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MIC'ROSCOPICAL OBSER\IATIONS CONCERNING CERTAI~ 
LYMPHOID- VASClJLAR LESIONS WITH NEOPLA-.TIC TRANSFORI\IATION 

TENDENCY 

Nine cases of angioimmun.:;)blastic lymphadenopathy, 2 cases of lymphoma
toid granulomatosis and 3 cases of Kapcni'o;;. sa.rooma, pathological conditions 
with certain tendency to neoplastic transformation and microscopicaUY characte
rized by a conoom:,tant lympho:d and vascular hyperplasia were studied. At the 
s.ume time the optic, el.El:tron()..OJ)tic and immunof!uorescent study of axillary 
Jymph nodes of 15 patients with breast carcinoma, in which a s!milar lymphold
vascular hyperplasia was observed some t!me before. has led us to some conclu
~ons ooncerning the genesis of these lesions: in pathologicat conditions associated 
with prolonged immune respo:lSeS inducing lymphaid hyperplasia, the deposition 
of immunoglobulins. possibly in the fonn of immune complexes, might geneTate 
the vascular proliferation, the expressian of a chronic immune vasculitis. 

Tiisciplma de biologie celulară (cxmd. sef luc~. dr Silvia Andreicu\. doctor in 
medil'ină) a LM 1<'. din Tirgu-~Iure~ 

ENDOCITOZA CO:\'IPLEXELOR 1:\'IFNE IN POLL\RTRITA 
REU:\1ATOI[)A (PR) 

Silvia Andreicuţ, Veronica Avrigeanu. E. Mody, C. Ciugudeanu 

Mecanismele patogenice implicate in declanşarea şi întreţinerea in
flamaţiei ţesutului mezenchimatos sinovial in PR. s-au conturat îndeo
sebi în ultimele două decenii, graţie descoperirii fagocitelor (8) prezenw 
in lichidul sinovial (LS) al bolnavilor cu PR. leucocite polinucleate neu
rrofile cu incluziuni în citoplasmă (10). 

Abundenţa leucocitelor po!inucleate nt'utrofile in exudatul articu
lar se explică prin creşterea permeabilităţii endoteliului capilar şi a in
tensificării chemotactismului leucocit3r prin factori inflamatori. Infla
maţia articulară modifică permeabilitatea membranei lizozomiale facili
tînd eliberarea hidrolazelor acide implicate în degradarea substanţei 
fundamentale şi a structw·1lor conjunctive (11, 2). Alături de plasma 
f•xtravazată, in cavitatea articulară se eliberează tromboplastina tisulară 
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care, activată în prezenţa factorilor VTI, X, V şi a Ca2+ constituie fi
urina: peliculă cu rol protector limitînd extinderea inflamaţiei spre ţl'
sutunle mtacte (15). Ca răspuns la acumularea endocelulară a acestor 
structuri străine, antigenice, se declanşează sinteza lucală de imunoglo
buline din clasele G, M şi A (factori reumatoizi (FR) antigamaglobulinici) 
cu funcţie de anticorpi cu reactivitate comună faţă de IgG, care modificată 
structural devine la rîndul ei, antigenică (1). Anticorpii corespunzători 
IgM identificaţi FR. in combinaţie cu IgG dcnatttrată, şi cu C3, formează 
în LS complexele imune (CI) captate şi inglobate de macrofage, leuco
cite polinucleate şi de sinoviocite (5, 14. 6, 3). 

Studierea rcactivităţii sinovialei faţă de impactul imunologie de
terminat de inflamaţia articulară. aprofundează cunoştinţele privitoart:' 
h întreţinerea autoagresiunii in PR. 

Material şi metode 

S-a recoltat intraoperator din articulaţia· genunchiului LS şi sinoviP 
de la bolnavi internaţi cu diferite afecţiuni articulare, în Clinica de Or
topedic din Tirgu-Mureş, selectind cazurile cu PR după criterii clinice. 
morfologice şi imunocitochimice. In paralele s-au efectuat determinări 
ale proteinelor plasmatice din LS prin metoda imunodifuziei radialP 
simple, folosind imunoplăcile cu seruri monospecificC' antiproteine plas
matice IgA, IgG şi IgM, alături de complementul C3. Specificitatea sub
stanţelor din grupul factorului reumatoid (FR) faţă de IgG de iepure s-a 
determinat cu metoda Waaler-Rose. 

Pe secţiuni din MS am evidenţiat prezenţa imunoglobulinelor, prin me
toda directă. prospectată de Institutul Dr. I. Cantacuzino cu seruri mo
nospecifice anti IgG. IgM, şi IgA, marcate cu izotiocianat de fluoresceină. 
Examinarea s-a făcut cu lumină fluorescentă de la o lampă HB0-200. fil
trată prin filtre de excitaţie BG-12 şi de absorbţie a radiaţiilor UV, GG!1 

şi OG-1. In paralel s-au evidenţiat prezenţa acizilor nucleici (metoda 
Brachet, verde de metil pironină) şi acid fosfotungstic, pentru fibrinoid. 

Examinarea electronoptică s-a efectuat cu microscopul electronic 
de transmisie, pe secţiuni ultrafine. după o prefixare în glutaraldehidă 
2.5%, fixare in reactivul Mil!oning şi includere in Epon. Măririle pe 
placă au fost cuprinse intre 10000 şi 40000 x. 

Rezultate 

Rezultatele obţinute din studiul componenţilor plasmatici şi LS sint 
trecute in tabelul nr. 1. Reacţia Waaler-Rose. a fost pozitivă. 

Membrana sinovială de aspectul sinovitei proliferative (fig. nr. 1) 
infiltrată difuz. nodular sau perivascular cu celule mononucleate şi plas
motice emană vilozităţi turgescente, îndreptate spre cavitatea articulară. 
Cu antiseruri IgG şi IgM am evid:nt~at o fluorescen~ accentuată, l~a
lizată atit in straturile profunde ~1t ŞI la s_uprafaţă (f1g. nr. 2.). Inve~tŞ':ll 
bordant al sinovialei inspre cavitatea arttculară este acopent de flbn
noid amorf eozinofil. care, penetrea~ă in fundur~e de sac ale sinovialei 
alcătuind suportul organic al ţesutulUI de granulaţie. 

Imaginile electronoptice din vec~năU;ttea ~apsulei ar:ti~ulare eviden
ţiază modificări vasculare ale endotehulu1 capllar cu penc1te turgescente 
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Tabelul nr. 1 

N:-d:- 1~~~---~:;I!:.g-:.::M~-=-~~----1- igGI 

C'elule mm
3 ~~8_~~ UI/ml j mg o" , Ulmi mg o,., 

----~~----~----
' 1 -, ' 

C3 

LS 12U0-1800 ~~ :120-5601 _:~60-=H8u 1 260~0~01 208-816 i -~2-16 
Proteine · ' 1 
plasmatiC'e , - · 200-·lOO · 160o-:1200 : ~00-260 1 160-2081 14-21 

'------------ 1 --~--------'-----'-

încărcate cu figuri lamelare. fago- şi telolizozomi. Discontinuit:iţile endo
teliale favorizează extra\·azările pericapilare (fig. nr. 3), iar de-a lungul 
<.:a!Jilarului, veziculele de pinocitoză par a fi orientate linear. ln ţesutul 
conjunctiv capsular se vizualizează macrofage încărcat~ cu pigment şi 
dNrîtusuri celulare. 

Sinoviocitele ,.Bw. de formă alungită, cu expansiuni lamelare asemă
nătoare fibroblaştilor (fig. m. 4) conţin RER hipertrofiat, angajat in 
sinteza acidului hialuronic. Deşi structural nu sint modificate, sinovio
citele "B" apar intr-un număr rE>lativ cr~scut. Prin emanaţiilE> lamelare, 
acestea realizează joncţiuni simple cu celulele din vecinătate (fig. nr. 5). 

Celulele C. interpuse intre straturile celulare profunde ~i superfi
ciale, ajung adesea prin prelungirile lor pînă la nivelul capilarelor (fig. 
nr. 6). Se diferenţiază net de restul categoriilor celulare printr-un con
ţinut bogat în fagolizozomi şi corpi reziduali. 

Linia celulelor zuperficiale. sinoviocitele "A" posedă un nucleu vo
luminos, excentric, ovalar. La suprafaţă, membrana celulară emană pre
lungiri temporare de tipul ondulaţiilor prin care realizează tran<>portul în 
masă a fibrinoidului intercelular. Prin filopodele lungi şi subţiri pe care 
le emană, ancorează şi cuprind :::tructurile extracelulare în vederea en
docitozei. Penetrate intracelular, structurile captate de sinoviocitul "A" 
apar de formă sferică sau ovalară de mărime şi densitate optică variabile, 
delimitate de o membrană simplă, rezultată din fu~iunea membranei ce
lulare cu materialul inglobat in fagozomi (fig. nr. 7. 8). 

Discuţit 

Din investigaţiile imunocitochimice şi serologice (plasma şi lichidul 
sinovial) am constatat că afectarea peretelui vascular capilar contribuie 
la declanşarea inf!amaţiei prin extravazatul plasmatic migrat in cavi
'tatea articulară. Absenţa membranei bazale a sinovialei, continuitatea 
directă a acesteia cu elementele vasculoconjunctive precum şi lipsa com
plExelor joncţionale intercelulare, face ca elementele sangvine să pe
netreze hialuronatul substanţei fundamentale dintre celulele sinovialei 
invadind teritoriile cavităţii articulare. 

Antigenelor pătrunse in articulaţie le răspund elementele celulare 
mononucleate care găsesc patul fibrinoid extravazat. constituind ţesu
tul de infiltraţie limfoplasmocitar. Este firesc. in aceste condiţii să avem 
o producţie intensă de imunoglobine, îndeosebi IgM (FR) alături de IgC 
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.SiL\'I,\ ,\NUUEICUŢ ŞI COL,tlJ.: ENUOC:ITOZ,\ COMI'LEXELOU IMUNE. 

Flo. nr. 1: Sinovltll proliferntivA. Infiltraţie 
difuză, viloz.ităţi iurgcscente. Col. H. ferică. 

Fio. nr. 3: 
EC• E'ndotE'IiU 
Col~fibrE' de 

p 

Mărire 200 x 

1. 

StMJcturi conjunctive capsulare. 
cnpilar. DE discontinuitatRa EC, 
colngt'n, FL · figuri lamelan•, 
P<'fiCit. Mitrirl' 40000 x 

Fio. nr. 2: Imunofluorel'lcE>nţa plasmocitelor. 
IgM reacţie poz.itivă. Mărire 400 x 

~ 1 • ...... __ ' .. 
~~~ L~ 4 Jf" .• r-

• -l.ll .. -· ...... 
f'ig. nr. 4: Sinoviocit "B". F=fibrină. RER= 
reticul endoplasmatic rugos. Mărire 20000 x 



Fig. nr. 5: SA=sinoviocit ,.A". SB=sinoviocit 
.. n". FTL filcpcde. F fibrină. Mărire 10000 x 

•• 
Fig. nr. 7: Sinoviocit ,.A". F -filopode. E 
Pndocitoză. Cl=l"omplexc imune. Mărire 20000 x 

Fig. nr. li: Sinoviocit C. JC= joncţiuni interce
lulnra simple. LS· lizozomi secundari. F 

fibrină. Mărire 40000 x 

Fig. nr. R: Sinoviocit .. A". F=fibrină. E= 
endocitoză. SPN spaţiu perinuclear. CI= 
complexE' imunE'. FIL filopod. Mărire 40000 x 



care. inglobate in structurile denaturate prin hidrolazele acide lizozo
miale, se amplasează printre ~inoviocite. 

Din cele trei categorii de celule doar sinoviocitele A" celulele în
velişului bo;dant au posibilitatea de captare a complex~lor' imune, pro
babil. dflt<Jrită transformării lor în macrofage. ele pot endocita autoanti
genele din cavitatea articulară într-o manieră exaltată in comparaţie cu 
macrnfagele ţesutului con iunctiv. 

Ca răspuns la stimulii inflamatori, sinoviocitele C din vecinătatea 
structurilor fibrilare capsulare. bogate in lizozomi, eliberează probabil 
colaf1enaze care degrudează elementele fibrilare. 

Intrucit fibrina nu poat? fi descompusă datorită orezenţei fibrina7.ei 
elibPrate de sinovior.ite. acestea se complexează cu FR urmînrl să fie fa
gocitaU de ~inoviocitele .. A" cu rol de macrofage. Din digestia fagolizo-
7.omilor rezultă proteine cationice flocogene .. surse de autointreţinere a 
patologiei articulare reumatoide. 

Din investigarea reacti\"ităţii sinc.wialei in PR. condudem că afec
tiun~1 ca formă localizată a maladiPi rleterminată de pre>:enta complexe
lor imunC' produse endoPen. o dan declanşată este autointreţinută de 
antigC'nele rezultate din degradările continue.> ale sturcturilor articularP. 
car~"'. Pndocitatl' in sinoviocite, devin un stoc permanent flocog€n excitant 
.al dedan-;;ării reacţiilor autoimune. 
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ESDOCl.'TOSIS OF IMMl'NE COMPLE"XES IN KHEUMATOID 
POLY:\RTHRITIS 1RP. 

We have studied the ca'lac!1y of end~"Stcs.i.s of S)'llOvi.ocytft; A by making use 
of humatn material harvested fYWil the knee ioint of RP patients. In LS and 
pla..o;mn. wt- tuve identilie<l an increa.se of IgG and IgM and leukocytos;s w1tb 

polynucJeos:s. --
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T)le immunocytochemical and elect:-onrnicroscopica] investigations macte it 
possible to dUferentiate by morpho!ogicai characters the three caJtegories of 6Yll<>
v.iocy.tes A, B and C. insist.ing on the endo~ytoots of the immune complexes 
by synovdocytes A with majcru;>hage ro.le. Our research under1ines the rale of 
itnmune complexes produced endo-genically, stored in synovioc)·tes A involved in 
tht> self-preservation of the immunological imp.c'!Ct in RP. 

Disciplina de toxicologie (cond.: asist. dr. Maria Kincses Ajta_v, doctor farmacist) 
ş,i Disciplina de industria medicamentelor (cond.; sef lucr. dr. Gyfulgyi Dudutz. 

doctor farmacist) ale I.M.F. din Tirgu-Mureş 

CONTRIBl.!ŢII LA DO ZAREA RAPIDA A AMFET A MINEI DIN 
MATERIALE BIOLOGICE 

Maria Kincses Ajtay, Gyongyi Dudutz, Gyongyver Coroian 

Amfetamina face parte din grupa medicamentelor excitante ale sis
temului nervos central, cu proprietăţi psihost1mulante marcate. Folosirea 
ei ridică probleme toxicologice majore atît sub aspectul intoxicaţiei acuu· 
(supradozări, sinucideri), cît şi a celei cronice (abuz de medicamente. 
dopaj, toxicomanie), rezolvarea cărora necesită dozarea rapidă a substan
ţei din materiale biologice (1,2). 

Pentru determinarea cantitativă a amfetaminei, literatura de specia
litate indică metode volumetrice, colorimetrice bazate pe reacţii de 
culoare ale amfetaminei cu diferiţi reactivi (3, 4, 5). 

In vederea dozării amfetaminei din materiale biologice am studiat 
aplicabilitatea metodei spectrofotometrice cu coloranti organici, denumită 
în literatura de specialitate "acid dye method·' (6, 7, 8). 

Material şi metodă 

Amfetamina, datorită bazicităţii moleculei (structura fenilalchil-amin<t 
pK = 4,2), formează săruri liposolubile cu diferite tipuri de coloranţi 
organici acizi. Aceşti compuşi, datorită liposolubilităţii lor, pot fi extraşi 
cantitativ cu solvenţi organici şi apoi descompuşi prin acidulare sa.u 
alcalinizare, punîndu-se în libertate colorantul respectiv, a cărui colora
ţie se determină fotometric. 

In lucrarea de faţă ne-am propus experimentarea condiţiilor optime 
de lucru ale metodei, folosind ca reactiv coloranţii: tropeolina 00 (Too). 
albastru de bromtimol (ABT), metiloranj (MO) şi eriocrom T (erio T). 
Reactivi: 
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- sol. etalon sulfat de amfetamina D.L. (Merck) 1 ml/0,1 mg în apă 
sol. tropeolina 00, sarea sodi că. 1 °'o in apă (Too) 
sol. albastru de bromtimol, 0,1° ~ în apă (ABT) 
sol. metiloranj 0,1 °'o in apă (MO) 
eriocrom T substantă, p.a. 

- sol. acetat de sodiu 2 M 




