozacee, reprezentind tabloul cu-
noscut sub numele de ,pelagra seboreicd", la care pielea
castigi o duritate comparabild cu a piliturei de fier.

Nici eruptiile faciale nu debuteazi autonom, ci se in-
tovirdsesc cu celelalte exanteme specilice.

Gaétul, ceafa si suprafata anferioard a toracelui sunt
la fel atinse de un eritem marcat, rosu viu cu suprafafa
incretitd, cu margini netede. Deseori neregulat ca formi, acest
eritem se prezintd sub aspeciul a doud semicercuri,
care inconjoari baza gatului sub forma unui lanf{. Aceasti
bandd, incepidnd pe ceafi se termini cu o prelungire pe
fata sternald a toracelui, a primit numele de ,,Colierul lui
Casal”, dupd autorul care l'a descris prima oard. Prelungirea
numiti ,,appendix fasciolae’’ nu-i totdeauna prezenta. Ea
incepe la nivelul liniei sternoclaviculare si se intinde mai mult
sau mai pufin ingustat, cu un varf ascutit sau bont pind la
nivelul mamelonului. Colierul tipic se giseste atat la copii
cat si la adulfi de ambele sexe. El nu tine seami de limi-
tele pigmentate ale gatului ars de soare, la birbati.

Pe langd localizdrile obisnuite existd si altele, atipice,
cari intr'o frecventd variabila pot complecta tabloul clinic.
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Asa-se pot intilni focare net delimilate, de obiceiu cu
modificiri secundare: in fosele axilare uni-si bilateral, pe
scrol, umdr, ‘spate, fese.

Evolutia

In decursul evolufiei diferite manifestatii partial accentuate
pot contribui la polimorfismul bolii. Pe langi ingrosarea
stratului cornos se pot forma si despicituri veziculoase,
raghade, pustule precum §i o descuamatie simpld seaci. For-
marea edemului in corion i epiderm conduce la bule si
vezicule asemanitoare acelora din eritemul exudativ 'multi-
form. Bulele pemfigoide cu un confinut seros, clar sau usor
tulbure, cu reactie alcalind, fird micro-organisme, pot
complica tabloul clinic. Infectia secundarid produce o tume-
factie edematoasd, dureroasd cu adenopatie regionald. For-
mele acestea pot fi insofite de limfangitd cu temperaturd
ridicatd. Prin ruperea veziculelor si pustulelor se formeazi
cruste si ulterior cicatrice, Uneori observim vezicule solitare
pe zonele eritematoase ale piciorului si pe ceafi. Varietatea
aceasta este desemnatd sub numele de Pemphigus pelagros.
Veziculele de obicei se combina ‘cu fisuri superficiale, cari
uneori ajung pani la corion.

La un decurs neturburat prin infectii secundare,
siratul cornos se detasazd sub formi de graunte riziforme
dand centrului placardului o infitisare mai deschisi. Clari-
fierea centrali se propagd excentric, ca in curs de 16—14
zile si ajungd pani la marginea placardului. Scuamele ade-
rente si-au pierdut suculenia si se detageazi fird leziune
coriald. Corespunzitor desemnului cutanat normal scuamele
prezintd forme variabile, poligonale. Coloarea rosie inifiald
se schimbi in galben-brun, care in decursul bolii devine tot
mai intunecati. Cu disparitia prefazei exudative inceteazi
si componenta rosie si nota principald a bolii e datid de
masele cornoase, cari se detagazi in lambouri dind aspectul
pielei de gascd (,,cutis anserina”). Placardele sunt inconjurate
de scuame si scuame crustoase de culoare bruni-cenusie,
verde-gri- plumburie. Chiar si stratul cornos neoformat este
la inceput usor brun. In sfarsit cu exceptia fetei dorsale a
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manei se reinstaleazi culoarea normali pe toate teritoriile
de localizare obisnuits. Dupi erupfii repetate se instaleazi
pe fetele extensorice ale ménilor, indeosebi pe marginea
cubitald, atrofia. Aceste teritorii atrofice cu rezidii ale
pemfigusului pelagros, cu raghade, sunt vestigii tipice ale
eritemului specific. Diagnoslicul retrospectiv se incurcd une-
ori prin niste formatiuni pigmentare, hematogene, asemini-
toare acelora cari acompaniazi formele eritemelor inflama-
‘torii §i cari cad in cadrul asa numitei pelagra hemoragicd.
La aceastd varietate pe langd descuamatie’ mai avem si
pete lenticulare hemoragice, cari lasd pigmentdri banale
dupi sine.

. Dest reactiunea eritematoasi a tegumentelor frebuie
consideratd ca un caracter esential.a bolii, totusi ea poate
fi rudimentari sau abia desemnabildi. Numcroase constatiri
ficute in Africa intiresc opinia, ¢& boala poate si evolueze
si fard alterafiuni cutanate. Existenta unei ,pelagre sine
pelagra“ trebuie deci admisi fird rezerve. Acceptarea aces-
teia insd este numai atunci justificatsd, dacd dupi observaiii
anuale nu se atageazd cclcrlalte semne principale leziunj
cutanate. Deobiceiu insi se pomeneste de varianta fira
exantem, cand simptomul precoce, eritemul fugitiv, a fost
trecut cu vederea, Fenomenele cutanate de obiceiu se insta-
leazid dupd primul an, ca dupd o durati variabila si dispari
si sd recidiveze din nou. Eruplii primitive s'au observat deja
la sugaci si copii mici. In analogie cu turburirile generale,
simpfomele cutanate se prezinti intre 30—50 ani cu o frec-
ventd descrescindi citre 70 de ani, In privinta recidivelor
observatii in serie au aridtat, cd chiar dupi pauze de 10—14
ani se pot instala noud eruptii cutanate, cari domini
tabloul clinic. Nu se stie daci aici e vorba de reactivarea
focarilor vechi dupd o perioadd de latents indelungata, sau
de formarea focarilor noui.

Patogenia

acestor eriteme a - fost discutati. Multi autori le con-
siderd ca arsuri solare (Strambio, Gherardini, Charcot, Bou-
chard, V. Babes), Ultimii au aritat ci indeosebi razele



. 11
chimice sunt acelea cari actioneaz, ele fiind mult mai bo-
gate primdvara decat vara. Se pare insi ei expunerea la’
soare'in sine-insdgi nu poate si produci eritemul pelagros.
Calderini I'a semnalat chiar la muncitori; cari lucrau in
umbri. Pe de altd parte s'a pulut reproduce in mod expe-
rimental eritemul pe pirfile corpului acoperite in mod nor-
mal, lisand sd treacd razele solare prin giurile practicate
in cdmaga muncitorilor (Leloir). Tot contra patogeniei solare
pledeazd §i observatia, ci pelagra debuteazi cel mai frec-
vent-iarna §i primdvara, rareori vara. (A. Babes). Pentru
Brault influenta soarelui asupra eritemulni e dubioasi. As-
pectul cllnic specific al eritemului nu-i pare si fie identic
cu o simpld combustie solard. In lumina conceptiei actuale
trebuie admis rolul razelor solare, insi la acesti bolnavi
irebue si existe o vulnerabilitate particulard a tegumente-
lor, specificd pentru afectiune, datoritd unei cauze generale,
cum ar fi de pildi la-Hidroa vacciniforma a- lui Bazin. Se
pare ci cauzele de iritst'e prelungiti pot provoca acest eri-
tem si dintre acestea razele solare ar juca un rol insemnat:
Cu alte cuvinte bolnavii sunt pelagrosi deja inainte si pre-
zintd aceste eriteme, deci in stadiul prodromal. Observatia
celor ce se petrece la’ nivelul mucoaselor confirmd acest
punct de vedere.

Leziunile bucale.

Aspectul acestor leziuni este atat de specificd incét se -
desemneazd cu numele de sfomatitd pelagroasd. Debutul
coincide adeseori cu aparifia eritemului. Se pare ci exista
concomitent o slibiciune a organismului, sub influenta
agentilor nocivi, cari cauzeazd afecfiunea. .Se constatd in
primul rand pe buza inferioari, un gan} transversal, negri-
cios, mergand dela o comisurd bucala la alta, sformat din
epiderm ingrosat si foarte bine descris de Bouchard. Mu-
coasa bucald ea insdsi e sediul unei rosefe vii cu un teint
cirdmiziu §i de aspect ldcuit. Limba, de obiceiu saburali, se
tumefiazi, pistrand ampreintele dentare. Se observi forma-
rea veziculelor mici pe mucoas3, inlocuite repede de pro-
duse -pseudomembranoase. Gingia devine spongioasd, rosie,
usor singerdndd ca la scorbut, De abia acuma avem un

]
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proces caracteristic. Pete albe, lenticulare se- devvelopeazi
pe mucoasa bucali si ajung adeseori Ja.confluien{d. Pseudo-
membranele aderente, singereazi ugor la incerciri de deta-
- sare, dind impresia falselor membrane difteroide. Ele se -
localizeazi cu preferin{d pe fata inferioard a limb'i. Ansamb-
lul leziunilor e dureros, dind senzatia unui corp striin, cu
arsuri, cu sete .penibilé, gust sarat in guri (mal salso), halens
fetidd, hipersalivatie si disfagie. In cazurile pufin marcate
stomatita poate si riméie in stadiul eritemului simplu. Rare-
ori lipseste. Limba in aceastd perioadi imbracd caracterul
scarlatiniform (limba de smeur3), devine apoi leucoplazici cu
santuri addnci cu aspectul limbii scrotale (Schachbrettzunge,
al germanilor). Stomatitele diferite : ulcero-membranoase,
mercurice, bismutice nu pot fi comparate cu ele,

Vulvita si_perivulvita  pelagroasa.

Aeastd localizare nu pare si fie semnalati de autori
cu frecvenfa cu care de fapt ea apare. Brault a descris-o
la mai multi bolnavi. Apare sub forma unui eritem foarte
viu, pufin dureros dand senzafia de arsuri., Ocupi toais
regiunea vulvard, perianali, plica fesiera si interfesieri pre-
cum si fetele interne ale coapsei. Fefele interne si exlerne
ale labiilor mari sunt rosii.- Leziunile sunt madidante, acope-
rite de pseudomembrane, Pe buzele mici eritemul e putin
marcat §i dispare la nivelul vestibulului vaginal ; de asemenea
lipseste la nivelul anusului, Regiunile invadate sunt infiltrate
si repede se desvoltd maceratia tesuturilor. Mersul acestor
eriteme e in mod esential cronic ca si a boalei insisi. Le-
ziunile apar in acelas timp cu manifestatiunile cutanate si
bucale ginu se prezinti in absenfa acestora. Pe de alia
parte ele pot lipsi complectamente.

Conjunctivita si blefarita

S'a observat la fel, dind nastere la fototobii, licri-
mare, uneori chiar la keratite ulcerante.
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Turburérile digestive

Sunt de cele mai multe ori destul de marcate, Avem
leziuni bucale, datorite in parte stomatitei, disfagii, dureri,
uscdciunea gurei, adeseori lipersalivafie. Aceste manifesta-
tiuni sunt mai ales accentuate dupi puseurile de primivara.
Turburirile gastro-intestinale sunt mult mai constante. Se ob-
servd o anorexie sau din contri o bulemie ac¢centuati, De
obiceiu poita de mancare dispare. Mai tarziu se instaleazi
diareele, cari debuteazd progresiv si devin constante, putind
merge in cazurile vechi pand la fifusul pelagros cu sfarsitul
fatal. Aceste semne gastro-intestinale sunt insidioase: la
inceput prostratie, anorexie, dispepsie ; apoi survin durerile
episgastrice cu senzatia de comstrictie la nivelul faringelui,
cu deglutitii frecvente si supiritoare, compresia gastrici
(senzatia hainelor strianse). Mentionim virsiturile matinale,
evocand pituita alcoolicd, uneori’ in cauzd primitivi. Mai
tarziu aceste simptome se accentueazi: anorexia devine ab-
solutd cu desgust fatd de alimente, diareea devine mai
marcatd, cu scaune mucoase §i sanguinolente (forma disen-
tericd a lui Sepet), Aceasti diaree este patognomonici.
Ap#rdnd unori precoce, deseori  este ftardivi, existd insi
aproape foideauna in perioada terminali. Exagerarea ei cu
meteorisme, garguimente, starea generald alteratd cu febri
ridicatd, uneori pete rozeolice pe abdomen, constitue fifusul
pelagros. In general anorexia, sitiofobia, dispepsia si diareele
sunt cele mai importante, A

Patogenia si examenul de laborator.

Johnson, Cecconi Nils si A. Babes au aritat frecventa
lipsei acidului clorhidric liber in secrefia gastrici. Aceastd
diminuare, ei o atribue a doi factori:j1. motilitdtii exagerate
a stomacului §i 2. diminudrii secrefiei gastrice, cu scidderea
puterii peptolitice. Aciditatea gisiti nu-i datoriti acidului
clorhidric liber si combinat, ci acizilor organici de fermen-
tatie (acid lactic etc.). De fapt coeficientul de fermentatie
s'a gisit totdeauna mirit. Anaclorhidria se datoreste unei
gastrite speciale, favorizadnd exaltarea virulentei microbilor
din intestin si in consecin{i declanseazi diareea, Rezultatele
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bune obfinute prin apa minerali dela Slinicul Moldovei, cu
actiune stimulanty asupra secrefiei gastrice, pledeazd pentru
aceastd concepfie. In sedimentul sucului gastric celulelele
epiteliale, leucocitele si. globulele rosii sunt sporite, dintre
microbi in deosebi bacilul coli si stafilococul aureus. Sto-
macul la insuflare de obiceiu s'a gisit ptozat cu cateva
degete situate sub ombilic. Cu progresarea atrofiei mucoasei
gastrice se instaleazd anaciditatea totald. Bilantul proteic
devine negativ, toleranta fati de hidratii de carbon scade.
Diferitele examiniri serologice n'au putut si dovedeasca
prevalenta unor microbi specifici. Turburari grave se eviden-
tiazi §i in metabolismul substantelor minerale. In urind scade
eliminarea azotului, a ureei, a Phosforului, a Magneziului, a
Calciului si a Potasiului. Reducerea intereseazd indeosebi
fosfatii de Calciu i de Magneziu. Cu semnele acidozei se
instaleazd simultan si cresterea creatininei. Indicanul din
urind creste proportional cu gradul de putrefactie intestinald.
La inceputul bolii tensiunea arteriald suferd o scidere nein-
semnati, care se augmenteazd odati cu hipotonicitatea va-
selor, putand si scadad in procescle evoluate 'pand la 9—-7
mm Hg. (Vacquez-Laubry). Tabloul sanguin aratd in stadiul
acut o predominen{d a limfocitilor, cu leucopenie neutro-
fild, monocitozi relativd si euzinofilie. Hemoglobina e dimi-
nuatd cu indexul cromatic sub 1. Aceasti legituri’a tab-
loului* sanguin cu achilia gastrici ne face si ne gandim la
o form# a anemiei hipocrome. Insi anemia aceasta reac-
tioneazid bine la fier, fard si se amelioreze celelalte feno-
mene. In singe se constati o hipocalcemie, rezerva alcalini
redusd, nivelul fosforului sanguin redus. Prin metoda lui
R. Goitfon si Spay s'a stabilit ci indexul tirozinic al poli-
peplidemiei e ridicat mult peste valoarea normals. Toleranta
fatd de injectiile de adrenalini e urcati,

Turburdrile nervoase.

Aceste semne sunt la fel precoe si constante. Ceea ce
domini la iaceput la pelagrosi este astenia fizicd, lenevia,
molegeala, pierderea forfelor, adeseori tremurituri in extremi-
tdfi cu crampe in pulpe, Astenia se repercuteazi gi asupra
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facultitilor intelectuale. Bolnavii suferi de amnezie, abulie,
disparitia afectiviti{ii, melancolie, catatonie, confuzie mintali
si dements, cari se succedeazi in ordine cronologici. Ceea
ce frapeazd mai mult in aspectul pelagrosului este depresi-
unea morald cu indiferenta totali pentru sine insusi, pentru
afectiunea lui cit s§i pentru anturaj. Intr'un grad extrem
apar pareze in membre, cari de reguldi nu sunt sistemati-
zate, adeseori sunt spastice §i incoordinate, Vertijurile, asupra
cdrora a insistat mult Roussel, au caracterul vertijurilor de
inanifie sau acelor dispeptice. Ele sunt uneori accentuate,
bolnavul are mers titubant, cu tendinti la cidere (balordone).
Semnaldm de asemenea nevralgiile diverse (faciale, trigemi-
nale, acustice, sciatice si lombare), halucinatiile frecvente,
senzafie de arsurd in picior §i mand., In domeniul optic
avem turburdri, ca ambliopie, anizocorie etc. Citim de ase-
menea hidromania, care solicitdi pe boloavi sd se scalde
frecvent si ii duce adeseori la suicid prin imersiune. Italienii
insistd mult asupra acestui fapt, observati in deosebiin {ara
lor bogatd in fluvii. Alteori din contra constatim o hidro-
fobie care conturb3 pe acesti nenorocifi. In fine amintim deliru-
rile variabile, ale cidror cronicitate a ficut si se descrie o
dementd pelagroasd sau pseudoparalizia generald pelagro-
asd. Dintre psihozele manifeste s'au studiat formele mania-
cale, paranoide, psihoza periodica etc. Americanii au descris o
formd numitd ,Central Neurilis¥, care afecteazi femeile in
perioada climactericd §i se caracterizeazi prin reflexe ro-
tuliene exagerate, prin clonus al piciorului, prin contractii
musculare, delir, stupoare si puseuri febrile. La autopsie s'au
gasit alteratii degenerative in celulele lui Betz ale scoarfei
motrice. :

Tabloul evolutiv al bolii.

Diferitele simptome nu se prezinti in mod simultan si
complet. La inceput bolnavul prezintd turburdri digestive
diverse, cu anorexie, cu astenie, cu tristete mai mult sau
mai pu}in insemnati. (Faza neurasteniformi). Mai tarziu
apar semnele cutanate, aproape totdeauna primivara, cu
disfagii, stomatit? si numai in momentul acesta vin bolnavii
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si consulti’medicul., Daci nu intervine in perioada aceasta
un tratamer;t, toate aceste semne se accentueazi. In fiecare
pritﬁivaré survine o recrudescen{d’a afectiunii; in interva]_u!
de latentd vindecarea pare posibild, Apoi in cursul a doi
sau trei ani semnele devin mai grave. Astenia si tuburirile
neuro-mintale devin mai serioase dominand tabloul clinic.
Turburirilor cutanate se atageazi pete echimotice, mai ales
pe mani, antebrat §i fati. Tegumentele devin teroase, seci,
rugoase, invadate de exlfoliatii furfuracee. Culoarea pielei
devine pestriti, bronzati, care a pretat la confuzia cu
boala lui Addison. Diareea seroasi continud, emacieria
devine considerabila din cauza anorexiei totale, iar slibirea
avansati a facultitilor cerebrale cu crizele epileptiforme,
tetanice semnaleazi sfarsitul iragic al perioadei terminzle.
Diareea epuizeazd bolnavii casectizafi i duce in scurt timp
la letalitate. )

Complicafii ce pot survenii sunt: scorbutul, stomatita
ulceroasi gravi, conjunctivita, tuberculoza, etc,

Formele clinice:

a) Forme acute, maligne duc deja dupi céteva sipti-
méni sau luni la exitus, Acestea pot debuta cu atacuri pri-
mitive, cu temperaturi inalti, stomatits, faringitd dureroasi,
gread, varsdturi §i exantem eritematos tipic. In faza ultimi
se acompaniazi de convulsii, tetanos, delir, si incontinenta
sfincterelor, '

b) Forme ugoare subacute se observi la indivizi1sina-
tosy, cu eriteme localizate, cu simptome intestinale atenuate,
termindnd cu vindecare dupi 1—2 ani.

c) Forme grave subcronice sunt varietiti grave casecti-
zante, cu limba pelagroass, eroziuni ale mucoasei bucale si
faringiene, gingivite hemoragice, nausee, greatd, virsituri,
grastralgii, diareei seroase, rebele, cu sciderea greutdtii si mai
tarziu simptome cerebrale: slibiciune psihici si emaciere
scheletici,

d) Forme cronice pot fine $i 20 de ani, La inceput
bolnavii prezinti numai manifestiri cutanate anual recidi-
vante. La acestea se asociazi simptome cerebro-spinale
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(mers nesigur, vertij, tremurituri, accese tetanice) In perioada
ultimi tabloul clinic e dominat de casexie, sldbiciune psihica,
uneori paralizii §i diarei seroase, petesii, amiatrofii §i in-
continenid sfincteriani,

e} Notim inci tifusul pelagros, unde simptomele gene-
rale sunt cele mai accentuate, cu febrd inaltda 39—40°,
meteorisme, diareei, limba fuliginoas¥, rozeole, delir si
sfarsit fatal.

Primele accese precum si recidivele se prezinti in
[talia in luna Martie, in Romaénia in Martie si Aprilie, (A.
Babes) in America de Noird de obiceiu la inceputul lui
Februarie, toatd vara p&nd in toamnid. Barbatii, cari de
obiceiu sunt mai pigmentati, se imbolnivesc mai rar ca
femeile, S'a emis astfel ipoteza protectiei prin pigmenti. Pe
de altd parte se poate, ci acestia devin imuni fa{i de tur-
burdri alimentare, cu timpul,

Pseudo-pelagra si eritemul pelagroid.

S'au observat numerosi bolnavi cu eritemul pelagros
tipic, cu cateva semne digestive si nervoase, cari insi n'au
consumat niciodatd porumb. Partizanii teoriei zeice au con-
siderat aceste forme ca false pelagre. Lucririle lui Bouchard
si Charcot faceau din aceste eriteme, numite ,pelagroide®,
niste eruptii de naturd solard, ,Pseudo-pelegra‘ nefiind deci
decat un simplu accident, survenit la alienati, paralitici ge-
nerali, cagectici, tuberculosi, brighitici, dizenterici si alcoolici
(Roussel si Janselmé). Pe de alti parte Jadasshon mentio-
neazd sub numele de ,pelagroid” acele cazuri abortive,
unde numai leziunile cutanate sunt prezente, cel mult avem
ugoare diareei, insd celelalte simptome grave gastro-intesti-
pale si neuro-mintale sunt absente. Astfel de cazuri el a ob-
servat in Elvefia intre acoolici, iar Oppenheim in Austria.
Actualmente nofiunea de pseudo-pelagi e din ce in ce mai
putin acceptati de autori, nefiind o diferentiere clinicd neta
intre ea si pelagra veritabild. Autorii modernii Landouzy,
Pérrin, Nicolas, Jambon, Massia, Dupasquier, Gougerot, etc.
afirma ci e vorbd tot de o pelagri, simptomatologia fiind
aseminitoare cu a celei adevirate, Autorii acestia propun
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admiterea existentei uaui sindrom pelagros,‘ corespu’uzand
atat pelagrei adevirate cat si pseudo-pelagfe{, sau eritemu-
lui pelagroid. Nicolas si Jambon raporteaza in lucra}rea lor
observatia ficutd asupra unut bolnav, care védzut primaoary
cu un eritem pe dosul manei, a revenit dupd un an cu o pe-
lagrs adeviratd de origine zeicé.' Mai r'ecent ‘Gougerot,
Meyer si Ubry demonstreazd intrun articol l?lne docu-
mentat prin observatii de transformare a pelagrei in pseudo-
-pelagrd, la acelas bolnav dela un an la altul, — ca pela-
groidul este o pelagrd incomplectd si atenuatd. Probabil ca
_indromul cliniceste unitar, are o etiologie variabila.

Diagnosticul diferential.

Caracteristicele aritate fac cu putin{d s& evaluim in
mod real procesul cutanat. Ele trebuesc luate in conside-
ratie in ansamblul lor cind vrem sd lacem un diagnostic
bun §i numai urmirind atent decursul bolii ne duc pe o
.cale buni. Localizarea tipicd §i simetricd, zone marginale
descuamative in fazele de retrocedare, ne ajuta la reconsti-
tuirea tabloului clinic, Pe de altd parte trebue si recu-
noastem c3 manifestirile reziduale de pe fafa dorsali a
ménei nu ajung niciodati si ne descopere naiura procesu-
lui decurs, dupd cum nici tabloul complet evoluat nu poate
fi judecat decat 1a comun cu celelalte turburiri din dome-
piul tubului digestiv §i al sistemului nervos. La diagnosticul
diferential trebue luat in consideratie in primul rand eri-
temul solar, eritemul pelagros fiind mu ti vreme atribuit
actiunei razelor solare, care ar declansa erilemul pe o piele
vulnerabili, Eritemul solar fosi se mentinz strict pe locurile
expuse razelor §i lasd liber partile adapostite de hainid. La
pelagrosi eritemul apare uneori si pe pirtile acoperite, imi-
tdnd aspectul celora cu localizare lipici -yi o aparare fatd
de aceste loclizdri atipice este imposibila chiar i atunci
cand pacientul din experienfe anuale stie ci dupi eritemele
depe manj il amenin{d bunioard colierul lui Casal Erite-
mele solare recente sunt de culoare rogie-scarlatinoasa si se
compun din mici pete foliculare. Leziunea pelugroasd oferd
de obiceiu imediat coloritul albastru-gris infunecat §i se
aranjeazd sub formi de placarde difuze. Durata erilemului
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solar este mai scurtd si rareori afinge intensitatea celui
pelagros, cu formarea de raghade si vezicule. Descuamatia
in eritemul solar este furfuracee, sau lameloasi, de durati
scurtd, pe cind la eritemul pelagros ea incepe central,
clarificand placardul. In fine, turburirile digestive §i ner-
voase la eritemele solare aproape totdeauna sunt absente.
Anumite varietdti de vitiligo depe fefele dorsale a
manilor la copii i adulfi, cari se pigmenteazi marginal cu
ocazia primiverii, — pot prezenta -multe analogii cu reactia
pelagroasy, mai ales cind au o localizare simetrici cu o usoard
iritafie eritematoasd a areolei nepigmentate. Observatia mai
apropiatd ne scuteste de erori, suprafata acestor placarde
fiind neteda, liberd de orice descuamatie, iar la desbricarea
bolnavilor vom descoperi prezenta celorlalte parti vitiligi--
nozase. :
Anumite tipuri de eczemd, localizate exclusiv pe dosul
méanei, pot imita prin aspectul lor tabloul dermatitei pela-
groase. Decursul ciclic, limitat la cateva siptimani, descua-
malia precipitatd, culoarea intunecati a placardului pelagros,
limitele accentuate, pruritul mai pufin intens, disparifia
spontand, — sunt criterii suficiente care o disting de varie-

titile de eczemai. o

In ceea ce priveste eritemele exudative multiforme,
mai ales formele accentuate se preteazi la confuzie. De
obiceiu insd lipseste limitarea colturoasi depe marginea
manei, descuamatia dreptunghiulard si coloritul violet cu
nuantd grie.

Ergotinismul poate fi confundat cu leziunile pela-
groase ; aici leziunile snt gangrenoase cu simptome generale
mai marcate. ‘

In acrodinie eritemul intereseazi in acelag timp fata
dorsali si palmari a extremititilor si se acompaniazi de
conjunctivite si pldci anestezice.

In nevritele periferice, cari determini adeseori eriteme,
leziunile nu sunt limitate pe regiunile desvelite.

Dintre dermatozele numeroase cari se manifesti intrucatva
identic cu eritemul pelagros, trebuesc amintite: exanfemele
buloase de origind medicamentoasi ale fetelor dorsalea~
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manilor, exanfemele favice trichophytice, pldcile psoriazice
si altele.

Anatomie patologica.

Alteratiunile anatomice in pelagrd n'au fost incd sufi-
cient studiate. Studiul istologic al pielei a evidentiat leziuni
inflamatorii mai mult sau mai pujin accentuate. Epiderma
este groasd, scuamoasi, derma adeseori scleroasd, in deosebi
in formele mai avansate. Eritemele mai pronuntate sunt
acompaniate de edeme intercelulare cu o usoard intumes-
centd a elementelor din refeaua lui Malpighi. Edemul ajun-
gand la stratul bazal di nastere la mici vezicule neregulate,
" cari se gisesc pe diferite inilfimi ale epidermiei. La pro-
cesul de relaxare si de infiltratie seroasd iau parte si papi-
lele, in stroma carora se giseste un exudat fibrinos. Aici
intalnim i modificirile inifiale, sub forma unei vasodilatatii
cu proliferatie endoteliald, fiind urmate de infiltrdri cu ce-
lule rotunde si de alterdri degenerative ale {esutului colagen.
Raymond descrie o hiperkeratozid marcatd, cu atrofia corpi-
lor mucosi, timp ce filetele nervoase raman nealterate.
Malpighi, Déjérine au constatat leziuni multiple de nevritd
parenchimatoasd la nivelul tegumentelor méanei. Griffine a
gasit o sclerozd a vaselor papilare din derm, o atrofie a
stratului cornos §i o activitate reproducitoare redusi in
refeaua lui Malpighi. De multe ori se observd hemoragii
microcapilare, incluziuni pigmentare in epiderma, dermi si
in fesuturi profunde, cu reactfia siderofili. Ingrosarea si
duritatea stratului hiperkeratotic alterneazi in mod bizar cu
" infiltratii cornoase. Aceste modificiri pot si se amendeze
chiar dupi puseuri repetate. Dupi mai multe puseuri carac-
terul istologic se distinge prin distrugerea fesutului elastic,
prin netezirea corpilor papilari, atrofia straturilor super-
ficiale, producandu-se o rarefiere cu disparitia partiali a
fesutului vascular superficial.

Leziunile anatomice ale fubului digestiv debuteazi cu
o congestie, evoludnd in urmi pani la atrofii grave cu ul-
cerafii profunde, indeosebi pe intestinul gros. Mucoasa
_ gastricd prezintd pierderi de substan{i cu exudafie fibrino-
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-celulard, cu fungozitati, cari se intind pe suprafata mucoa-
selor. Glandele sunt dilatate, continand polinucleare si
celule umflate. In fundul glandelor se observi dilatatii chis-
tice’ cu atrofia si dispariia epiteliului glandular (A. Babes).
Intestinul prezintd leziuni insemnate mai ales in formele cu
enteritd. De obiceiu vedem leziuni hiperemice cu ulceratii.
Tunica muculard e subtiatd pe alocurea in mod particular.

In fazele avansate autopsia evidentiazi leziuni multiple
si variate in sisternul nervos ceniral si pe meninge. Pe pri-
mul plan stau procesele degenerative. Celulele ganglionare
mari din scoarti, coarne medulare posterioare, ganglioni
spinali, uneori gi din coloanele lui Clark, se degenereazi.
Se produce o cromatolizi cu degenerescend difuzi a sub-
stanfei albe si o proliferatie gliomatoasi. Se observd afec-
tarea simetrici, degenerativi a cordoanelor posterioare, a
fascicolului piramidal, ale cordoanelor laterale si in deosebi
ale radacinilor posterioare.Se observd plasmoliza in celulele
ganglionilor simpatici, de vreme ce fibrilele nervoase apar-
tindtoare se atrofiazd, dand afecfiunei o mare aseminare cu
tabloul necropsic din boala lui Addison. Hemoragii micro-
scopice in centrii nervosi, hemsragii mai intense in miduva
cervicalid si dorsald, focare izolate de degenerescenta paren-
chimatoasi in nervul sciatic, complecteazi constatérile ana-
tomo-patologice.

Plamdnii sunt sediul edemelor cu hiperemii de dife-
rite grade.

Deseori se constati pleurezia. Cateodatd leziuni tuber-
culoase.

Inima prezintd atrofia bruni, altidald degenerescenta
grasoasd a miocardului,

Rinichii s'au gisit grisosi, atrofici sau chistici.

Splina de obiceiu atroficd. Ficatul cu reactii de de-
generescenfd paienchimatoasi. Diatre glandele endocrine
capsulele suprarenale prezinte de multe ori leziuni degene-
relive in medulard (Schelly chiar atribue un rol etiologic
hipofunctiunii glandei). Insulele lui Langerhans s'au gasit
atrofice. Tiroida prezinti focare necrotice.
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Etiologia si patogeneza.

Etiologia pelagrei, care se confundd cu istoricul ei, a
dat nastere numeroaselor studii §i discutiuni, cari inca si azi
raman deschise. Etiologia fixatd este un postulat primordial,
care al inlesni gi tratamentul acestei boli cu drept clasati
intre pligile sociale. Pelagra este o boald a mizeriei, frapand
indivizii riu nutrifi, cu igiend defectuoasd, cari au suporlat
privatiuni de totfelul si timp indelungat.

Factorii predispozanti.

Efilismul a fost semnalat de multe ori ca o cauzi
acuzabild in pelagri. A fost pusi in eviden{d in deosebide
scoala francezd prin Hardy, Hilairet, Gaucher si Perrin. Nu
este totdeauna evident si trebue cdutat cu prijd in antece-
dentele bolnavului. Pe de alid parte e cert, cd nu irebue
si facem din pelagri o simpld manifestare a alcoolismului,
acesta din urmi survenind de obiceiu ca o simpld cauzi
predispozanti, ca un factor de depresiune generald al
organismului. :

Depresiunea psihicd a fost pusid in cauzd, Mai de
grabi s'ar putea concepe apatia melancolicd ca un simptom
premonitor, decat ca o cauzi determinanti. Pe dealtiparte
se constatd atit de frecvent la acesti bolnavi cia i se poate
acorda un rol preponderant. In ceea ce priveste chestiunea
alienatilor pelagrosi din azile, bine studiati de Bouchard si
Brillod, se pare ci alimentatia insuficientd si de proasta
calitate a jucat aici rolul principal. Din cauza controlului
‘sever aplicat asupra alimentatiei bolnavilor internati, aceste
epidemii devin din ce in ce mai rare. E verosimil ci folia
nu actioneazi in etiologia sindromului decat sub forma cauze-
lor comune aritate mai sus. Asupra ereditdfii pelagrei existi
cercetdri, cari cautd si accentueze anumite dispozitii fami-
liare si insistd cu deosebire asupra instalirii familiare ale
anumitor complexe simptomatice (psihice, intestinale si cuta-
nate). In familia bolnavilor s'au gisit adeseori turburiri
gastro-intestinale insemnate. S'a constatat in ordinea eredo-
logicd un conligent mult mai mare la europeni ca la Negris
acestia din urmi pirand si prezinti mai frecvent turburiri
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gastro-intestinale si afectiuni ale sistemului nervos central
(Davenport — Muncey). Se pare ci ereditar este numai
terenul §i nu §i germenul, deocarece numirul sugarilor pela-
grosi este foarte redus. A. Babes, V. Sion siProca au ficut
relativ la aceastd chestiune un studiu in comuna Burienesti,
o regiune eminamente pelagroasi, Ei au gisit ca parintii
pelagrosilor de mbulte ori au fost alcoolici, sifilitici i paludici,
dénd nagtere copiilor, cari deveneau cu timpul pelagrosi.

Mizeria. Majoritatea pelagrosilor sunt tirani cari triiesc
in conditii proaste. Ancheta sanitard, intreprinsi de V. Babes
si Sion in comuna Burienesti, a gisit casele pelagrosilor mult
mai putin spatioase si igienice. "Intr'o casd cu o singuri
odaie locuia o familie compusi din 7—10 membri. Intr'un
pat dormzau 2—3 persoane.

Alimentatia cit se poate de siraci, era compusi din po-
rumb, rareori ceapd cu paine sau din legume pufin nutri-
tive. Starea economicd a acestor tirani era cat se poate de
proasti: ei n'au posedat nici animale domestice, nici altd
avere, Alexa gi Nitescu au studiat alimentatia tiranilor din
regiunile pelagroase ale Moldovel.” Au gasit proteina sufi-
cient reprezentatd cantitativ (100 gr pe zi) insé cu o compozitie
incorects, cele de origine animali abia reprezentand 3—4%o.
Griasimea era relativ redusd fa{d de hidratii de carbon:
Calciul s'a gisit sub normal, Phosphorul suficient. Ferul era
in deficit, Din cauza deficientei in legume verzi, grésimi,
lapte si unt, regimul era sirac in vitamina A §i B. Hrana
era bogati in vitamina B!, .insd insuficientd in vitamina Bz,

Cauza reald a pelagrei a fost conceputd deja dela in-
ceputul cunoasterii acestei afectiuni. Primii autori au fost
repede convingi ci trebue si fie vorbd de o boald de ori-
gine alimentard. La inceput s'a crezut cd ingestia porum-
bului in cantitati considerabile e suficientd si reproducd
sindromul pelagros. Aceastd ipotezid nascuid in Italia, unde
porumbul {polenta) era alimentafia frecventi, chiar aproape
exclusivd, se bazeazi pe insulicienta alimentard, cu defect
in valoarea nutritivd al substanfelor ingerate. Mai tarziu
sub infuenta ideilor lui Lombroso, Roussel, Costallet, teoria
zeicd sau maidicd capitd o extindere considerabila.
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Lombroso lanseazi teoria toxicd, reducdnd cauza pe-
‘lagrei la o intoxicatie cu produsi toxici, rezultate din trans-
formarea chimici suferitd de boabele de porumb sub ac-
tiunea unor microorganisme in sine inofensive. E adevirat
ci nu s'a reusit pand acuma sd se izoleze din aceste boabe
mici, zbércite, intunecate §i mirositoare, — o substan{d bine
definibild din punct de vedere chimic, in stare sa produci
in mod experimental pelagra la om sau la animale. Lom-
broso insi afirmi cu toate acestea, cd ar fi reusit si pre-
pare din ,Mais gnasto” (finutd la temparaturd de 25 —30°
intr'un mediu umed pand la degajarea gazelor de putre-
factie,) — niste extracte cu apd, alcool si uleiy, cari la om
si animale erau capabile si declanseze fenomene toxice, ba
chiar si simptome asem#nitoare pelagrei. De asemenea pre-
tinde ci ar fi castigat un alcaleid, care ar reproduce stiri
spastice cunoscute in pelagrd. Pe de altd parte a aritfat, ci
toate microorganismele cari se gidsesc in porumbul stricat,
inclusiv bacilul maidis sunt inofensive. Lombroso b#nuieste
prezenta a doud principii diferite in porumbul stricat, cari
prin efectul lor combinat (aseminitor acidului sphacelinic
si_cornutinei din ergotinism) ar produce simptomele com-
plexe pelagroase: 1. un alcaloid, foarte aseminitor, in ce
priveste actiunea, cu strichnina, confinut in extractul alcoolic
si oleic (pelagrozeina), 2. o substanti narcotici, inruditi cu
nicotina §i confinuti in extractul apos. Teoria lui Lombroso
a dat nastere la o serie de discutiuni,

Din tabdra antagonistd Ciotto si Lusana au adminis-
trat extracte din porumbul stricat la broaste gi gdini, fira si
reuseascd si obtini tabloul clinic descris de Lombroso. O
altd teorie in Jegiturd cu porumbul e a lui Cuboni, care
considerd boala ca o mycozi intestinald, infectia producan-
du-se prin ciupercile desvoltate pe boabele de porumb. S'au
acuzat o serie de ciuperci: Aspergillus fumigatus, A. vari- -
ans, Penicillium, precum si bacilul maidis, cari s'ar fi ga it
in fecalele bolnavilor, Majocchi afirma ci ar fi cultivat un
bacil in singele bolnavilor. Aceste afirmiri nu s'au verificat,
bacilul maidis neavand calitdfi patogenice specifice. Relativ
la aceste experiente trebueste mentionat, cd analogia intre
pelagra spontani §i experimentald e departe si ne indrep-

AN
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tafeascd asupra identitdfii. Numai putin adevirat e ci teo-
ria zeicd a avut un succes formidabil. Guvernul italian, ba-
zdndu-se pe aceasta, a luat misuri profilactice. In multe
provincii s'au infiinfat cuptoare rurale (Forni rurali), cari
pregdteau pogulatiei o paine proaspitd din fiini de grau.
Pe cénd zeistii au considerat evolutia pelagrei in raport
strans cu progresul cultivarii porumbului, Sambon a des-
min{it acest argument, enunf{ind cid distribufia geografici
a pelagrei nu coincide cu aceea a cultivirii si a consumatiei
porumbului. Pelagra nu se manifestd decat intr'un procent
infinitisimal la populafia hranitd cu porumb, ea se intalneste
si la acei cari nu manancd niciodatdi porumbul, Dupi Giaxa
mucoasa intestinali inflamati prin produsele de fermentatie
rezultate din porumbul ingerat, numai poate si apere or-
ganismul contra resorbfiei produsilor toxici, V. Neusser a
incercat si mijloceascd intre tabira zeistilor si antizeigtilor,
sustinind ci nu numai porumbul stricat ci si rachiul preparat
din porumb alterat e cap.bil si producid pelagra. Pelagra
s'ar produce printr'un principiu cu actiune toxici, care s'ar
gitsi intr'o etapd atoxicd in porumbul stricat. Aceste forme
netoxice s'ar naste probabil numai sub actiunea bacteriului
maidis si ar apartine grupului glucozizilor. La cei cu intes-
tinul susceplibil (candidati pentru pelagrd) s'ar descompune
intr'un nucleu toxic producdnd o autointoxicatie intestinali.

Zeismul a fost preluat sub o alti form3, fiind atagata
teoriei fotodinamice. Raubitschek, Horbaczewski si Lévi au
gandit cid porumbul trebue si contind o substant{a fotosen-
sibilizatoare, capabili sid explice puseurile primivaretice ale
bolii. Pornind din constatarea confinutului bogat in fotosen-
sibilizatori a lipoizilor din hrand, ei au admis posibilitatea
ci porumbul alterat ar da nastere produsilor toxici in-orga-
nism, care apoi ar sensibiliza pielea pentru razele solare.
Raubitschek chiar a localizat aceastd substantd in fractia
alcool-solubili a po:umbului. Funk n'a reusit si reproducd
experientele lui Raubitschek. Hartsock §i Frederick fac ipo-
teza, dupi care actiunea diferitelor radiatiuni cosmice, ar
produce alteratii patologice la indivizi cu stdri nutrivite
schimbate.

S'a cautat s se vada in pelagrd o boald microbiand.
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Insa nici inoculsrile, nici hemoculturile sau reactiunile umo-
rale n'au favorizat aceasti concepfie. Sambon admite un
protozoar introdus in singe prin infepaturd mustei din .fa.mvilfa
Chironomides. Milenkov comunici un caz de pelagrd, ivitd in
urma obstrucfiei glandelor sebacee. Dupd el s'ar fi n-ﬁscut
o substanti toxici specificd, care producea pelagra. .Chltt?n_,
den si Underhill au putut si reproducd la céini, alimentati
siptimani de-randul cu fiind de orez, tdrafd de grau si
oleiu de in, turburiri cunoscute sub numele de ,black tongue"
caracterizatd printr'o limbd tipici neagrd, cu o stomatitd
‘ulceroass, care insi numai cu rezerve poate fi atasatd pe-
lagrei. Boala survine spontan in America, Untul, gélbenusul
de ou, morcovi si carnea de bouar avea un efect prevealiv,

" Din toate acestea reiese un fapt important: pelagra
pare si fie de origine alimentara, dupd cum i Marzari a
semnalat-o corect. Porumbului nu-i trebue acordat un monopol
in etiologie, dupid cum au incercat si facd autorii italieni. E
drept ci teoria zeicd, care a domnitatata timp si care si azi
incd posedi adepti numerosi, confine o buna parte de ade-
vir, E cert, cd porumbul chiar daci nu intervine ca facler
specific, exercitd o acfiune importantd la indivizii cari se
alimenteazi exclusiv cu aceasta, sub titlul de aliment insu-
ficient, stricat sau mai degrabd prea monoton. (Mc Collum,
Simondis.)

Funk insistdi prim oard asupra analogiei clinice si
etiologice, care apropie boala beri-beri §i scorbutul de pe-
lagré, incriminand decorticarea porumbului in'geneza acestui
sindrom. Mouriquand si Michel nu admit lipsa vitaminei
hipotetic eliminatd prin decorticarea boabelor, aceasta dupa
ei ar realiza numai o cauzi de subalimentafie. Lucririle
moderne au aritat insuficienta porumbului din punct de
vedere alimentar. Ar fi vorbi deci de o carents, care in-
tereseazd proleinele, sirurile, precum si factorii hidro- si
liposolubili. In 1925 numeroase cercetiri au fost intreprinse
relativ la acest subiect mai ales in America. Goldberger si
Tanner au avut ideea si asimileze pelagra umana cu black-
-tongue-ul cainilor, care s'a dovedit ca o avitaminozi. Sub-
stanfele continind vitamina antipelagroasi impiedeci si chiar
vindecd black- tongue-ul si pelagra. Aceasti vitamina anti-
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pelagroasd, numiti factor PP (Pellagra preventingue Factor)
n'ar i confinutid in porumb, insi e abundenti in laptele
proaspat, in fibra musculard, in drojdia de bere si in extra-
sul de levura,

Factorul PP ar fi o vitamini hidrosolubild, rezistand
la oxidatie,la caldura umeds pani la 120 la cildura uscata
pand la 1309 Factorul PP se binueste de a fi identic cu
vitamina Be hidrosolubild. Bazati pe aceastd constatare ei
au incercat si inventeze o hrand complimentard, care si
previe pelagra. La Negri din sanatorul Georgia, ei au admi-
nistrat drojdie de bere pulverizati a 1 gr pe 1 kg greutate
(in total vre-o 50 gr pe zi). Dintre 26 cazuri au reusit si
previe boala la 14 persoane. Untura, graul, porumbul si
mazirea s'au dovedit sirace in factorul PP, in timp ce
carnea proaspiti de bou (200 gr zilnic) a avut un efect
preventiv. In concluzie factorul PP e identic cu vitamina
Bs fermostabild, cu un efect antipelagros, antianemic si in
plus e factor de crestere; paAnid cand vitamina B1 e termola-
bild, factorul antineuritic (beri-beri preventiv). Cu toati pu-
terea convingitoare a acestei teorii, trebue recunoscut ci
ea confine o buni parte ipoteticd, de vreme ce factorul PP
nu s'a izolat in stare puri.

Profesorul Mouriquand stabileste pentru bolile prin
carenid si in particular pentru pelagrd, o conceptie noud:
dietotoxicd. Ar exista dupd presupunerea lui, substante ne-
patogene in prezenfa unui regim bine echilibrat, insd deve-
nind palogene cand echilibrul e rdsturnat chiar printr'un
regim putin sau deloc nociv prin sine insusi. In pelagra:
carenta si desechilibrul zlimentar sunt adeseori evidente, insa
pentru a le releva trebue probabil si i se atageze actiunea
anumitor substante, cari nu devin patogene decédt in pre-
zenta caren{éi insdsi. Totul s'ar petrece ca §i cum porumbul
ar cagstiga in prezenta unei alimentatii insuficiente o capa-
citate toxica specifici, antrenand turburdri cutanate, diges-
tive si nervoase. Ar putea si existe si alfi faetori nemai-
dici, cum ar fi alcoolul si infectii variate. capabile si ele s
exteriorizeze boala mai mult sau mai pufin latenta.

Constatirile recente ficute in America isi iau punctul
_de plecare din nou dela alimentatia cu porumb, atribuind
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un rol mare 'insuﬁcientei proteice'$i vitaminice din’ porumb,
factorul complimentar preventiv. Dupi
acestia zeina, proteina poru‘mbului.v f?adfaCtOIt” i?COfDPIEf in
ce prive$fe digestia, dd ocazie la'l stiri de putre actle.avan:
sati. Tot ei au constatat cd desi formele usoare se x{mdeca
repede prin regimul corespunzitor, bog.at in vitamina Bzu.
la formele grave regimul di de multe ori esec. Pe de alfa_
parte chiar §i in imprejurdri alimer}tare foarte grele s'a
constatat vindecarea. Aceasti dispozitie contrad ctoare poate
fi explicatd prin prezenta unui factor endogen, care ar
facilita utilizarea vitaminei Bz. In formele ugoare vitamina
B: ar excita regenerarea factorului endogen, in formele grave
aceasta devine cu neputini. In analegie cu imprejurdrile
intalnite in anemia pernicioasd, autorii presupun prezenfa
factorului endogen in sucul gastric normal. Ei au tratat 6
cazuri de pelagri gravi timp de 10—40 zile cu 200 cmc.
suc gastric proaspit. Rezultatele au fost convingétoare: la
5 cazuri a dispirut dermatita, stomatita, diareea si dements.

Wyiasnowsky, Taschkent, §i Charkow admit o altd ipo-
tezd. Ei cred ci intre pelagri si afectiuni gastro-intestinale
existd o legiturd strdnsd, La autopsia numeroaselor cadavre
pelagroase ei au gisit de multe ori afectiuni organice ale {ubu-
lui digestiv si ale glandelor anexe (cancer si ulcer gastric,
litiazd biliard, cholecistitd, dizenterie, cancer al colonului,
tuberculoza intestinald etc.). Autorii rusi presupun ci o
substantd necunoscutd ,X" ar turbura functia metabolici a
anumitor organe endocrine, care in anumite imprejuriri ar
provoca alteratiuni pe tegumente aseminitoare celor din
pelagra.

Teoria, ci pelagra ar fi cauzati prin turburiri gastro-
intestinale, a fost adoptatd mai nou si de autorii romani.
(A. Babes si Prof. Hatieganu). '

Turburirile din metabolismul mineralelor, frecvent ob-
servate la pelagrosi, a dat nagtere unui nou punct de privire
al problemei. Aulde crede ci ar fi o stare de deminerali-
zare a organismului in urma alimentatie neadecvate. Ales-
sandrini atribue un rol patogenetic lipsei acidului silicic. Mai
amintim teoria lui Sabry si Ibrah’m, cari .acuzi in produ-
cerea leziunilor cutanate dioxifenilalanina (Dopa). Cand aceasti

lipsit mai ales de
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toxind ar ataca celulele bazale §i le distruge, se naste
tabloul leziunilor buloase (pemphigus); sau’ din contrs Dopa
dupi leziuni minimale ale celulelor bazale, se oxideazi in
pigmentul cutanat dand manifestafia clinici a pelagrei. Deci
dupd concepiia autorilor tablourile clinice ale pemphigusului
malign si ale pelagrei maligne sunt nu numai din privin{a
dermatitei, ci in tot aspectul clinic atit de aseminitoare,
incdt o distinctie clinicid nu se poate face intre ele.

Prognosticul.

Parerile sunt foarte diferite, statistica mortalitatii fiind
foarte variatld (dela 1,5 pani la 50%). Aceasti depinde
bineinteles si de forma clinici si de genul epidemic. In tot
cazul ¢ vorba de o boald destul de sericasi si in fazele
avansate este puifind speran{i de vindecare. Mai bun e
prognosticul in cazurile recente si' de aceea diagnosticul
precoce e de mare importan{d. N



TRATAMENTUL.

Din eonceptiile multiple asupra conditiilor declanga-
toare ale bolii, sau adaptat o serie de directive la trata-
ment. La profilaxie trebue si avem in vedere condi-
tiile igienice generale, locuin(d favorabild, alimentafiec can-
titativ si calitativ suficientd, viatd fird surmenaj sau ox-
cese pasionate. Americanii insistii si asupra purgatici regu-
late. Cu drept cuvind s’a spus cit rezolvarea problemei
pelagroase este in stransi dependin(@ cu problema sociald.
In cazurile secundare trebueste tratatd alectiunca primi-
tivi (ulcerul, apendicita, cholecistita etc).

Tratamentul general constd din regim si e-

"dicamente. Cel dietetic trehue astfel formulat ca din
punct de vedere calitativ si {ind seami de starea infiama-
torie a intestinului §i de hipofunciiunca stomacului; iar din
punct de vedere cantitativ de starea subnutriti a bolna-
vului. Din cauza anaclorhidriei se preferd hidratii de car-
bon. Un bun regim cuprinde pdine albi, supi de carne cu
orez, arpacag, gris, piureuri de legume, ouit moi (mai ales
gilbenusul), smantand, unt, cirnuri de dilerite {eluri prefe-
rind carnea albd (de bou si de vitel), pitligele rosii, mor-
covi, sfeclii, cartofi, mazirea, [asolea proaspiiti, spanac
si unturd de peste si [ructe. Un efect bun are si vinul in
cantitate redusi. actionind ca un tonic. Presupunerea pe-
lagrei ca o avitaminoz#, a adus la recomandarea alimente-
lor specifice. Valoarea preparatelor de drojdie este mult
liudatd si azi de americani (Goldberger administreazi 15-30
gr. zilnic). Untura de peste se crede cii contine in abundenti
factorul preventiv. Trebue regulat si metabolismul coles-
terinic, prin care s’ar putea opri procesul degenerativ din
sistemul nervos central.
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In tratamentul medicamentos se di o mare impor-
lan(@ terapiei turburarilor gastro-intestinale. Anaclorhidria
s¢ trateazii cu acid clorbidric gi pepsini, cu acid muriatic
si fer redus (llatieganu). Pentru diareci se administreazi
tanalbind, subnitrat de bismut, iar pentru proceséle de
putrefactic benzonaftolul si alfanaltolul. Rezultate bune
s’a obtinut si cu apa de Sliinic, care restabilind conditiile
normale din stomae, influen{eazi spre bine si procesele in-
testinale. lu contra subnutritiei se administreaza arsenicul.
Babes si colaboratorii sai au recomandat atoxilul sub formi
de injectii subcutanate, in pilule si fricfiuni cu alilii. De-
culescu intrebuinteazii cacodilatul de natriu In injectie de
0,05—0,10 ctgr pe zi. Liquor Fowleri se administreaza in
doze cresciande de 10—45 picdturi pe zi. Pentru a miri pofta
de mincare se di insulina in 8—16 unititi pe zi. Un bun
tonic ¢ gi strichnina. Ito administreazi injectii de oryza-
nind 10 gr. pe zi timp de 3 saptimini. Dintre vitamine.se
administreazi preparate de vitamind A, B, C si D. Opote-
rapia a fost inaugurati mai recent, administrindu-se ex-
trase din stomacul proaspiit de bou, dilerite extrase de
licat in doze masive, extrase din tiroida, din timus, precum
si protonucleina. Un hun efect are si ,,Nateina Leopis® (un
preparat vitaminic elicace). Sabry a inaugurat thiosullatul
de natriu 109/, administrat intravenos & 10 cme. zilnic
timp de 20—30 zile. Starea nervoasii se trateazi prin elec-
tro-hidroterapie §i psihoterapie. La stiri de excitatie se ad-
nministreazd bromuri, barbiturice, chloral si se fac punetii
lombare. .

Tratamentul local ¢ pur simptomatic. Nare va-
loare singur, (rebuind si meargd mani in mani cu tratamen-
tul general. In [lazele acute, exudative scaplici pudre inerte
(tale, zine, dermatol, ete.), cind se prezinti leziunile infec-
tate proceddm ca la ori si ce piodermie. In ulceratiuni,
si raghade se pensuleazi cu nitrat de argint 59/,, balsam
peruvian cte. In stomatite se face toaletd bucald riguroasd
i se pensuleazii cu nitrat de argint 19/; sau glicerina bori-
catit. Se mai [lac injectii cu Emetiline in serii de cite 6 zile.
Unterwood recomandi iradialii locale cu raze Rontgen de
6 X 15 E. D. fard filtru. Ei ar {i obtinut rezultate dcja
dupd o siptimani.



CONCLUZIUNL.

Sub titlul manifestatiunilor cutanate, am tratat cit se
poate de detailat intreg sindromul pelagros. Aritiand starea
actuali a acestei probleme, am cautat si dau sindromuluiun
cadru nosologic modern. Din acest punct de vedere conclu-
ziunile sunt urmitoarele:

1. Pelagra privita ca ectivlogie, este o manilesta(ic
pluricarengiald, la care factorii alimentari de ordin vitami-
nic i mineral se combinii cu cei _endocrini §i constituiio-
nali. Conditiile economo-financiale o plaseaza intre pligile
sociale.

2. Patogenia e in functie de etiologie, complexit si ne-
clarificatd nici astizi. :

3. Tabloul clinic se.caracterizeazi prin trepiedul simyp-
tomatic: -

a) leziuni cutanco-mucoase cu predomeninta eritemului
i descuamatiei.

b) turburiiri digestive cu gastritii anaclorhidrici si en-
teritd - dizenteriformi.

¢) turburiri neuro-mintale foartc variate i complexe.

4. Leziunile anatomo-patologice sunt necaracteristice,
imitind polimorfismul tabloului clinic.

5. Tratamentul veritabil e cel prolilactic, cind )oala
s’a declarat el se transformd intr’un tratament general si
local de ordin simptomatic.

Vizutd si buni de imprimat!

- Pregedintele Tezei, Decan,
ss. Prof. Dr. C. Titaru.  ss. Prof. Dr. M. Sturza.
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