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HElVJ ATOPO~FIRINA 
1. 

ISTORICUL 

Porfirinele sunt substanţe colorante, cari deriv~ din grupa 
prostetic~ a hemoglobinei, sau din clorofilă. Culoarea lor este cli­
versă. In soluţiuni au o fluorescenţă mai mult sau mai puţin 

pronunţată. Au caractere bazice şi dau cu metalele săruri com­
plexe. Multe porfirine au caracter acid. 

Hematoporfirina a fost produsă mai întâi de Mulder in a­
nul 1844, care a descris-o ca o hematină fără fier. . 

Numirea de "Porfirină" i-a dat-o Hoppe-Seyler. 
In 1871, acestui autor i-a reuşit, să obţină hematoporfirina 

prin influenţa acidului sulfuric concentrat asupra hematinei . Cer­
cetilrile uiterioare au demonstrat însă cii acea_stă hematoporfiri­
nă n'a fost un produs uniform. 

Pe lângă alte impurit~ţi, ea conţinea şi hematolina, subs­
tanţă insolubilă in alcalii şi acizi diluaţi. Separarea acestor pro­
duse n'a reuşit din cauza proprietăţilor lor asemănătoare. 

Hoppe-Seyler a dat pentru hematoporfirina sa următoarea 

formulă chimică : 
Cr.s Ha 012 Ns 

Nencki a produs in 1888 hematoporfirina din hemină cu 
ajutorul acidului acetic glacial, saturat la temperatura de 10° c_,u 
acid bromhidric, după equaţiunile următoare: 

I): CJ., H~2 0 .1 N.1 FeC1+4H Br=FeCIBr2+C31 Ha1 0 ., N, Br2 

Il): C:a H:ll 0_, NI H2 Br2+2H2 0=2HBr+CnJ H::c; o~ N, (OH)~ 
Dupa o încălzire îndelungată la 100° a hematoporfirinei 

produse de Nencki, aceasta se transformă în hematoporfirina lui 
Hoppe, pe care Nencki a considerat-o din această cauză, ca o 
anhidridă a hematoporfirinei sale: 

Hernatoporfirinele, produse pe căi diferite, nu sunt perfect 
identice. 
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Zaleski în anul 1902 a sţabilit formula lor chimică: 

Cst H3s N., 06 
Ca derivate de reducţiune a hematoporfirinei Le Nobel 

descrie: 
1) hemotoporfiroidina, deosebită de hematoporfirină numai 

prin raportul solubihtăţii sale, 
2) iso-hematoporfirina, identică cu urohematina lui Mac 

Munn, 
3) urobilinoidina. 
Bilirubina (C:11 H:16 N4 Or,) ar fi isomeră cu hematoporfi-

rina. 
Harris deos.ebeşte următoarele grade de reducţie: hematinil. 

hematoporfirina, myo-dioxihematoporfirina, urohematoporfirina şi 
urobilina patologică. 

Reducţia hematoporfirinei i-a dat lui Willstatter un pro­
dus cristalizat izomer cu mezoporfirina C33 HJs N4 04 , pe care 
Nencki şi Zalesld l-au obţinut prin eliminarea fierului din he­
matină, sub acţiunea acizilor tari. 

· După o reducţie mai avansată H. Fischer a produs porfi­
rinogenă: 

C34Ho12 04 N4 
Hoppe-Seyler, ocupându-se cu studiul clorofiliei, a descope­

rit phylloporfirina: C34 H38 04 N4 analogă cu hematoporfirina şi 

mai ales cu 2 derivate ale acesteia: desoxihematoporfirina : 
CJ4 HJs N4 Os şi mesoporfirina. De altfel hemoglobina şi clorofila 
au ca suport comun 4 nucleie cu aceeaş structură, derivată din 
pyrol ; elementul metalic însă la prima este fierul, Ia cea de a 
doua, magnesiu. · · 

In afară de hematoporfirina obţinută pe cale chimică, Fi­
scher a reuşit să o pună in evidenţă şi în produsele de elimi­
nare ~le organismului uman. 

Observând un bolnav sensibil la acţiunea Iuminei, a pus 
în evidenţă în urină şi materiile fecale, uroporfirina C4o H36 N4 016 
şi coproporfirina. 

Kammerer a găsit prin metoda spectroscopică a treia va­
rietate de porfirină, care se forme?ză în intestin după înghiţirea 
de sânge şi "în vitro" prin acţiunea bacteriilor putride asupra 
sângelui. După Fischer însă această profirină nu trece in urină. 

Din analiza acestor produse a rezultat, că uroporfirina are 
7 carboxile, iar coproporfirina 3 grupe carboxile. 
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H. Fischer crede, că coproporfirina ar fi produsul prim şi 
se transformă prin carboxilaţie în uroporfirină. 

In afară de coproporfirină, în cazurile de porfirinurie pa­
tologică, se găseşte şi globină provenind tot din myohemoglo­
bină. Ea rezultă din miohemoglobină, aceasta transformându-se 
în bilirubină fără a trece prin coproporfirină. 

H. Fischer susţine că in toate cazurile de porfirinurie se 
găseşte coproporfirină Î!l fecalele bolnavilor, care scapă însă 

uşor din vedere, Ia examinările, superficiale. 
Fecalele proaspete nu prezintă nici o modificare. Se co­

lorează in roşu-negru numai după o expunere îndelungată Ia 
aer liber. Tratând fecalele cu alcool saturat cu acid clorhi­
dric, apare imediat o coloare intensă roşie, cu spectrul carac­
teristic bine vizibil. 



il. 

Prroprtietăţile fiziee şi ehimiee. 

, Hematoporfirina este o pulbere amorfă, brună, cu strălucire 
'Jioletâ, prezentând un strat subţire, prin transparenţă o nuanţă 
verzue. 

Este insolubila in apă, puţin solubile in disolvanţii orga­
nici, ca eter, alcool-amylic şi cloroform; uşor solubilă în alcool 
etilic. 

Sclubilitatea variază însă după modul de producere şi după 

gradul de puritate al substanţei. 
Acizii minerali disolvă hematoporfirina dând soluţiuni fluo­

rescente purpurii,_ cu reflexe albastre, iar alcaliile dilnd colo­
raţie galben-roşcată. 

Acizii organici nu o disolvă decât in stare concentrată. 
Soluţiunile alcoolice prezintă o fluorescenţă roşie foarte 

pronunţată, observată întâi ele Hoppe-Seyler în 1880. Această 

nuanţă trece spre orange prin alcalinizare şi spre violet prin 
acidulare. 

Hematoporfirina, având atomi de azot liberi, prin dispariţia 
fierului, se combină cu acizi minerali dând săruri cristalizabile. 
Clorhidratul cristalizează in formă de ace longitudinale brune­
roşietice. 

Disolvată la cald în alcalii, ea precipită prin răcire .. in stare 
de săruri rezultate prin saturarea carboxililor liberi. 

Prin calcinare, hematoporfirina degaje vapori de pyrol. In­
călzitul încet cu N0:1 H fumant, trece succesiv la coloratia ver­
de-albastră şi apoi galbenă. 

Oxidată cu acid cromic dă acizi hematici. 
Prin reducţia hematoporfirin~i sau hematinei se obtine me­

soporfirina. Acest pigment are o compoziţie intermediară intre 
hematoporfirina şi piloporfirina lui Marchlewski. 

Când descompunerea e mai ayansat;l se obtine hemopyrolul. 
Caracteristic este pentru hematoporfirină tabloul silu spec­

troscopic. 
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In soluţiunea apoasă alcalină, sau alcolică neutră, dă patru 
oenzi caracte~istice, dintre cari prima e îngustă şi e aşezată între 
C şi D, a doua în jurul lui D, intinzându-se spre E, cea de a 
treia între D şi E mai aproape de E. Banda a patra, cea mai 
largă şi mai închisă, este aşezată între B şi F. 

Săluţiunea apoasă acidă a hematoporfirinei, prezintă numai 
două benzi de absorpţie. Prima este îngustă, nu prea închisă şi 
e aşezată în orange între C şi D mai aproape de D; banda a 
doua mai lată şi mai închisă e siiuată între D şi E. 

După Willstătter şi M. Fischer tabloul spectroscopic al he­
matoportirinei în soluţiunile eterice prezintă afară de o bandă 

slabă îngustă în orange patru benzi de absorpţie : una foarte 
îngustă şi închisă în orange spre roşu, una îngustă şi mai pu­
ţin închis~'! la începutul verdelui, alte două benzi în verde şi la 
trecerea dela verde în albastru. Cea din urmă este cea mai în­
chisti şi cea mai laW. 

Tablourile acestea nu sunt însă constante. In schimbarea 
lor intervine modul de producere a hematoporfirinei, tempera­
tura la care s'a preparat, duruta acţiunii aciclului sulfuric, felul 
şi ponderea moleculară a disolvantului etc. 

După Garrod, alcoolul deplasează benzile unei soluţiuni 

de hematoporfirină spre roşu sau albastru după cum soluţiunea 
e aciclă sau alcalină. 

La ridicarea concentraţiunei acide, benzile se deplasează 

spre roşu, iar la ridicarea concentraţiunei alcaline, spre violet. 
Prin adăognrea unei soluţiuni alcaline ele clorură de zinc, două 
benzi dispar, rămânând două benzi închise una în jurul lui D, 
a doua între D şi E. 

Hupert a putut provoca tabloul spectroscopic alcalin sau 
acid, adăogând alcalii sau acizi la urina spectroscopic inactivă. 
Glinter a constatat revenirea spectrului prin fierbere, în urina 
eliberată de hematoporfirină. 

Lewin, Miethe şi Stenger descriu o bandă violetă a spec­
trului hematoporfirinic, care ar fi legată de substanţa colorată a 
sfmgclui. Această bandă e pusă în evidenţă şi în soluţiunile foar­
te diluate a hcmatoporfirinei pure, la care benzile principale nu 
se observi'!. 

Tabloul spcctroscopic al mesoporfirinei se deosebeşte de 
cel al hematop0rfirinei numai printr'o deplasare a beezilor spre 
violet. 
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Etiologia şi p atogenie1 

Studiul hematoporfirinuriei s'a făcut pe o' scară relativ 
mare. Prin examene de laborator s'a căutat în mod minutios 
diferitele stări patologice în cari s'a putut pune în evidenţă. 

. Urme de hematoporfirină a fost evidenţiată de Garrod, în 
urina şi fecalele oamenilor sănătoşi. 

Cantităţi apreciabile s'au găsit în st,ări patologice foarte 
variate. Mlinn o semnalează în pojar, peritonită, meningită, febră 
tifoidă, pericardită, endocardită, boala lui Hodgkin şi boala lui 
Addisson. 

Garrod o citează în pneumonie, tuberculoza pulmonară, 

ciroza hepatică, pleurezii, reumatism, gută ... etc. 
Această multiplicitate a cazurilor a determinat pe cercetă­

tori să reia examinările pentru a verifica datele emise. 
Le Nobel o recunoaşte în pneumonie, ciroza hepatici:i, he­

moragii gastrice Keyzer: pneumonii, tuberculoza pulmonară, ci­
raza hepatică. 

Schmidt: în tuberculoza pulmonară. 
Neusser: în tuberculoza pulmonară şi pleurita exudativă. 
Nakarai : în tuberculoza intestinală. 
Nebelthau: în febra tifoidă, anemie. 
Soberheim : în febra tifoidă. 

Calvert: in ulcerul stomacal. 
Stokvis in hemoragiile intestinale. 
Taylor şi Brook în anemia pernicioasă. 
Procentuaţia cea mai evidentă s'a observat însă in intoxi­

caţiuni cronice cu sulf~nal, trional, tetronal, veronal plumb şi 
după narcoză cu cloroform. ' 

Mliller a găsit-o după injecţiunile intrauterine cu alicerină 
(100 gr.), Iaksch in intoxicaţiunile cu clorură de zinc. b 

In toate aceste cazuri urina bolnavului· are 0 1 · cu oare roşie-
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purpurie sau în stări de hematoporfirinurie avansată-chiar aceea 
a vinurilor ele Bourgonia. O parte a pigmentului poate precipita 
odată cu sedimentul urinar, sau se poate găsi în stare de pig­
ment cromogen pe care lumina îl transformă în hematoporfirină. 

Soluţiunile acestei substanţe au proprietatea de a sensibi­
· liza globulele roşii sub influinţa luminei fie .in vitro" fie în .vivo". 

In vitro, globulele nealterate la întuneric, suferă o hemoliză 
imediat. ce sunt expuse la lumină, în prezenţa unei soluţii de 
pigment. 

In vivo se constată că, şoaredi albi cărora li s'a injectat 
sub piele hematoporfirină, la întuneric nu reacţionează. La lumină 
însă ·se ivesc imediat tulburările datorite alteraţiunei hematiilor 
impregnate de hematoporfirină. 

Formarea hematoporfirinei în organism a dat naştere la 
multe discuţii şi demonstraţiuni ştiinţifice. 

Majoritatea autorilor sunt ele acord, că acest produs se for­
meaâi în ficat, în cantitate extrem de mică însă, chiar şi în stă­
rile fiziologice. 

Fiind un produs intermediar al hemoglobinei, se descom­
pune mai departe şi se elimină prin ficat şi rinichi, în urme. 

Dupe Zeynek, această descompunere se intâmplă analog 
rezultatelor obţinute în vitro sub influenţa anumitor fermenţi, sau 
s<lb acţiunea diferiţilor acizi. 

Linzer a evidenţat-o în cantitate considerabilă în vitro, prin 
acţiunea razelor X asupra sângelui. 

Harris presupune o insuficienţă hepatică, ficatul ne fiind în 
stare să transforme derivatele hemoglobinei în bilirubină. 

Multiplicitatea afecţiunilor patologice la care s'a pus în evi­
denţă hematoporîirina, ne derutează in mod aparent numai. Fap­
tul că s'a gi'\sit asociată cu urobilinuria vine în sprijinul originei 
hepatice. 

Ori, în afecţiunile citate mai sus, funcţiunea hepatică poate 
fi alterată. · 

Coincidenta de alteraţiuni inflamatorii ale rinichiului cu he­
matoporfirinurie acută toxică, a dus pe unii ·autori la concluzia 
unei teorii renale, după care nefritele ar juca rolul important în 
patogenia acestei afecţiuni. 
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Fottmele elinic::e 

Hematoporfirinuria este un sindrom, care se întfllneşte destul 
de rar în practica medicală. Chiar şi în clinicile de specialitate, 
procentuaţia afecţiunii este extrem de mică. 

Această aparijie radi, în cabinetele de consultaţie poate de­
ruta pe specialişti cu oarecare experienţă clinică. 

Tabloul clinic este în funcţie de etiologia acestei afec(iuni. 
Giinther în 1911, după un studiu sistematizat, deosebeşte 

4 forme clinice. 
1. Hematoporfirinuria acută cumună, 

IL toxic~, 

111. cronit.:ă, 

IV. congecitală. 

Aceastn împi:irţire făcută de şcoala germană este adoptat[! 
de toţi autorii şi citată şi în tratatele clasice franceze. 

Medicul practician procedând în mod sistem<llic la o analiz~t 
şi la o clasare raţionali:i a simptomelor clinice, va face diagnos­
ticul cu o facilitate destul de mare. 

1. Hematoporfinuria acută comună. 

In toată literatura care mi-a stat la dispoziţie, am gHsft abia 
15 cazuri publicate. Cazul obst>rvat in clinica meclica!i:i din Cluj 
mi-a dat posibilitatea, să pot studia tabloul clinic pc care il îm­
bracă această formă. 

In general în toate cazurile este caracteristică triada simp­
tomatică: dureri abdominale, vărsături şi constipaţie, survenind 
în accese fără nici o cauză aparentă, asociate uneori de tem­
peratură. 

Durerea în abdomen formează fenomenul cel mai alarmat. 
Bolnavii se plcing de dureri grozir.re, generalizate sau localizate 
in abdomen cu sau Wrfl iraclieri în regiunea lombarii, sau cxtre­
mituţile inferioare. Uneori ei iau cele mai biz~re atitudini. Du-
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rata crizei e variabila de la câteva ore până Ia 2-3 zile, sau şi 

mai mult. Medicul chemat în grab~\ trebue să facă diagnosticul 
diferenţia! cu diferite boale dupH cur:n durerea e localizată in 
regiuni caracteristice abdominale sau e difusă. La examen o­
biectiv se constatf\ la presiune sensibilitate, defensă musculară 
ca şi in cazul nostru. 

Imită toate suferinţele abdominale. Prin spasmuri exerci­
tate asupra pilorului, duodenului sau intestinului subţire, reali­
zează simptomatologia unei clilateţţiuni a stomacului, sau intesti­
nului subţire. Poate simula o apendicită, oclusie intestinală, o 
crizfi hepatică sau nefrilică. 

Adeseori aceşti pacienţi se prezintă la consultaţii după ce 
au fost apendectomizaţi, sau 1-i s'a făcut altă intervenţie ope­
ratorie. Şi bolnavului observat de noi i-s'a recomandat cu oca­
zia fiecărei crize scoaterea apendicelui. Nu a fiicut această o­
peraţie din c.auze materiale, de altrt parte se farniliarizase cu a­
paritia crizelor cari nu se prelungeau peste 2 zile. Crizele se re­
petă la intervale variate, în general. In cazul nostru la 3 săp­
tiimâni. 

Intensitatea lor e aşa de pronunţaW incat suntem siliţi să 

administrăm calmante. Injecţiunile de morfină repetate pot face 
pe bolnav morfinoman. 

Tot aşa ele cunoscute sunt şi formele cari imită ocluzia in-
1estinală, mai ales, că bolnavii se plâng de vărsături şi consti­
paţie, fenomene cari sunt cunoscute în ileus. 

E bine că 1n fata acestui tablou, medicul să nu se lase 
iniluenţat ele preclominarea unui simptom. 

Con sti pa ţi a survine 1n cele mai multe cazuri concomitent 
cu crizele dureroase. E renitentă la tratamentul cu laxative legere. 

Durata constipaţiei variază până la 6-7 zile. Sccrunele sunt 
1n formă de globurele dure. 

De obiceiu se instituie un tratament mult mai energic. In 
cazul nostru am obţinut rezultate cu infuzia de foi de sena. 

După faza de constipaţie urmează perioade de diaree sau 
scaune regulate, în care timp bolnavii sunt liniştiţi. 

Vărsăturile sunt spontane alimentare sau bilioase. 
Simptomul cel mai important este punerea în evidenţă a 

hematoporfirinei în urină. Coloraţia roşieticJ., sau asemănătourc 
vinului de malaga a urinei, ne atrage atenţiunca asupra diag­
nosticului. 
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Există un paralelism între gr<witJ.tea tabloului clinic şi can­
titatea hţmatoporfirinei eliminate. In perioadele de ncal1~~ie u­
rina îşi recaptHă aproape . culoarea normală, cum a fost 111 ca­
zul nostru. 

Densitatea urinei variază între 1 O 12-1030, iar cantitatea 
.e scăzută sau normală. 

In cazul nostru cantitatea urinei era între 800 şi 2000 c. c. 
Prin reactiile de laborator am pus in evidenţă albumină şi 

urobilinogen, iar in sedim~nt leucocite, cilindrii granuloşi şi o­
xalaţi de calciu, ceeace denotă o afectare şi a parenchimului 
renal. 

Intr 'un sfert al cazurilor publicate s'au constatate şi le ziuni 
renale, cxaminările sanguine nu sunt bine cunoscute în hema­
toporfirinurie. 

In cazul observat de noi, am constatat leucocite 18,000 
ceeace denotă o reacţie a sistemului hematopoietic faţtt de o 
infecţie oarecare. 

In taloul sanguin se constată o uşoaril polinucleozil 85°/o 
limfocite 6% monocite 4° /0 - Eosinofile 1°/0• 

Azot rezidual : 36 mgr. 
Rezistenta globularii 52-44 
Rezerva alcalină 86% 
Bilirubinemia metoda di rectil O. 

" " indirectă 3. 
Hematii 4,300,000 
Hemoglobin 68 (Sohli) 
Tensiunea arterială am g~tsit-o ridicată, mai ales in peri­

oada crizelor dureroase 17-8 112 (V-L) 
Hipertensiunea arterială e cunoscuttl în dureri. In crizele 

tabetice se poate urca în mod simţitor, tot aşa in colica de 
plumb. Vaquez explică tensiunea mărită in saturism pe bazii 
reflexă, printr'un spasm vascular. Acest mecanism patogenetic 
ar corespunde şi în cazurile de hematoporfirinurie. 

Repetarea în mod succesiv a crizelor slttbesc foarte mult 
pe bolnavi: 

Intr 'o fază avansată apar tulburările sistemului nervos ca· 
racterizate prin insomnii, senzaţii de frica, tulbur~iri vaso-motrice, 
nevralgii, hiperestezii, delirii, convulsiuni epileptice, come şi sem· 
ne de polinevritn cum a prezintat şi cazul observat din clinic~î. 

In cazuri mai grave s'a constatat simptone de paralizie 
11scendentă tip Landry cu sfârşit !etaJ. 
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Courchoux, Lhermitte Şi Boulanger· Pillet relateJ?.ă obser· 
vaţia unui asemenea caz. Bolnavii acuză o stare generală gravă, 
oboseală şi greutate în extremităţi, pe umăr apar simptome de 
paraplegie cu abolirea reflexelor tendinoase, şi osoase. Paralizia 
se extinde şi la membrele superioare, la musculatura abdome· 
nului şi toracelui. Apar tulburări sfincteriene, retenţii de urină 

şi materii fecale. Mai târziu se instalează tulburări cardie-respi­
ratorii, cari indică interesarea şi a bulbului. Pulsul e tachicardic, 
respiraţia neregulată, tiraj, carnaj din cauza paraliziei diafrag­
mului. Sfârşitul e letal. 

Coexistenţa hematoporfirinuriei cu pamlizia ascendentă acută 
a fost studiată de Eppinger, Arusteiu, Bostroem, Abderhalden şi 
Crund. Multă vreme s'a discutat dacă coexistenţa acestor două 

simptome nre o legătură din punct de vedere patogenetic, dacă 
hematoporfirinuria poate determina o paralizie progresivă, sau 
di această substanţă ar avea rolul de a sensibiliza organismul 
faţă de anumite otrăvuri. 

Dupu autorii francezi citaţi, hematoporfirina favorizează "a­
gresiunea" altor substanţe toxice asupra sistemului nervos central 
sau periferic, în urma acţiunei radiaţiunilor luminoase asupra ţă­
s~iturilor. 

Bostroem, face o comparaţie cu intoxicaţia produsă la pe· 
lagroşi. Substanţa toxică agresivă ar fi produs~' de disfuncţia fi­
catului (Harbitz). 

Această <tserţiune vine in sprijinul teoriei hepatice a hema­
toporfiriuriei. 

Anatomia patologică: La examenul macroscopic şi micros­
copic al organelor nu s'a pus in evidenţă leziuni caracteristice. 

In ficat şi uneori in splină se găsesc pigmenţi feruginoşi 

şi hematoporfirină. Oasele se colorează tot din cauza acestei 
substanţe în brun acajou. 

Rinichiul poate prezenta degenerescenţă gr~isoasă cu gra­
nu!aţii pigmentare, albuminuria pusă în evidenţă intr'o majoritate 
a cazurilor pledează pentru alteraţiuni inflamatorii a rinichiului. 

Mucoasa tubului digestiv in afară de hiperenie nu prezintă 
nici o leziune evidentă. 

Măduva osoasă e roşiatică, cu o funcţie exagerati't, com­
pensund destrucţia globulară excesivă. 

Majoritatea autorilor nu au găsit modificări anatomice şi 

histologie importante ale sistemului nervos. 
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Bostroem şi Courcoux, Lhermitte şi Boulanger-Pillet con­
stată aHeraţiuni medulare difuse, cu caracter degenerativ. Celu­
lele radiculare anterioare sufar modific~iri evidente, sunt mar um­
flate, au protoplasma în disolutie cromatidi, iar nucleul e excen­
tric şi adesea în desintegrare. Dentritele ~unt asemenea tumefiate, 
reac(ia nevroglică e discretă, în apropierea celulelor desintegrante, 
fonmînd cuibt:ri celulare, sau noduli asem~nHtori celor descrişi 
ele Gehuchten şi Melis în turbare. 

11. Hematoporfirinuria acută · toxică . 

Boala aceasta se observă numai în urma intoxica(iunilor 
cronice cu sulfonal trional, tctronal. Intoxica\iile acute cu sub­
stanţele enumărate nu dau hematoporfirinurii. 

Experienţele şi încerdirile de sinucidere cu cantitHţi mari 
de sulfonal, trional şi tetronal nu au realizat sin el romul hemato· 
porfirinuriei. 

Neisser citează un caz ele intoxicaţie cu 100 gr., Hoppe­
Seyler 50 gr., Knaggs 31 gr., Hirsch 25 gr. 

In general utilizarea prelungiUi a acestor produşi chimiei, 
cari se acumulează în organism, produc simptomatologia bine 
precizată a hematoporfirinuriei. 

Saturmismul este ele asemenea o cauză frecvenW a aces­
tei afecţiuni. 

Se mai citează intoxicaţiunile cu borbital, pheno-borbital, 
acetaniline, nitrobenzine, chloroform. Tabloul clinic este carac­
terizat prin simptome cari debutează acut, cu temperatura şi du­
reri abdominale ·localizate, sau difuse, survenind In form~\ ele 
criză. 

Şi în aceste cazuri pot fi forme cari imită o criză apedi­
culară sau un ileus. 

Constipaţia a fost observată în 42,8°/,, a cazurilor. 
Vărsăturile completează triada simptomatică proprie hema­

toporfirinuriei. 
Urina are o culoare roşietică închisă din Gauza hematopor­

firinei pusă in evidenţă pe calea chimică. 
Reacţia e acidă, are un miros asemânător ţelenei. Conţine · 

albumină, iar la examenul microscopic prezintă cilindrii hialini, 
exalaţi de calciu şi fosfaţi (Bampton). In intoxicaţiile cu solfonal 
şi trional urina conţine multă uroporfirină. 

Uneori apar pigmentaţii punctiforme, loq~\izate cu predi· 
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lectie pe frunte, fa!il şi mucoasa b~•cală . Ernpţiunile hemoragice 
sunt rare. 

In cazurile grave se ivesc şi fenomene din partea sistemu­
lui nervos. 

Tulburările de sensibilitate au fost de multeori constatate. 
Sunt caracterizate prin dureri mari în extremităţile inferioare, 
parestesii şi anestezii intense. 

Sunt citate paralizii ascendente tip Landry, cu tulburări ve­
sicnle şi rectale. 

Reinfuss descrie convulsiuni musculare. 

U r i n a. 

In faţa acestui complex simptomatologie vom chestiona 
bolnavul şi vom pune în evidenţă în antecedentele lui intoxica­
ţin cronică cu substanţele chimice amintite. 

Prognosticul este în general grav. 540/o din cazuri a avut 
sf<îrşit le!al. 

La anatomia patologicfi s'a observat alteraţiuni degenera­
tive sau inflamatorii din partea rinichiilor, glomerulite, sau ne­
croze întinse in tubii contorţi, în ramurile ascedente a lui Henlle. 

Hotr,his descrie degenerescenţa grăsoasă a splinei, iar 
Stern, miodegenerescenţa inimei. 

Hoppe-Seyler a constatat congestii pulmonare, hiperemia 
ficntului, splinei şi rinichiilor, echimoze şi necroze superficiale 
în stomac şi intestin. Ficatul, splina, rinichiu şi glandele limfatice 
conţin pigmenţi feruginoşi. 

III. Hematoporfirinuria cronică. 

Survine mult mai rar. Se manifestă prin fenomene cutana­
te caracterizate la început prin o perioadă prodromală cu prurit, 
urmat de leziuni eritematoase, vesiculare sau pigmcntaţiuni, hy-
droa estivale. · 

Toate aceste alteraţiuni sunt localizate pe tegumentele des­
coperite. 

Există şi forme vaccinoforme. Excoriaţiunile pct ajunge 
chiar la scleroclerimie. Ceia ce caracterizează această formă, este 
apariţia ei numai vara, după expunere la razele solare. 

Simptome din partea aparatului digestiv sau a sistemului 
nervos sunt extrem de rare. 
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In urină se elimină în mod cronic hematoporfirina, dându-i 
culoarea caracteristică roşietică brună. 

Intrea cortegiul de simptome descrise se explică prin pro-
pri_et!lte~ _de fluoresecenţa pe care o are hemato~orfi~ina. 

Glubulel_e roşii puse în contact cu o soluţ1e dm această 
substanţă colorantă, hemolizează Ia lumină. 

Aceiaş experienţă făcută la întuneric, nu dă modificare 
pentru globulele roşii. 

S'a făcut experienţe doveditoare şi pe animale de labora­
tor. S'au injectat soluţiuni de hematoporfirină la şoareci albi, 
S'a observat un complex de simptome: evitarea luminei, prurit, 
eriteme cutanate, edeme, agitaţie extremă şi un sfârşit letal. ln­
trerupând experienţa, supunând animalele la întunerec, tulbură­

rile dispar. 
Şoarecii cenuşii sunt mai puţin sensibili. 
Prin expunerea intermitentă a şoarecilor la lumină dimi­

nuând progresiv timpul de expunere, realiziun o îrnbolnHvire 
cronică a animalului, ca simptome mai importante, vom obser­
va pierderea părului, trom boza venelor auriculare şi necroza 
uscată a urechilor. 

Diferiţi autori printre cari şi Fischer, au semnalul tulburări 
de sensibilitate numai la o parte a indivizilor, ce sufăr de por­
firinurie. 

Faptul _s'ar explica prin diversitatea profirinilor. 
Hematoporfirina are o acţine sensibilizant(!; la mesoporfi­

rină nu s'a demonstrat această proprietate. 
Schaum a semnalat cazuri de porfirinurie în care nu se eli­

mină substanţa maternă incoloră, care se oxideazii numai după 
un timp anumit. 

Lichtnitz relatează cazul unui bolnav intoxicat cu sulfonal, 
în urină, căruia a pus în evidenţă o porfirir•ă cu o acţiune fato­
dinamică energică faţă de globulele roşii şi faţă de şoareci. 

IV. Hematoporfirinuria congenitală. 

Cazurile de hematoporfirinurie conaenitală în literatura me-
dicală sunt destul de reduse. "' 

. Un nu~1ăr important de observaţiuni au rămas nediagnos-
tJcate sau etichetate ca manitestaţiunea altor boli. 

Schulz citează un caz clasic, fiind considerat de pemfigus 
lepros, Gagey ca xeroderma pigmentară cu hemoglobinurie. 
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Mc. Caii. Anderson, Lin!'ier şi Gross ca hydroa aestivale. 
Vollmer, fiind impresionat de leziunile cutanate asociate de 

hematoporfirinurie la un nou-născut, face diagnosticul de sifilis 
hereditar. 

Caracterul esenţial al acestei forme e;;te apariţia simpto­
melor imediat după naştere. 

Poate surveni la 2, sau mai mulţi membri a unei familii. 
Nu e ereditară. Anchetele făcute 13 cazurile publicate in li­

teratură dovedesc, că nn se transmite dela părinţi la copii. 
Cazurile răsleţe cunoscute până în prezent nu ne permit să 

tragem concluzii sigure asupra transmiterii boalei. 
Tabloul clinic este identic cu al hematoporfirinuriei crbnice. 
Akiro Sato publică o formă nouă de hematoporfirinurie con­

genitai care se manifestă prin : sensibilitatea cutanată Ia lumină, 
apariţia simptomelor dela naştere, splenomegalie, anemie tip clo­
rotic, factor familiar prezent şi sfârşit letal. 

Pigmentarea purpurică a dinţilor de lapte este un semn 
puţin constant. 

Autorul explică complexul simptomatologie, că fiind ·datorit 
tulburărilor endogene ale metabolismului bazal. 

După Schum pentru hematoporfirinuria congenitală ar fi 
caracteristic conţinutul mărit al uroporfirinei in urină, al copro·­
porfirinei în fecale şi prezenţa unei cantităţi în serul sanguin. 
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Tttatamentul. 

Nu se poate vorbi de tratament etiologie al hematoporfiri~ 
nuriei. Terapia este mai mult simptomatică. 

In toate cazurile recomandăm repaos. E bine ca bolnavul 
să trăiască In condiţiuni higienice. Nu trebue neglijată hidrote~ ' 
rapi a. 

Contra durerilor administrăm antispasmodice, calmante : no 
votropina, papaverina, pantopan, sau in cazuri extreme morfină. 

Se combate constipaţia prin preparate cu uleuri şi laxative. 
Se favorizează eliminarea substanţelor anormale prin diu~ 

reti ce. 
Se recomandă de unii autori prescrierea de bicarbonat de 

Na, zilnic 5~6 gr. după care dispare coloraţia urinei. 
Regimul va fi controlat cu cea mai mare severitate. Dăm 

bolnavilor ceaiuri, supe, extracte de fructe, compoturi. Dintre 
vegetale puree de cartofi. 

Dintre făinoase se permit cu predilecţie macaroane, orez, 
gris, etc. 

E bine să tonizăm bolnavul prin roborante. 
In hematoporfirinuria toxică, insistăm asupra profilaxiei. 

Tratamentul se adresează în aceste cazuri eliminării substante· 
lor toxice. 

In formele congenitale şi cronice, pe leziunile de pe tegu~ 
mente se aplică pansamente cari absorb razele ultraviolete · 
iritante. 

Perutz recomandă paste cu bisulfat de chinină, care i-a 
dat rezultate bune şi în experienţele făcute pe şoareci, sensibi­
lizaţii prin hematoporfirină. 



VI. 

Cazul obsettvat în elini~ă. 

A. Nicolae, în etate de 33 ani, cosătorit, croitor, intră in 
clinică în 3-X-1929 pentru dureri în epigastru şi flancul stâng, 
constipaţie rebelă. 

Părinţii şi 4 fraţi sunt sănătoşi. In Iunie 1919 a suferit de 
nefrită, prezentând edem la extremităţile inferioare şi la faţă. 

Boala pentru care consultă clinica, datează de 18 luni. In 
urma unei mese copioase la 2 ore este apucat brusc de dureri 
mari, localizate în regiunea epigastrică şi flancul stâng. Dure­
rile iradiau în spre cob:m:t vertebrală. Uneori acuzele erau in­
suportabile, bolnavul fiind silit să ia atitudini bizare. 

Perioade durero!lse se alternează cu faze de acalmie de 
1-2 zile. 

Bolnavul observă coloraţia urinei asemănătoare vinului de 
malaga. E coi1stipat, are scaune la 6-7 zile in formă de globu­
rele. După o lună simptomele dispar, urina îşi recapătă culoa­
rea normaW, starea generală se ameliorează. 

La 1/ 2 de an fenomenele repar subformă de crizi:i, având 
aceleaşi caractere. Uneori durerile erau insuportabile. Chiamă 

medicul care îi recomandă intervenţie operatorie pentru apendi­
cită. La ci:lteva zile simptomele s'au liniştit, bolnavul putând 
să-şi reia ocupaţia. 

Inainte de a veni la Cluj cu 4 zile intră într'o nouă criză 

dureroasă. 

La examenul obiectiv constatăm un individ de statură mij­
locie, bine nutrit sistemul osos şi muscular normal desvoltat. 
Tegumentele palide, ganglionii nu sunt măriţi. 

Din partea sistemului nervos nimic deosebit. 
Toracele simetric cu fosele supra şi subclaviculare exca­

vate. Excursiile diafragmului libere. La percuţie obţinem sonori­
tatea, la auxcultaţie respiraţia e vesiculară. 

Aparatul circulator : Socul apexian şi aria matităţii precor­
diale între limitele normale, sgomotele cardiace sunt clare. 
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Pulsul egal, ritmic, regulat 138 pe minut. 
Tensiunea arter!ală 15-10 (V.-L.) 
Abdomenul e mai excavat şi dureros la palpare. 
Colonul descendent şi transvers sunt contractate şi sen-

si bile. 
Ficatul nu e mărit. 

Splina nu se palpează. 
Reacţia Wassermann negativă, 
Examinări sanguine: Leucocite 18,000. 

Globulele roşii 4,300,000. 
Hemoglobina 68 (Sahli). 
Valoarea globulară 0,86. 

Tabloul sanguin: Polinucleare neutrofile 85% . 
Monocite . 4v/0 

Limfocite . . . . . 6% 
Eosinofile . . . . . 1%. 

Urina: puţin tulbure, are o culoare roşie închisă; albumi na 
pozitivă, puroi, zahăr negativ. 

Densitatea 1012. 
Urobiliriogen pozitiv. 
In sediment se găseau multe leucocite şi cilindri hialini. 
In faţa acestui tablou clinic puţin obicinuit, diagnosticul di· 

ferenţial l'am făcut cu sindromele abdominale. 
Bazându-ne pe antecedentele bolnavului, cari qatau de 1 

an şi jumătate şi pe coloraţia intensă a urinei asociate de triada 
simptomatică .am pus· diagnosticul de hematoporfirinu~i e. 

E v o 1 u ţi a. 

4/X: Dureri man 111 hipocondru! stâng cu irad ieri în spre co­
loana vertebrală. Crizele sunt insuportabile, bolnavul e ţi­

nut sub influinţa injecţiilor de pantopon. 
5/X: Constipat de 3 zile. Se adinistrează laxative Hlră efect. 

Nu are scaun nici după clismă. 
6/X: Dureri mari în timpul nopţii. Primeşte calmante. 
7 /X: Din cauza crizelor dureroase subintrante, ia atitudini for· 

ţate. Se dă pantopon în doze mari. 
8/X: Constipat, se prescrie infuzie foi de sena 10/180. 
9/X: Coloarea urinei mai deschisă. Durerile sunt suportabile. 

12/X: In cursul nopţii are un nou acces dureros, se calmează 
prin pantopon. 
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Urina e intens colorată. 

Coloraţia conjuctivelor subicterice. 
13/X: Tensiunea arterială 16-5 (V. L.). 

Se institue tratament cu insulină, zilnic 20 unităţi. 
15/X: Leucocitele 14,400. 
16;X: Leucocitele scad la 11,400. 
17;X: O nouă fază de constipaţie de 4 zile. Infuzia sena se ad­

ministrează cu efect bun. 
18/X: Se face controlul urinii : Densitatea 1014-albumină ~lab 

pozitţv. 

puroi negativ 
zahăr 

Tensiunea arterială 15-1 O 
Leucocitele 16.000. 

19/X : De 3 zile simte amorţeli şi o slăbire a forţei musclare in 
extremităţile inferioare. Mişd!.rile sunt dureroase. 

20;X: Durerile abdominale se menţin din când în când cu exa­
cet'bttri, urmate de greţuri şi vărsături alimentare. 

21/X: Astenia progresează. · 
Se constată fenomene nevritice la membrele !oferi­

oare şi superioare. La extremităţile inferioare reflexele sunt 
slăbite, la cele superioare exagerate. Nu are tulburări de 
sensibilitate obiectivă. Forţa musculară activă şi pasivă slă­
bită atât la extensori cât şi la Ilexori. 

23/X: Forţa musculară la piciorul drept mult diminuată. Se cons­
tată simptome de· hemipareză dreaptă. 

24/X: Crizele dureroase abdominale survin mai rar cu intensi­
tate diminuată. 

26/X: Fenomenele de hemipareză se reduc, forţa musculară re­
venită. Mobilizarea extremităţilor puţin dificilă şi dureroasă. 

Starea generală ameliorată, cantitatea urinei creşte, 

iar culoarea e mai deschisă. 

Leucocitele scad la 9,400. 
30/X: Bolnavul poate umbla, se simte bine. Are scaun regulat 

De 6 zile nu s'au repetat crizele abdominaie. 
Părăseşte clinica recomandându+se tratament igienic, 

dietetic medicamentuos. 
Diagnostic : Hematoporfirinurie acută comună. 



t. 



C onc1uziuni. 

1. Hematopotfirina este un derivat nef.:ruginos ale herr.oJio-
binei. 

2. Acest produs se forn:eaz~ î11 ficat. 
Asociaţia urobilinuriei şi a hematoporfidnuriei vine în spriji­

nul teoriei hepatice. 
3. Se elimină prin urina bolnavilor dându-i o culoare roşi~­

purpurie sau în stări de hematoporfirinuri avansate, chiar aceea a 
vinurilor de malaga. 

Se poate găsi şi în fecale sub numirea dt> coprofirină. 

4. Hematoporfirinuria este un sindrom caracteri>.at prin tul­
burări digestive, nervoase şi el!minate în cantitate mare de hema­
toporfirină. 

5. Hematopcrfirinuria se manifestă prin 4 forme clinice: 
a) Hematopt rfirinuria acută comună. 

b) Hematop orfiri!Juria acută toxică, care provine in urma in-
toxicaţiunilor cronice cu sulfonal, trional, tetrobJal. 

c) Hematopolfirinuria cronică. 

d) Hematoporfitinuria congenitaiă. 

Ultimele doua forme se manifestă şi cu fenomene cutanate 
datorii proprietăţilor de fluorescenţă a hematoporf,rinei. 

6. Tulburările nervoase sunt ciatorite acţiunii nocive a subs­
tantelor toxice, favorizată prin insuficienţa hepatică produsă în he­
matoporfirin urie. 

7, Nu există un tratament etiologie. 
8. Prin terapia simptomatică tindem la calmarea durerilor, 

combaterea constipaţiei, favoriz~rea unei diureze şi întărirea orga­
nismului. 

In hematoporfirinuria toxică insistăm asupra profilaxiei. 
In formele congenilale şi cronice se aplică pansamente cari 

absorb razele ultraviolete iritante. 
Văzută şi bună de imprimat. 

Preşedinte : Decan: 
Prof. 1. Hafieganu (ss) Prof. 1. Ddigoiu (ss) 
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