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PREFATA

Inainte de-a intra in subiectul tezei mele, ma simt dator
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Juriul mew de proinotie, Profesorilor met profund res-
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multumirile mele D-lor Prof. Dr. I. lacobovici, Prof. Dr. C.
Grigoriu, Prof, Dr. C. Tdtaru, Prof. Dr. D. Negru pentru
constiintele primite in timpul cat am lucrat in serviciile con-
duse de D-lor.

Multumiri sincere aduc D-lur Docent Dr. 1. Voicu pen-
tru bundvointa cu care m’a ajutat in cunostinfele mele medi-
cale st pentru sfaturile parintesti pe cari mi le-a dat ori de
cdte ori ['amn solicitat.

D nei Asist. Dr. A. Retezeanu si D-lui Asist. Dr. G.
Retezeanu pentru indrumdriie date in alcituirea acestei teze
aduc sincerile mele mulfumiri.

D-lor Asistenti : Dr. Cirlea, Dr. Onaca, Dr. Ciprioard,
Dr. Gherculescu, pentru bundvointa ardtatd fati de mine, le
VoLl pastra via mea recunoslinfa.

O frumoasda amintire voi pdastra tuturor prietinilor si
st colegilor mei.



INTRODUCERE.

Cercetdrile recente asupra endocrinologiei suprarenaler
au confirmat dualitatea fiziologicd si anatomicd a acestei glan-
de. Descoperirea hormonului cortico-suprarenal a deschis Iu-
mind in favoarea independentei functionale a acelor doud parti
ale glandei. Este actual si legitim de a separa endocrinologia
medularei de endocrinologia corticalei, cdci fiecare din aceste
portiuni glandulare intr’adevir secreteaza un hormon specific,
fiecare are patologia sa si sindroamele sale ciinice. Cu endri-
cologia corticalei e in stransi legdturd sindromul genito-sura-
renal.

Sindromul genito-suprarenal este o distrofie speciali, da-
toritd unei tumori a corticalel glandei suprarenale sau a acce-
sorilor acestei glande.” Acest sindrom este cunoscut de mult
timp. In anul 1905 Bullock si Sequirea, apoi Guthrie in An-
glia au atras atentiunea asupra relatiunei ce existd intre cap-
sula suprarenald deoparte si intre desvoltarea tesutului adipos
a organelor genitale si a sistemului pilos pe de altd parte. In
Franta Guinon, Apert au descris distrofii genitale in legitura
cu alteratiunea capsulei suprarenale si Gallais in teza sa a
descris sindromul genito-suprarenal. Mai tarxiu Auvray si Pfef-
fel (1911), Launois, Marcel Pinard (1911), Glyn (1912), Freuch
(1911), Bendi (1918), Frankel(1913), Kraus (1913), Tuffier (1914),
Guemes (1917), E. Weill si Dufourt, Mauclaire (1919), Keiper
st Walters (1924) si altii au  observat cazuri de hirsutism. In
aceste cazuri e vorba de fete sau femei tinere la care men-
struatia s’a oprit In urma cireia toati morfologia corpului s’a
schimbat: s’au ingrisat, vocea a devenit asprd, pe fatd a apd-
rut barb#: la cele tinere s’a observat o atrofie vulvard, cu
hipertrofia clitorisului, caracterele sexuale masculine s'au ac-
centuat. Laignel si Lavastine pe langid semnele mai sus amin-
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tite au observat si pshihopatie, iar Gallais a constatat un ca-
racter violent. In aceste cazuri atrofia ovariani a survenit se-
cundar in urma hipertrofiei glandei suprarenale. In alte cazuri,
mai rare, sindromul de hipertrichozd generalizati, castigata cu
oprirea regulelor, cu hipertrofia clitorisului cu masculinizare, a
fost acompaniat cu leziuni ovariene.

Formele clinice.

Sindromu! genito-suprarenal are doud forme principale:
1. Pseudo-hermaphroditismul si 2. virilismul. Acest sindrom se
giseste mai ales Ja sexul femenin (exceptional la sexul mascu-
lin). Mersul simptomatic al acestui sindrom este foarte varia-
bil urmand etatea la care s’a desvoltat tumora glandei supra-
renale (corticalei) sau ale glandelor accesorii aberante. In a-
devar:

1. Dacd tumora corticald debutd in cursul vietii intraute-
rine simptomul principal va fi pseudo-hermaphroditismul,

2. Dacd tumora 'debutd in ' timpul copildriei, caracterul,
primordial va fi aparitia unei pubertiti precoce.

3. Dac# tumora debutd tardiv, caracterul cel mai frapant
va fi apariiia virilismului, hirsutismului: transformarea carac-
terelor sexuale femenine ce tind si se apropie de caracterele
masculine. ‘

A) Pseudo-hermaphrodism suprarenal.

Pseudo-hermaphrodismul suprarenal este caracterizat prin
coexistenta glandelor sexuale apartinitoare unui sex cu orga-
nele genitale externe ale sexulut opus: glandele si organele
genitale externe sunt deci incrucisate. Sexul vertabil al indi-
vidului se indici prin glandele genitale. Un individ care are
organe genitale externe feminine si are testiculi, este un her-
maphrodit masculin extern sau ,androgynoid“. Dacid cineva
are ovare si organe genitale externe masculine, este un her-
maphrodit feminin intern sau ,gynandroid“. Acest ultim este
mai frecvent observat in pseudo-hermaphrodismul suprarenal.
Acesti indivizi, cari sunt in realitate femei, sunt considerati ca
birbati: au un penis mai mult sau mai putin desvoltat, cu hy-
pospadias, un scrot bine conformat, continand o masi grisoa-
s4, imitand testiculii. La tuseul rectal se palpeazi prostata si
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veziculile seminale, insi la autopsie sau la interventia  abdo-
minalj gisim ovarele, trompa, uterul si vaginul foarte reduse
ca volum. Caracterele sexuale secundare evolueazi la un mo-
ment dela pubertate citre tipul masculin: sistemul pilos se
desvoltd pe abdomen si pe coapse. Musteata, barba, vocea, in-
stinctul sexual e ca si la b#rbati, penisul este susceptibil la
erectiune, ejaculatiunea e posibil, eliminand lichid pur prosta-
tic. Uneori la fenomenele acestea se adaugd dureri mari lom-
bare, toracice in formd de centuri. La examen se constati o
tumord lombars sau pelviani: ne gandim la un sarcom renal,
sau la vre-o tumori hepato-veziculars, si in realitate e vorba

de o tumori ovariani sau suprarenald. Diagnosticul de pseudo--

hermaphrodism suprarenal se pune: ori la copii cari au o mal-
formatiune perineo vulvard cu hypospadias gi criptorchidie a-
parentd, ori la pubertate sau la adult. Trebue amintit ci ma-
joritatea acestori indivizi sunt femei, cu toate ci se pare cd
sunt masculine, fiind prezent in scrot o massi glandularj, care
nu este testicolul propriuzis. ‘Cauza acestui hermaphroditism
este o tumoari suprarenali, desvoltati oriin glanda pr ncipald
sau in unele dintre suprarenalele accesorii, spre ex. in cele
continute in rinichi, in ‘ovar, sau in paraovar etc. Timp foarte
lung aceasti tumoar¥ poate si evolueze fird simptome mai
grave, dar dupi un numir mare de ani atrage dupi sine du-
reri lombare sau toracice; impreuni cu persistenta lor, apari-
tia tumorii abdominale sau pelviene, de origine suprarenals, ne
ajutd foarte mult in punerea diagnosticului.

B) Virilismul.

Virilismul survine la o epocs, unde diferenciarea sexuali
s’a terminat si unde sexul nu este dubios. Este caracterizat
print’o moditicafiune a caracterelor sexuale secundare, (adici
sistemul pilar, scheletul, dispozitiunea si distribuirea tesutului
adipos). Virilizarea survine in cursul desvoltarii individului,
organele genitale sunt atinse numai superficial. Se produce
hipertrofia  clitorisului, disparitia tesutului adipos, a labiilor
mari, hipertrofia labiilor, mari, hipertrofia labiilor, uterul mic,
infantil, ovare mici etc.
~ Dacd virilizarea se produce la copii, fete mici de 5—10
ani, ne frapeazi maturitatea precoce extraordinari : adipozita-
tea, desvoltarea sanurilor si in acelas timp o hipertrichoza cu
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dispozitiune masculind. Copii au o desvoltare proportionald
maj mare, la varsta de 5—10 ani au o putere fizici extra-
ordinard pentru varsta lor. Organele genitale (penis testicul)
au mirimea ca si la un copil de 14 ani. Sistemul pilar apare
nu numai la organele genitale, ci pe fatd, pe membrele supe- -
rioare si inferioare. Din punct de vedere clinic, virilizarea
poate fi usoard sau profundd; iar cea usoard poate fi transi-
torie si permanentd. Virilizarea transitorie se produce uneori
in timpul sarcinii sau a lactatiei, datoriti unei dishormonoze
ce se produce prin turburirile echilibrului hormonal din tim-
pul acestor stiri fiziologice. In menopauzd gisim de multeori
o virilizare transitorie ca semnul menopauzei complete, dato-
ritd declinului functiunii ovariene si usoarei hiperfunctiuni hi-
pofizare. La menopauzi uneori avem cazuri de virilizare pro-
funda. In aceste cazuri s’a constatat ci prezintau si in antece-
dente semne discrete de virilizare (voce joasi, sterilitate), iar
menopauza apare precoce si la autopsie se giseste hiperplazia
scoartei glandelor suprarenale. Cazurile de virilism usor, per-
manent. se prezinti sub aspecte foarte variate. Menstruatia se
opreste si apoi morfologia se transformi: sistemul pilos se
desvoltd mai accentuat, apare mustata, barba, peri pe abdo-
men, pe torace si pe membrele superioare si inferioare, in a-
celas timp fata ia un caracter ‘masculin. Labiile mari din par-
tea genitalelor, acoperd un clitoris; hipertrofiat. Vocea devine
joasi, forta musculard augmenteaz3, savarsesc lucruri mari fa-
rd nici o oboseald. Caracterul devine violent. In unele cazuri
se manifestd turburidri din partea afectivitdtii sau a slirii men-
tale, uneori apetitul sexual e diminuat sau inversat.

Un alt grup de fem:i virilizate profund sunt ,femeile cu
barbi”, descrise de Thown: Larence, Duhring si altii. Ace-
stea prezintd andotrich e pronuntata, sunt f mei bine desvol-
tate si pot prezenta cu toate aceste ciclul sexual normal. DI
Prof. Urechia si Dna Dr. Al. Retezeanu au facut dozajul gli-
cemiei, glicemiei provocate, calciului, fosforului, colesterinei,
sulfului total oxidat si sulfatilor din sange la 10 femei cu barba.
Ei au constatat ci fosforul, cholesterina si sulful total si sul-
fatii, variaza intre limitele normale. Calciul in cinci cazuri din
10 era mdrit si in 5 cazuri la limita superioard a normalel.
Glicemia a aritat valoarea superioarid a normalei, si a depisit
putin in trei cazuri. Glicemia provocati la 5 bolnave (Techinca
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Labbe) a aritat in 4 cazuri o curbd anormald). Lﬁfgnel-La\:'as-
tine, P. E. Weil, Achard, au observa: la ,,femel' cu barbi” o
glicozurie ,diabetul femeilor cu bal:bii . Acest dlabet. este va-
riabil uneori usor, alteori intens g1 este usor Cl}ial).l!; dupia
- Achard est: o turburare nutritivé, o insuficient glicoliticd, care
ajutd anomalia sistemului pilar. Tulburirile mentalg sunt destu'l
de frecvente. Femeile cu barbd nu sunt rare in azile. Cea ma
mare parte din ele sunt melancolice. Multe .c’in ele pre;inti
psichozd periodica cu faze de excitatiune si de del'jresn.me,
avand tendinta la homoxesualitate in perioada depresivd si cu
tendinte heterosexuale in perioada de excitatiune. (O’Malley).
Forma cea mai pronuntatd de virilism este a lui Cookes-
Apert (hirsutism) caracterizat prin triada simtomaticd: amenoree,
obezilate si virilizare. Acest sidrom, precum si precede_ntele e
pus in legdturd aproape de toti autorii, cu o hiperfunciiune si
hiperplazie a corticalei glandei suprarenale. Acest sindrom a
fost numit de Biedl: ,Sindrom interreno-genital. E impo-
sibil a face o deosebire intre ,femeile cu barbd“ si ,diabetul
femeilor cu barba® / pe:trucd - aceste diferite tipuri cli-
nice sunt diferitele stadii evolutive a aceluiasi proces, iar
unul din simptome, izolat poate fi singura manifestare a
suprarenalismului, ‘cum just spune Couturat. Obesitatea
descrisd ca s caracteristicd ‘in prima fazi a sindromului,
poate lipsi, dupi Pende, in aceste cazuri ar fi vorba de o in-
suficientd medulari suprarenald pe langi hiperfunctiunea cor-
ticalei. In faza a doua a sindromului se remarcd o slibire pro-
gresiva urmati de moarte. O pigmentatie intensi a tegumen-
telor se poate observa frecvent si cand e insotitd de simptome
de astenie, hipotensiune e necesar a face deosebire de boala
lui Addison. Alteori glicosuria si hipertensiunea arteriald pot
insoti sindromul, fie izolat fie combinat. Glicosuria si glicemia
aratd o afectiune mai pronuntatd a suprarenalelor si absenta
complectd a functiunii ovariene. Absenta functiunii ovariene
produce o tolerantd mai mici fagi de zaharide.

Anatomia patologica si patogenia.

Hirsutismul sau virilismul pare a fi in raport, in cele mai
multe cazuri, cu neoplasmul capsulei suprarenale, mai ales a cor-
texului sau a glandelor accesorii aberante. Se giseste la autopsie
0 tumourd desvoltatd din cortexul glandei suprarenale si leziuni




atrofice a ovarului. E vorba, in cele mai multe cazuri, de cancer
sau sarcom, cari ating uneori dimznsiuni considerabile si pot fi
complicate cu metastaze viscerale. Ovarele sunt in general mici,
fibrosi, chistice. Corpul galben si foliculii lui Graaf sunt rari
sau absenti. Intr'un caz a lui Mauclaire a existat o tumonari su-
prarenald cu celule lipoidice, analoage cu spongiocitii din supra-
renald §i cu celulele luteinice din ovar. Hipertrichoza a dispirut
imediat dupd extirparea tumorii. Insi nu se intampli astfel in
toate cazurile Tuffier a raportat un caz de virilism tardiv in
care a constatat o atrofie a unui ovar §i in celilalt a gisit o
tumord cu celule luteinice. Capsula suprarenald era simplu hiper-
trofiatd. La femei bdtrane cu virilism frust, autopsia nu arati
mai mult decat o trofie a ovarului si o hiperplazie a glandei
supra-renale. deci nu existd nici o tumonrd apreciabild, a ova-
rului, nici a glande; suprarenale. In rezumat, substratul anatomo-
patologic a virilismului pare a fi in majoritatea cazurilor o neo-
formatiune cu celule luteinice ori-a capsulei suprarenale, ori a
cvarului. Trebue amintit, ¢d aceste douii glande au o origind
embriologici comuni. Pani cand substanta medulard a glandei
suprarenale ia nastere din celulele nervease simpatice (ectoderm)
dela partea superioari a ahdomenului, celulele substantei corti-
cale derivd din epiteliul de acopirimant al coelomului (mezo-
derm), care di nastere in acelas timp celulelor germinative alz
testiculului si ale ovarului. Tourneux; Mulon, au aradtat ca celu-
lele interstitiale ale glandelor genitale si celulele corticalei glan-
dei suprarenale au o structur istologici identici: ambele contin
pigmenti, lipocromi si griasimi fosforate. Cercetirile experimen-
tale ale lui Theodosieff au stabilit ci ablagiunea ovarelor la cani
e urmatd de hipertrofia celulelor corticale suprarenale. Raineri
a observat cd greutatea glandei se quadrupleazi in cateva luni
dupd ablaiunea ovarelor, Bovin a constatat la o fatd tinird, la
care regulele au dispirut, desvoltarea unei tumori a glandei su-
prarenale, dupd extirparea tumorii, menstruatia a reapirut. Toate
acestea concurd la faptul, cd hipertrofia corticalei glandei supra-
renale poate fi consecinta atrofiei ovariene. Cum conduce per-
versiunea secrefiunii corticale la redesteptarea tendinfei hetero-
sexuale? Aceasta e intrebarea, la care nu putem inci rispunde.
Tn unele cazuri putem vedea tumori ale glandei suprarenale, cari
nu se acompaniazi nici de pseudo-hermaphrodism, nici de pilo-
sitatea anormald. Existi observatiuni de virilism suprarenal, in
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cari mai multe glande sunt atinse, astfel de cazuri au fost ra-
portate de Achard si Thiers unde .ace§t|.autor1 au co.nsFaFavt uter
fibromatos, ovari sclerosi, suprarenale hiperplazice, tirodita cro-
nicd cu ‘hipersecretiune coroidald; o sclero-hepato-1)anc1-e?it1tzi.
Aceastil constatatiune arati cd nu numai glandfm.supmrenala arc
rol in patogenie. Azi nu suntem incd in pos.1b11.{tatea (le_ a (la. 0
explicatiune reali satisficitoare manifestatiuni ..acesttvu curios
sindrom. Din punct de vedere practic, trebue refinut ca consta-
tarea acestui sindrom inseamni, de cele mai multe ori, o tu-
moari corticali a glandei suprarenale, fird a prejudeca topo-
grafia. Aceste tumori se pot afla in tot abdomenul. in bazinul
mic, in intimitatea organelor derivate din corpul lui Wolff: ri-
nichi, ovar, etc. Constatarea unui sindrom genito-suprarenal im-
pune exploraiunea nu numai a abdomenului, ci §i a bazinului
mic, a labiilor mari, cari pot contine tumori ovariene de origine
cortico-suprarenali, Din tot sistemul endocrin, testiculii, ovarele,
hipofiza, suprarenala, epifiza la birbat i hipofiza cu tiroida la
femei, actioneazd in mod particular asupra caracterelor sexuale.
Experientele lui Gley, Pesard, Steinach, Biedl, Zondek, etc. de-
monstreazd acest fapt. Dupd Maramon, actiunea virilizanti a
hormonului suprarenal (izolat de Goldzieher) este cea mai pu-
ternicd din sistemul extragonadal si apare ca protector a virili-

At atat intr'un sex, ca st in celalalt. ' Dupd Maramon, sectia
cortico-suprarenald exercitd o influenii protectoare speciald asu-

pra testicolului a pentru invinge actiunea antagonistici a femini-
tatii: la  femeie, aceastd influenti nu existf in mod normal
cand insi e vorba de o hiperfuncfiune din partea suprarenalei,
atunci se produce virilizarea. Hiperfunciiunea secretorie a corti-
calei suprarenalei determini o amplificare a caracterelor secun-
dare virile la birbati si alterarea caracterelor femenine la femei.
.Hipcrplazia scoartei creazd diferite tipuri dupd perioada vietii
in care apare, c!upii cum am vazut mai inainte. Dacy hiperplazia
apare 1n viata mtra-uterind, di nastere |
feminin; in copilirie produce o pubertate precoce la bieti, pu-
b-ertate precoce cu virilism la fetite, in perioada vietii sexuale
hl])el'ft111c§1}1nea corticalei capsulei suprarenale produce hiperviri-
llzare.la biarbafi si virilizare la femei. La femei adulte intervin
a'num'xte mo.nluer‘lte proprice pentru activarea hiperfunctiunii cor-
ticalei. Femneia in sarcind e caracterizati printr'o pauzd ovariana.
In aceste cazuri apare un nou echilibru hormonal, deosebit de

a pseudo-hermafrodism



cel in stare negravidd (Zondek). Aceasti stare noui hormonali
- dishormonozd — formeazi la randul ei o perioadd critici,
unde femeile prezintd uneori o tendintd usoari la virilizare.
Sicard si Haguenau sustin ci si hipofiza are rol in produ-
cere virilismului, fiindcd se stie, ci sistemul pilar capiti carac-
tere viriloide sub actiunea extractului hipofizar. Adenomul bazo-
fil al lobului anterior este capabhil de a determina un sindrom
foarte analog cu acela, pe care l-am descris mai inainte, insi in
aceste cazuri existd si o hiperfunctiune suprarenali, datoriti ex-
citagiunii hormonale hipofizale (hipersecretie hipofizari). pe de
altd parte autopsia de regulid a demonstrat in aceste cazuri §i
hiperplazie cortico-suprarenali. Nu putem zice acum, daci acea-
std etiologie hipofizard este reguld in sindromul hiperepinefriei
corticale; cici, dacd este astfel, e foarte greu de a distinge dintre
simptome pe acelea, a ciror origine suprarenald este sigurd. Cer-
cetirile moderne experimentale contesteazi actiunile virilizante
a hipofizei in sensul actiunii suprarenalei. Faptul cd ablatiunea
unei suprarenale a avut de consecinti — la mai multi chirurgi
— o vindecare aproape complectd a sindromului (disparitia obe-
zitdti, reaparifia funcfiunii ovariene, etc.), este un argument in
favoarea etiologiei cortico-suprarenale a sindromului.

Tratament.

Tratamentul virilismului suprarenal e de 3 feluri: chirurgical,
opoterapic (hormonal) si radioterapic. Tratamentul chirurgical
se face in cazul virilismului profund, iar opoterapia in caz de
virilism usor. Tratamentul chirurgical di rezultate frumoase,
cum a observat prima dati si Mauclaire. Rezultatele depind de
locul tumorii, daci este ovariani sau se desvolti pe accesoriile
capsulei suprarenale, prognosticul operatoriu este favorabil. E
mai greu cind tumoara intereseazi insdsi capsula suprarenald,
pentru ci suprarenalectcmia este o operatie foarte gravd si di
o mortalitate care se ridici pand la 50%. In formele grave de
virilism, fie precoce, fie tardiv, extirparea chirurgivald a tumorii
suprarenale (sau aberante) este indicatd. Cu cat mai de vreme
se face interventia, cu atat e mai posibila sansa de vindecare
complectd, si dacd se face in perioada puberald, putem reda fe-
meil functiunea genitali femeiasci si avem o mortalitate redusa.
Dalche si Holmes, apoi Strassmann si alfii au obtinut rezultate



intervengiunéa chirurgicald. Unit autori reco-

- ce dupd
frumoase P2 at de un tratament

mandi ca tratamentul chirurgical si'fle urm ' e
rational hormonal, cu extract (l? hlqulza (pro_lanl) .51 ; auqlt“e
nevoe si cu extractul ovarian (fie total 'sau‘f?lfcu ar). n :.l_
rile de virilizare usoari se face opoterapie. Starile de v‘m]uaje
transitorie ce se observi in sarcini, in lactatie, sunt I)emg.ne,. 113
aceste cazuri este indicatd de a face determinarea cantltatng
(titrate) a hormonilor sexuali, fie dupd metoda Zondelk, sau dupi
metoda interferometrici a Iui Hirsch. Rezultatul acestei deter-
mindri ne va da indicatiuni asupra tratamentului hormonal. de
substituire. In general in cazurile de virilizare moderatd prima
datd trebue incercat tratamentul hormonal, §i dacid nu obfinem
rezultatele satisficitoare, atunci e indicat de a incerca interven-
tiunea chirurgicald. In cazul cand virilismul moderat e acompa-
niat de turburdri functionale, libido-inversat, turburdri psihice,
pe langd tratamentul hormonal trebue si recurgem si la psiho-
terapie. Unii autori, cum sunt M. Apert si Dubost, pe lingi
tratamentul chirurgical, hormonal, psihic, a introdus si radio-
terapia, cu care acesti autori au cipitat rezultate frumoase. '

Cateva observatiu i clinice publicate.

I. — M. M. Laignel Lavastine si Miget au descris un
caz: .Fragilité vasculaire avec virilisme, depression intermittente
et glycosurie” (Société médicale des Hopitaux, 30 Mai 1932)
F vorba de o femee de 27 ani, care dela 15 an; prezintd urmi-
toarele simptome:

1. Turburfiri cutanate. eriteme la membre, acrocianoza ma-
nilor, echimoze difuze la cel mai mic’ $0C.

2. Umflarea cu congestia fetei, impistarea si edeme in re-
giunea toracicd superioard si virilism partial cu predominanti
la fati.

3. Amenoree, sindrom glicozuric si nevritd usoari la mem-
brele inferioare. ~

4. Crize depresive intermitente st insuficiente tiro-ovariene
cu 1perfunctie suprarenali.

IT. — M. Apert si Dubost descriu un caz: ,, Tumeur cortico-
surrénale et Radiotérapie” (La Présse Médicale, 1932, No. 90).
I_’reiznta‘ o fati de 13 ani si jumitate, bine desvoltati, menstrua-
fie m varstd de 12 ani. Timp le 7 luni perioadele catameniale
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au fost regulate dupd care au dispdrut; sanurile s'au micsorat,
au apirut peri pe membrele superioare s1 inferioare. La radio;
grafie s'a vdzut, cd rinichiul drept e ptozat, si o umbri la poiul
superior a rinichiului drept. Dupi o serie de sedinte de radio-
terapie profundd, menstruafia a reapirut si rinichiul drept «
revenit la locul sdu normal,

IIT. — C. Broster si H. Gardner publici 3 -observatiuni:

-wLe sindrome surrénalo-génital associé 4 une hyperplazie de la

corticale surranale; résultats de I'extirpation unilatérale de la
surrénale” (La Présse Médicale, 1932, No. 59). Acesti autori
au facut laparatomii exploratorii pentru a aprecia starea orga-
nelor genitale si hipertrofia suprarenalelor. In a doua sedinti
au scos o suprarenald miritd de volum. Examenul histologic a
ardtat o simpla hipertrofie a capsulei suprarenale. In cazurile
acestea (1 pseudo-hermafrodism: un caz de virilism cu hirsutism
si un caz de sindrom Achard—Thiers: ..diabete des fernmes a
barbe) Efectul suprarenalectomiei unilaterale asupra hiper-
trichozei, asupra schimhdrii caracterelor sexuale secundare a fost
nul in doui cazuri. Singura bolnavid de virilism si hirsutism a
fost in mare parte amelioratd: imenstruatia a reapirut si perii au
cizut,

IV. — Auvray M, a publicat: . Fibrome uterin chez une
femme pseudo-hemaprodite 4 organes genitaux externes mas-
culins; temeur d’une des capsules surrénales” (Presse Medicale
1911) descrie autopsia unei femei, care a murit in spital de oclu-
ziune intestinald cronici, produsi de un fibrom uterin. Aceastd
femee a triit 72 de ani. S’a considerat ca femee, cu toate ci a-
vea caractere masculine: chelie, absenta mamelelor, buza superi-
oari si mentonul acoperit de peri, voce masculind, etc. Din partea
aparatului genital extern, vulva a lipsit: in partea superioard a
existat un orifici mic, si un clitoris voluminos, care a asemanat
cu un penis, care misura cam 6—7 cm. La autopsie s'a gdsit o
tumoari de mirimea unui cap de fit. dur: fibrom uterin. Ova-
rele au fost atrofiate. In hipocondrul sting incd s'a gdsit o tu-
moard de consistenti chisticd, care s'a desvoltat din capsula su-
prarenald.

V. — Giblis Aguire (Buenos-Aires) a publicat un caz:
~Hirsutisme avec hipernefrome®. O fetitd de 28 luni prezintd
toate simptomele descrise de Apert: pilozitate in abondentd pe
dosul toracelui si a membrelor, un clitoris cu aspect penian. La
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varsta de 2 ani a cdpitat o tuberculozi generalizati. l.a autop-
sie s’a constatat pe langi leziunile tuberculoase si un hiperne-
from (La Présse Médicale 1927 No. 64).

VI. — Eshach M. (Hirsutisme chez un garcon de 12 ans),
comunicd observatiunea unui copil de 12 ani care la virsta de 8
ani a avut mustiti, la 9 ani barba si la 12 ani un sistem pilos ex-
traordinar de desvoltat pe tot corpul. Greutatea corpului era 52
de kilograme. Acest hirsutism a fost atribuit la o tumori a cap-
sulei suprarenale (Prése Médicale No. 64).



Observatiuni clinice

I. Virilism suprarenal observat in clinica psichiatrici din
Cluj. Director: Prof. C. I. Urechia. Numele: B. Maria, Etatea:
36 de ani. Religia: grec. catolicid, Nationalitatea: romini, Sta-
rea civild: casdtoritd, Ocupatiunea: casnici. Locul nasterii: Si-
liste, jud. Turda. Intrati la 10 Martie 1933.

Antecedente heredocolaterale: Tatil mort de tuberculos,
maima trieste si este sinitoasi. Sunt 5 frati, 4 fete si un biiat,
toft sinitosi, firi a prezenta vreun simtom de al bolniviei. Su-
rorile toate sunt cdsitorite si toate au copii. Cazuri de boli neuro-
mintale n’au mai fost in familie.

Antecedente personale: Este al 4-lea copil. Niscuti la ter-
men. S’a desvoltat normal. Boli eruptive n’a avut. La etate de
8 ani a suferit de amigdaliti timp de 2 siptimini cu tempera-
turd ridicati. Menstruati la 14 ani, cind a avut scurgeri mari
timp de o siptimini, ca apoi si-i inceteze complect §i sd-i re-
apari la 16 ani, perioadele repetindu-se regulat, pini in urmi
cu 8 sdptimani, cand i-au venit mai tirziu cu 2 siptiméni §i men-
struafia a finut 3 siptimani cu pierderi mari de sange. Ultima
menstruagie a avut-o la 15 Februarie a. c. Cédsitoriti de 15 ani.
Sotul este sinitos si are trei copii sinitogi. A avut patru avor-
turi spontane, la unul fiind nevoie si se facd raclaj cu care oca-
zie a avut mari pierderi de singe dupi care s'a simtit foarte sli-
bitd. Pani in anul 1923 bolnava n’a observat nici o schimbare in
infitisarea ei. Insd din acest an a observat ci a inceput si-i creas-
cd peri pe fati, pe mani §i picioare. Concomitent cu aparitia

.acestei hipertrichoze bolnava ne spune ¢i a observat §i o dimi-

nuare a mamelelor si chiar al intregului corp, cici inainte era
mai corpolentd. Avea la inceputul acestor simptome 64 kg. In
voce n’'a observat nici o schimbare. In primivara anului 1923 a
avut o gripi complicatd cu pleuriti dreaptd, care a durat 6 sip-
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timani. In toamna anului 1923 a ohservat aparitia sunptsmme]or
de mai sus cari cu timpul s’au desvoltat la starea' pre.zenta.

Boala actuald: dela gripa suferitd in 1923 ‘dOl ani a avut du-
reri mari de stomac si constipatie 2 sdptimani d.upahcavl‘e a aVBt
scaune de culoarea neagrd, amestecati cu puroi. Pand la Cri-
ciunul din 1932 s’a simfit mai bine, Dupd Crdciun l.)olna\./.a a
avut dureri in hipogastru, epigastru cu constipatie $1 Vapovl cu
scaune de culoare neagri. Durerile erau uneori in legfltura cu
alimentatia si se calmau dupi alimentagie. A avut uneonﬁgretm}l
firi virsituri, De 9 siptimani durerile s’au accentuat in regi-
unea lombari hipogastrici cu senzafii de arsuri pe tot spatele,
de 5 siptimani are valuri de cildurd cu alternanta senzafiei de
frig, care dura cam 2 ore, dupi incetare cirora se simte foarte
obositi. Nu doarme bine si se scoald supdrati indispusd. Dela ul-
timul avort (1930) n’a prea avut raporturi sexuale cu bdrbatul
ei, spunind c¢i ,nu-mi prea venea”. De 3 ani are mictiuni frec-
vente dureroase si leucoree. Tot de trei ani parul pe fatd si pe
membre se desvoltd mai rapid. A fost internatd in clinica gyne-
cologicd la 27—I1—1933, de unde a fost transferatd la clinica
Psichiatricd in ziua de 10—III—1933. _

Examenul fizic: Talia 152 cm., greutatea 46 kg. diametrul
cranian ant-post.: 17,3, Diametrul cranian transvers: 15,8, Indi-
.cele cranian: 91 ultrabrachiocefal, Tegumentele §i mucoasele
vizibile sunt palid colorate, tesutul subcutanat si muscular redus.
.Sistemul osos intact. Prezinti o hipertrichozi pe fati pe mem-
brele. superioare si inferioare si in jurul mamelelor. Glandele
mamare sunt atrofiate. Aparatul respirator: Citeva raluri de
brongitd. Aparatul circulator: Socul apexian in al 5-lea spatiu
intercostale sting. Zgomotele inimei sunt clare sufluri nu se con-
_statd. Art. tens. 15—9. ‘ N ' o

Aparatul digestiv: Dingii sunt riu implantati, limba este
incdrcatd, apetitul diminuat. Prezinti piroze. Este constipata.
Prezintd puncte dureroase periombelicale, apoi in fosa iliaca
?5 §1 stanga deasemenea in hipocondrul drept. Splina si ficatul
intre limitele normale.

Examenul gynecologic: Uter in ante-versie-flexie, anexele
libere. .

Sistemul nervos:. pupilele egale, regulate, reactiunile se pro-
duc. Migcirile globilor oculari se produc in toate directiile. Re-
flexile osteo-tendinoase se produc. Cele inferioare sunt maj vii.
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Reflexele cutanate se produc, sensihilitatea nealterati. Exame-
nul sangeros: zahdr: 1,30 gr.%o, Calciu 13 mlg. % Fosfor 5
mlg. % Sulf total 286 milg. %, Sulf oxidat 2,22 mlg. %, Sulf
neutru 0.64 mig. %. Bolnava se afli sub tratamentul clinicei
pshichiatrice.

Il. Virlizarea suprarenald observati in clinica ginecologica.
Director: Prof. Cr. Grigoriu. In ziua de 21 Martie 1932 se pre-
zintd la consultatiile clinicei gynecologice (No. 1020) femeia Pa-
ladi Fl. de 46 de ani, cu acuze de dureri in fosa iliaci §i in
flancul drept’ La prima vedere ne impresioneazi faciesul si mi-
mica acestei bolnave, care transeazi asupra celorlalte femei. cari
se prezinti concomitent la consultatiune, O fatd adincitd cu tri-
sdturt energice, fruntea marcati de ride, o privire hotdratd, pu-
{in tragicd, o crestere anormald de tip viril a perilor de pe me-
nton §i buzele superioare. Ea are aspectul unei transvertite.

Antecedentele hereditare §i colaterale fird importanti.

Antecedente personale: Neagid boli | infecto-contagioase’ si
venerice. E tabagici, moderati, nu e alcoolicd. Niscutd la termen,
copilirie normald. Dentitia, mersul, limbagiul, apar la vreme.
Formati la 11 ani, fir3 accidente puberale. Prima menstruatiune
apare. la 11 ani, se repetd tot la 14 siptimani, cu durati de 3—4
zile, de cantitatea normal#, fiard inconveniente. Afirmatie sexuali
fard nici un deranj, inclinatiune hetero-sexuald bine determinati.
Dupd prima si unica cerere in cdsitorie se miriti la 24 ani din
iubire. Relatiuni sexuale normale. Dorinta de maternitate, sotie
perfectd. La un an de casitorie devine gravidi. Sarcina decurge
in mod normal. Naste spontan, la termen, alipteazi timp de 7
luni, in care perioadd devine din nou gravidi, fird si-i reapard
menstruatia in acest timp. Sarcini firi inconveniente, nastere
spontand la termen. Aldpteazd timp de 10 luni, in care interval
menstruatiunea apare o singurd datd si devine din nou gravidi.
Ultima sarcind decurge in mod normal, naste spontan la termen.
dupd care aldpteazi timp de 17 luni §i menstruafiunea ii apare
in acest interval o singuri datd, urmatd de! o amenoree complect3.
Copii sdi sunt sinitosi. La 2 ani dupd suprimarea definitivi a
ciclului menstrual, bolnava: remarci o desvoltare rapidi a perilor
cari devin din ce in ce mai abundenti. si concomitaent o cres-
tere a perilor pe torace si membrele inferioare, Deodati cu a;
ceste alteratiuni, bolnava observi, ¢& slibeste din ce in ce §i are
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senzatiuni de valuri de cilduri. De Cﬁtl‘f? cunovscuti se spune ci
si vocea a devenit mai gravi. In acest timp ba.rbatul el tuher?
culos devine greu bolnav §i ea'e nevoitd a aranja trebLln}e casei
st munca pimantulti. Simte o neobositd putere. dau a sdvarsi tof
lucrul. Aceasti- hiperstenie musculari persistd incd, cu toate ci
dela sfarsitul anului trecut a inceput sd slil)ea§cﬁ 51 s sufere. (!e
insomnie (1—2 ore de somn pe noapte). Chestionata asupra libi-
doului si orgasmului rispunde cd nu le mai are: e nevoitd a
avea raporturi sexuale cu sotul ei. Nici o tend_inti la homosexu-
alitate. Procedim la examenul general al bolnavei. Imbrdci-
mintea nimic particular. Statura mijlocie. Constitutie virild.
Extremititile, torace, abdomen proportionale, conturi ascutite,
pielea pigmentatd intens cu o nuantd bronzatd. Tesutul celular
subcutanat redus, caracterele femeesti a tegumentelor (moliciunea,
elasticitatea) si a fesutului adipos subcutanat dispdrute. Mucoase
normale. Sistemul osos robust, intact, basin de dimensiuni pro-
portional stramtate, umeri largi, articulatiile libere. Respiratia
tip costal” inferior. Dantura magnifici, comlecti. Atitudine vi-
rild, mersul cu pasi mari hotdrifi, Sensoriul clar, hipomaniaci,
cu tendinte de profundi depresiune, _
Sistemul pilar. Fruntea descoperiti, pe o distan{d mai mare,
luénd tipul de dispozitiune masculini. La tAmple, o ugoard rare-
fiere i incirungire a pirului. La ceafi. dispozitiune pilari, tip
masculin (tendinta de a acoperi ceafa). Pirul de pe cap mai scurt
ca la celealalte femei, uscat si un inceput de incdrungire si calvitia;
Sprancenele bine desvoltate, groase. Pirul din barbi st de pe hu-
ze abundent (androtrichie). Se rade s¥ptimanal. Toracele prezinti
androtrichie pronuntatd. abdomenul:acoperit cu peri pe tot tra-
ectul liniei albe. Dispozifiunea perilor perionali e de tip masculin:
abundent si se continud ‘cu perii pubieni. Antebraful pe fata ei
extensoricd, gamba, coapsele pe fetele antero-externe acoperite
cu peri de tip viril adult, In rezumat, dispozitiunea pilari tip
masculin. ‘ :
~ Examenul medical (ficut de Clinica medicald Cluj). Inima
i pv.ulmonii nu prezinti nimic patologic. Abdomenul de dimen-
juni normale, in regiunea suphepatici fo
unde se poate palpa o tumo
rau delimitat, a cirei
descrie. E vorb
onare nu

$
s arte sensibild la palpare,
are de mirimea unui pumn de adult,
naturd, (forma si consistenta) nu se poate
a de o tumoare suprarenaly? Metastaze gangli-
se gdsesc. Tubul digestiv- normal. Mictiuni normale
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Tens. art. 14 i # — 7. Metabolism bazal 4 42%. Urina contine
zahir, Gycemia 120. mlgr. Reactia Wassermann negativ.

Examenul Gynecologic. (DI. Prof. Grigoriu). Organele ge-
nitale externe: hipertofia glandelului clitoridian (1% lungime
cm.) Vagin de dimensiune norimald, in fundul vaginului se sim-
te o cicatrice inelard. Uterul in anteversie-flexie, mic. Anexele
libere in ambele pirgi. Cisto-rectocel. Mamelele atrofiate. Tesu-
tul glandular dispirut. Foliculind sub 40 M. E.

Examenul dl Prof. Urechia: Virilism suprarenal. Bolnava
piraseste clinica, refuzand orice tratament.







Concluziuni

1. Sindromul genito-suprarénal este o distrofie special,
care pare a fi produs — dup# cei mai multi autori — de o
tumoari (hiperfunctiune a corticalei capsulei suparenale, sau a
glandelor accesorii aberante suprarenale, oontinute in rinichi,
ovar, etr.)

2. Tumoara acestor glande poate s apari in viata intra sau
extrauterind. Dacd apare in timpul vietii intrauterine, ia nas-
tere pseudohermaphrodismul; dacd apare in copilirie, produce
o pubertate precoce la b#eti si o pubertate precoce cu virilism
la fete; in sfarsit, dacd apare dupi pubertate, produce hiper-
virilizare la bidrbati virilizare 12 femei,

3. Sindromul genito-suprarenal este mai frecvent la sexul
femenin, decat la sexul masculin.

4. Tratamentul virilismului se rezuma la cel chlrurglcal
hormonal si radio-terapic. . .

5. Interventiunea chirurgicala € indicatd in caz de virili-
zare profund%‘i' rezultatul e cu atat mai satisficitor, cu cat se
face mai precoce.

6. Radioterapia dupi Apert si Dubost ar da rezultate
frumoase.

' 7. Opoterapia e indicatd in cazuri de virilizare usoari si
uneori dupi tratamentul chirurgical- Tratamentul hormonal ra-
tional se face totdeauna dupi ce s’a ficut determinarea canti-
tativd (titrare) a hormomlor dupa metoda Zondek sau a lui

Hirsch.
Vizuti si buni de imprimat.

Cluj, la 80 Martie 1933,

Decan: Presedintele tezei:

Prof. Dr. GH. MARTINESCU. Prof. Dr. C. URECHIA.
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