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INTRODUCERE,

Daci Ehrlich nu a reusit si dea omenirii bila magicd ,,steri-
lisans magna”, introducerea Salvarsanului si apoi a Neosalvar-
sanuluil in medicira curatrvd reprezinti o etapd de importantd
sapitald in combaterea sifilisului.

Dupd o scurtd perioadd de entusiasm provocat de descope-
rirea preparatului ,,606”, nuneroase accidente ingroase randurile
defetistilor si dusmanilor preparatelor arsenicale.

Cu toate perfectiunile aduse, preparatele arsenicale trivalente
nu sunt complect lipsite de pericol. Totusi dupd 25 de ani de cand
au intrat in cadrul terapiei sifilisului, arsenobenzolii reprezinti
temelia pe care azi rezidd tratamentul luesului,

Procentul mare de ‘sifilitici -dela noi din tard, lipsa de dis-
pensare, numirul mic de medici si aceia prea ocupafi, au facut
ca numdrul accidentelor s se inmulteasca.

Aceste accidente au impresionat adinc atat lumea suferindi
cat si corpul medical, creind o stare de teami permanenti §i re-
zervd fatd de preparatele arsenicale.

Au fost scrise mai in toate limbile, lucrdri tratand acciden-
tele, indicatiile $i contraindicatiile Salvarsanului.

Scopul acestei modeste lucriri este de a rezuma pe cat posi-
hil conceptiile dominante actuale asupra acestor chestiuni.

Azi cand tratamentul salvarsanic este aplicat pe o scard
atat de intinsd, cand sihilisul, marele flagel social este shiciuit
fari crutare de ofensiva siringilor, numirul mic de accidente al
tratamentului arsenobenzolic, nu poate conta fatd de numirul
mare al victimelor ,,demonului palid”.

Risfoind statisticele ne isheste marele numir al bolnavilor si-
filitici, ce slibesc vigoarea omenirii.

Numirul accidentelor cauzate de Salvarsan este infim fata
de acelora care au fost salvati prin acestd inventie geniald.

Adaugand constinciozitate si precaufiunile necesare putem
reduce la minim §i aceasti proporfie micd a accidentelor



CAPITOLUL I

Accidentele salvarsanice se impart in locale §i generale.

Accidentele locale — consecintele unei technici gresit apli-
tati — sunt datorite actiunei mordante a Neosalvarsanului ajuns
in tesuturi.

Neosalvarsanul introdus subcutan si intramuscular cauzeazd
infiltrate dureroase ce pot trece in abcese si flegmoane, urmate
de ulceratii profunde si fistule persistente, cu necroze intinse, ne-
vrite cu atrofii si chiste arsenicale dureroase. Extrem de rar se
observa tromboze,

Accidente generale. Prof. Nicolau distinge in etiologia ac-
cidentelor generale trei categorii:

A) Accidente generale conditionate existenfei unei stiri pa-
tologice anterioare, bine definitd, ale organismului ce di o insu-
ficien{d funcgionald si organicd, impiedecand eliminarea Neosal-
varsanului §1 conducind la fenomene de acumulare si intoxicatie.

Sunt perfect evitabile cunoscandu-se contraindicatiile.

B). Accidente ce survin la indivizi cu sindtate aparent per-
fectd, fard leziuni organice §i care se manifestd printr'o intole-
rantd individuala condifionati de o stare de idiosincrazie a or-
ganismului §i care apar dupi 1-a injectie, sau stare de anafilaxie.
de sensibilizare a organismului, cand apar dupi a 2-a sau a 3-a
injectie.

C) Accidente ce survin in legituri cu:

1. Calitatea preparatului.

2. Calitatea solvantului.

3. Technica utilizati.

Primele doud accidente se prezinti de obicei la grupe intregi
de bolnavi injectati cu aceeas serie de preparate.

Accidentele generale pot fi usoare si grave.
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I. Accidentele usoare trebuesc a fi interpretate cu toatd se-
tiozitatea, fiind de obicei simptome precursoare a accidentelor mai
grave.

11. Accidentele generale. Milian di o diviziune, dest destul de
_artificiald, totusi cu o importantd terapeuticd, impartindu-le ast-
fel:

I. Accidente toxice, §i

1I. Accidente netoxice.

Pentru primele, recomandi prudentd §i chiar suspendarea
tratamentului; pentru secundele, din contrd, continuarea si chiar
intensificarea tratamentului.

1. Accidentele toxice.

Vom urma clasificarea datd de Nicolan, deosebind trei grupe
principale, expunandu-le in ordinea lor cronologici:
A) Imediate, BY Precoce si C) Tardive.

A) ACCIDENTELE IMEDIATE,

Se produc imediat dupid injectie, mai rar dupi 10—20 de
minute.

1. Sincopa mortald reflexd, e o complicatie ce survine ex-
trem de rar.

IT. Criza nitritoidd (congestivd), denumitd astfel de Milian
din cauza aseminirii cu manifestirile determinate de inhalatia
nitritului de amil, Apare dupi injectiile intravenoase uneori $i
dupd cele intramusculare, dar mult mai tarziu.

Distingem:

a) Forme wugoare: caracterizate printr'o roseajd trecitoare
a fefii insotitd uneori de greatd si varsituri.

b) Forme accentuate: avem intdiu faza congestivd ce apare
in cursul sau imediat dupd terminarea injectiei. Observim, ca
bholnavul se inroseste brusc, fruntea, pomefii, gatul devin rosii,
conjunctivele sunt injectate, ochii lucitori, usor exoftalmici; con-
gestia uneori e asa de intensd incat vinele sunt turgescente si
cianozate, buzele devin violacee, umflate, limba se mireste da-
toritd unut edem subit, lueta umflati atinge faringele producind
o tuse seacid, chintoasi.

In cazuri mai grave, congestia se poate intinde pe torace sau
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chiar generaliza sub formd de plici eritematoase, insotite de
prurit §i erupfiuni urticariene. o

Cefaleea subiti de care se plange bolnavul ne indicd o con-
gestie cerebrala. oo

Bolnavul se plinge de o greutate in respiratie, prezintd disp- .
nee, e anxios, o stare de rdau general cu senzatia de pierdere in
gol, turburiri in vorbire, usoard obnubilare. Pulsul este accele-
rat (100—120), vibrant, tensiunea arteriald scade.

Acedstd primi fazd este succedatd de faza sincopald carac-
terizati prin fenomene vaso-constrictive; fata din rogu aprins
devine palidi, cadavericd, acoperitd de sudori reci. Anxietatea
e profundi, bolnavul prezintd ameteli, bitiile cordului se rdresc,
pulsul devine filiform, putind dispare chiar citeva secunde (inter-
minabile pentru medic), pentru a reapare progresiv. Ca duratd,
crizele nitritoide pot fi dela citeva minute pand la jumitate de
ord, putindu-se prelungi la mai multe ore, sau ducand la moarte
prin sincopd cardiaci ori prin fenomene comatoase.

Milian citeazi cazul unui bolnay ce cade in comd la jumi-
tate de ord dupi injectie, sucomband in scurtd vreme.

Queirat descrie cazul unui om de 24 de ani viguros si {ird
tare organice, care la jumitate de ord dupd injectia cu Novar-
senobenzol bine suportatd, prezintd o congestie intensi urmatd
de moarte in citeva minute,

Subsemnatul am avut un bolnav cu leziuni aortice, care dupi
o doza de 0,15 gr. Neosalvarsan, a prezintat, dupd un minut
dela injectie, simptomele unei crize nitritoide urmate la citeva
secunde de colaps, cu revenire imediati dupi administrarea unut
miligram de adrenalini.

Cazurile mortale sunt exceptionale, de obiceiu criza nitritoi-
dd terminandu-se favorabil, bolnavul revenind la normal pis-
treazd incd o senzafie de oboseali si anxietate ce se prelungeste
uneori pani a doua zi.

c) Forme localizate (Crize viscerale). Uneori aceste feno-
mene se pot produce independent de congestia fetei; se pare ci
aici au rol stiri patologice anterioare, ce creiazi in aceste or-
gane 0 mai micd rezistentd, interesind mai mult viscerele decit
regiunea cefalici.

Au fost descrise de Gougerot care deosebeste:

1. Crize brachiale — tumefactia si roseata localizindu-se la
membrul injectat,
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2. Crize nitritoide pulmonare — ce se manifestd prin disp-
nee asmatiformd sau chiar printr'un edem acut pulmonar.

Nicolau citeazi un bolnav care dupd doze minimale (0,05
ctgr.) de Neosalvarsan ficea accese tipice de astmd.

3. Crize nitritoide intestinale cu simptome datorite vasodi-
latatiei; bolnavul prezintd o senzatie de constricjie epigastrici cu
greafd, virsituri, diarer seroase, cu puncte sensibile la nivelul
plexului solar; Sunt asociate cu varsituri §i hematemeza.

4. Crize nitritoide wutero-placentare: pot da avort.

Gougerot le descrie astfel: primele simptome incep prin cri-
ze cefalice banale, insotite apoi de semne uterine, senzatie de cil-
duri abdominalfl, contractii uterine dand mici hemoragii ce de-
coleazi placenta si se produce avortul.

Montlaur demonstreazi printr’o statistici toleranta mare a
gravidelor pentru Neosalvarsan. Cazurile de avort produse ar fi
la sifiliticile tratate tdrziu (in sarcini inaintatd) si care au pre-
zentat deja anterior mai multe avorturi.

5. Crize nitritoide pscudo-rewmatismale — cu dureri arti-
culare imediat dupd injectie.

6. Criza nitriotidd neuriticd si paraplegicd — cu dureri vio-
lente si fenomene de paralizie,

7. Crize renale cu ematurie — datorite unei predispozitii re-
nale, insotite de dureri lombare si ematurie.

B) ACCIDENTELE PRECOCE.

Accidentele precoce apar dupid ciateva ore sau zile dela mo-
mentul injectiei, pot avea urmiri ugoare sau grave,

1. Febra de injectie. Apare de obicel la 2—3 ore dupd in-
jectie, precedatd de cefalee, grefuri, virsaturi si dureri lombare,
Febra de obicei este moderatd, rareori atinge 409. Se observi
mai des in cazuri de sifilis recent generalizat, dupa intadia injec-
tie, cand ,,914 a fost administrat in doze prea mari. Pirerile
asupra originei acestei febre sunt foarte diferite, fiind atrihuitd:

1) Distrugerii masive a spirochetilor si punerii in libertate
a endotoxinelor. Este ,,febra spirocheticidd” sau ,,Endotoxinen-
sturm‘ al lui Ehrlich. Cu injectiile urmitoare se atenueazi si
dispar.

h) Substantei medicamentoase: febra se repetd dupid injec-
tiille urmatoare, ha chiar se intensificd, fiind paraleld cu doza in-
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jectatd. Ar fi o ,febrd neosalvarsanici” cu-o deosebitd impor-
tant3, fiind indiciul unei intolerante medicamentoase. In aceste
cazuri se impune o prudentd in administrarea si dozarea ulte-
rioard a medicamentului.

¢) A fost consideratd la inceput ca un ictus terapeutic, con-
secinta unei distructii spirochetiene si a fost bine privita.

d) Lacapére sustine ci ar fi o reactie congestivd, datoritd
unei doze prea mari, care ar da o exagerare a fenomenelor pe-
rioadei secundare. .

e) Ar fi o manifestare precoce a sifilisului cu determinagiuni
nervoase,

f) Unii presupun o manifestare febrild a reactiunii Herr-
heimer.

g) De multe ori este datoritd solvantwlui prost in care se
face solutia de salvarsan.

2. Pruritul cutanat, localizat sau generalizat, este insofit
uneori de eruptiuni eritematoase, mai rar urticariene. In cazuri
mai grave putem avea febrd, greturi, varsituri, icter precoce; de-
obicei aceste fenomene dispar repede sii nu necesitd nici un tra-
tament aparte. Repetarea lor regulatd si la injectiile urmitoare
ne atrag atenfia la urmarile grave, ce se pot ivi. Ne indicd fic
o administrare prudentd cu doze mici, sau cind fenomenele sunt
mai intense, suspendarea tratamentului, mai ales daci se adaugi
si o tendintd la purpurd. '

3. Febra intercalard apare dupi cateva zile dela prima in-
jecfie si ar fi datoriti unei intoleranfe a organismului faii de
arsen.

Dacid continuind injectiile, observim ci fenomenele se agra-
veazd, indicim sistarea imediati a tratamentului arsenical.

4. Encefalita hemoragicd (Apoplexia seroasi). Dela perfec-
jionarea chimicd a medicamentelor este un accident extrem de rar.

Acest accident este cu atit mai de temut cu cit este de ne-
previzut, atingind adesea indivizi tineri robusti in plind sana-
tate, care afard de infectia sifilitici nu prezinti nici o leziune
o‘rganici, Ptimele doud zile dupd injectie nu sunt marcate prin
nici o turburare evidentd, ba chiar uneori bolnavul se simte in-
'.tr’.o stare de euforie. Abia in seara celei de a doua zi sau spre di-
mineafa celei de a treia, apar brusc senzatii de oboseald cu ce-
falee intensd, greati, virsituri. Uneori perioada de latenti este
mult mai scurtd, exceptional mai lungd. Krol descrie un caz unde
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fenomenele au apirut la 15 zile dela injectia a 8-a (0,60 gr.), ur
matid de moarte sase zile dupd aceea.

In scurt timp accidentele se agraveazd, fiind insotite de fe-
nomene vasomotorii intense: fata este congestionatd, buzele sunt
edematiate, conjunctivele injectate, o stare febrili 39—40°, dia-
rei. Se instaleazd apoi fenomenele nervoase — o agitatie intensd,
cu crize epileptiforme tonico-clonice. Crizele care la inceput du-
reazi un minut se repeti din ce in ce mai {recvent, cu fenomens
generale, febrd ridicatd, puls accelerat, hipertensiune si oligurie.
Alteori crizele convulsive sunt insotite de fenomene nervoase in
focar: hemiplegie cu sau fdrd afazie, paraplegie, meningitd cu sau
firid interesarea nervilor cranieni. In cazuri mai rare crizele con-
vulsive pot fi fruste sau chiar lipsi.

Dupi aceastd primi fazi, care tine de obicei o zi, bolnavul
cade in comd si dupid 4 zile dela debut se produce moartea.

Uneori moartea se poate produce mai rapid. Ehrlich citeazd
un caz, unde moartea a apirut dupa 9 ore dela debutul simpto-
melor encefalitei hemoragice.

In cazuri mortale autopsia ne pune in evidentd o congestie
intensa a viscerelor cu mici, puncte hemoragice localizate mai
ales in plimani si in creer, spatiile cefalo-rachidiene si ventriculii
laterali sunt inundate de’ lichid (apoplexie seroasi). Este dupi
Milian ,apoplexia seroasd a’salvarsanului®. Observim focare
de encefalitd, degenerescentd a ficatului, rinichiului, inimii §i o
insuficien{d a capsulelor suprarenale. Arsenobenzolii au o afini-
‘tate pentru sistemul nervos simpatic. Creerul prezinti o conges-
tie cu hemoragii miliare, o adevirati ,purpurd miliard™ (Ure-
chia).

Aceastd purpurd e datoritd unei floculatii in vase consecu-
tive trombozei. Vasele prezinti o vasodilatatie, consecinta unei
paralizii vaso-motrice a simpaticului.

Miduva prezintd o mielitd hemoragici.

Vindecarea e exceptionald, chiar daci bolnavul se trezeste
din comi nu este sigur, cd se va vindeca. Nicolas si Moutot au
observat un caz, unde dupd o prima faza de comd, care a durat
4 zile, bolnavul revine dar dupi 20 de zile recade in coma, sfar-
sind fatal dupi 3 zile.

Aceste accidente survin mai des dupid prima §i a doua in-
jectie, Dupd statistica lui Jamin avem:
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dupd prima injectie . . . . . - . - 104
” 2 . . .. . . 5
” 3 ” A .. 13
, - 4 o . . .. 8
» 5 » . |
» 6 » . . |
b 7 » . o1
Firi date . . . . . - . . . . - 21

Dupi acest autor nu ar fi nici un caz dupd mortal injecfia a
8a. Insi Courtois-Suffit publici cazul unei femei tinere, care la o
ord dupi injectia 8-a (0,90 gr.), perfect toleratd pand atunci, pre-
zinti accese convulsive, intrd in comi §i sucombd 2 ore dela de-
butul crizei. Krol publici si el un caz asemandtor.

Dupi Nicolau statisticile ne aratd, ci majoritatea cazu-
rilor de encefaliti post-salvarsanici se observid in cursul sifili-
sului secundar (41%). In perioada terfiard aceste manifestdri se
produc mai ales la indivizi cu leziuni specifice ale sistemului
nervos central. Meirowski din 29 cazuri de encefalite inregistrate
la vechi sifilitici, observi, ci in 9 cazuri era vorba de tabes §i pa-
ralizie generald, iar in 6 de sifilis cerebral.

Astfel, dupd Nicolaw, sifilisul generalizat recent cat si lue-
sul nervos sunt doud conditiuni favorizante ale encefalitei salvar-
sanice.

Pare ci si natura preparatului ar juca un rol deosebit in de-
terminarea acestor accidente. Dupd Meirotwki proportia cazuri-
lor de encefalita ar fi de 1:13000 injectii de salvarsan, 1:20000
pentru salvarsanul sodic si de 1:162000 pentru neosalvarsan.
La fel supradozarea medicamentului are un rol important in de-
clansarea accidentului, proportia cazurilor fiind de 54 de ori mai
mare la bolnavii tratati dela inceput cu doze dela 0,60 gr., ca si la
cei tratati cu doze mai mici. Totusi se cunosc cazuri de encefa-
litd dupa o singurd injectie de 0,10 gr. neosalvarsan.

C) ACCIDENTELE TARDIVE.

. ?n flceastz‘i categorie intrd accidentele ce apar intr’o pericadi
mar naintatd a tratamentului, la cateva siptimani sau luni,

Am descris aparifia precoce a unor eruptiuni eritematoase

ori urticariene cu un caracter benign. Aceste manifestiri trebuesc
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luate in serios, reprezintand simptome de alarmid ale intolerantei
cutanate, care constituesc adevirate toxidermii salvarsanice.

1. ERITRODERMIA NEOSALVARSANICA.

Milian in 1917 descrie manifestagiuni cutanate, datorite une:
intoxicatiuni arsenobenzolice, ce se traduc clinic prin roseatd,
edem §i veziculatie,

Aceasti manifestare este descrisd sub numele de Eritroder-
mic ncosalvarsanicd sau Eritrodermie vesiculo-edematoasd.

Ca frecventi este rari, survenind de obicei intre a 6-a si
a 12-a injectie sau la sfarsitul unei serii de ,,914%, mai ales dupa
doze mari: 0,75—0,90 gr.

Exceptional este precoce. Frasser $i Gron descriu un caz
mortal dupd o singurid injectie cu 0,30 gr. de ,,914%.

Cea mai mici dozd declanseazi o noui erupiie, la indivizi
ce au ficut o eritrodermie ce se poate produce chiar §i dupd ca-
tiva ani (8 ani la un bolnav a lui Milian), dela eritrodermia an-
terioari.

Fenomenele prodromale sunt urmitoarele: prurit, edem, eri-
tem localizat.
mortal dupi o singuri injectie cu 0,30 gr. de ,,914%,

Pruritul este un semn de mare valoare, fiind frecvent, repre-
zintand un semn de alarma precoce.

Edemul poate si fie localizat la nivelul maleolelor, pleoape-
lor sau dupd Degorce, la maini si picioare.

Eritemul local coincide de obicei cu debutul eritrodermiei.

Este cel mai constant semn §i e localizat la nivelul coapse-
lor i antebratelor, avand tendinta de a se generaliza.in scurt
timp.

In perioada de stare, generalizarea eritrodermiei se face re-
pede, dela cateva ore pand la 2—3 zile, Este insotiti de o vesi-
culatie mai mult sau mai pufin marcati cu un edem urmat de
descuamatie.

Doud semne au valoare patognomonicid: edemul generalizat
1 elementele papulovesiculoase numeroase ce apar pe acest fond,
Pielea este rosie infiltratd §i edematiati deformand complect bol-
navul. La fatd pleoapele sunt umflate $i mascheazi fantele pal-
pebrale. Edemul buzelor este intens, urechile sunt ingrosate, mem-
brele dublate ca volum, functiunea lor fiind turburati, Edemut
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este dur elastic, nu pistreazi urmele impresiilor digitale. Uneori
eruptia poate pistra caracterul unei dermatoze scuamoase uscatfa,
alteori se pot produce plici eczematoase, mai ales la nivelul pli-
celor, unde prezinti o descuamatie precum si o alteratie ale fa-
nerelor. Cateodati se observi la extremitdti niste vezicule ce se
pot rupe si dau fisuri, pundnd in evidentd o piele rosie sange-
randd, din care se scurge o serozitate, ce prin concretizare con-
flueazi in plici eczematiforme pe fatd, gat si membre.

Infectia se poate supraadiuga dandu-i un aspect impetiginos
sau de abcese multiple.

Dupi 12 zile apare descuamatia, ce de obicei este foarte abun-
denta.

Intre semnele generale care insofesc boala, avem: tempera-
tura ce oscileazd intre 39—40°, puls rapid usor ipotensiv, turbu-
riri digestive, oligurie ce poate ajunge pini la 500---600 cme.
pe zi.

Coagularea sangelui este accelerati. Garnier semnaleazi ire-
tractibilitatea chiagului; Moore si Florey semnaleazd leucopenie.
Milian si Garnier hiperleucocitozi. Insi semnul cel mai constant
este eosinofilia ce variazd dela 14—40%.

Ca ansamblu hoala evolueazd dela 6—12 siptimani, de obi-
cei spre vindecare.

Moartea poate surveni datoritd unei infec{ii (septicemie
streptococicd, hronchopneumonie) sau survine cu semnele unei
intoxicatii arsenicale,

Uneori se pot observa recidive datorite unui tratament ar-
senical contraindicat, Sunt mult mai grave ca cele primitive. Se
cunosc cazuri datorite unei lipse de atentie si neglijentd din par-

- tea medicului.

Patogenia eritrodermiilor este insi discutati.

Sezary si Mauric utilizand technica lui Garnier cu antigen
1% neosalvarsan, obtin urmitoarele rezultate pe 7 bolnavi ob-
servati:

a) Cutireactiile negative oricare ar fi concentratia de neo-
salvarsan intrebuinfati si momentul cind a fost practicata.

b) Intradermoreactia de reguld pozitivd la bolnavii conva-
lescenti, negativdi cand se practici in primele 6 siptimani de
boali,

Existd deci o fazi negativi de anergie cutanati temporari
extrem de importanti de cunoscut, Aceasti fazi de anergie a
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fost constatati de Kogellmann, care o aprecia la 9—11 sdpta-
mani dela injectia cauzald. Frey si Mayer atribue 3 sdptimani,
Nardelli, Puente, Gardivioli 2—10 siptimani dela sfargitul eri-
trodermiei.

Faza negativi explici diversitatea rezultatelor obtinute, prin
cercetarea testelor cutanate la bolnavii convalescenti de eritro-
dermie veziculo-edematoasa.

Din diversitatea metodelor concludem ca in starea actuala
nu dispunem de o metodi precisd, cu valoare pentru diagnosticul
sensibilitdtii cutanate, pentru arsen.

Odati eritrodermia apdrutd, aceste metode ne permit a pune
un diagnostic retrospectiv.

Turburdrile vasomotorii constatate par a fi dupd Garnier,
secundare leziunilor cutanate $1 nu cauza lor. Din contrid, Milan
vede in turburdrile vasomotorii cauza eritrodermiei, pe care Se-
zary o atribue sensibilitdtii fatd de arsen.

Ipersensibilitatea cutanatd odatd apdrutd, devine permanentd,
fadcind 1imposibild continuarea tratamentului arsenical,

2. ACCIDENTELE SANGUINE.

Sunt grave $i produc o leziune profundi a miaduvei osoase.
Au fost descrise urmitoarele grupe de accidente sanguine:

a) Emoragii izolate — reprezintid preludiul accidentelor mor-
tale s1 contraindicd in mod absolut tratamentul. Sunt produse
prin actiunea vasodilatatoare puternici a arsenului. Simptome:
epistaxd, gingivoragii, metroragii, hemotizii, hematurii. Laca-
pére citeazd cazuri de hemoragii in ulcer si cancer stomacal.

b)Y Purpura — este gravd: se manfestd la inceput cu feno-
mene discrete, emoragii izolate si fenomene de intolerantd fatd
de neosalvarsan.

Continudnd cu injectiile, manifestagiunile cutanate se inten-
sificd 1 petesiile se transformi in echimoze. Bolnavul sangereazi
din toate mucoasele. Starea generald este gravid, urina albumi-
nuricd, uneori si icter, Modificdrile hematologice sunt: diminua-
rea numirului globulelor rosii, leucopenie cu inversarea formu-
let leucocitare.

Simptomul cel mai important este trombopenia. Timpul de
sangerare $i coagulare prelungit cu iretractibilitatea chiagului
sanguin. FKvolutia este letald, Sézary a observat o femeie tanari
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% crizi nitritoidd face o purpurd

care la 4 ore dupd o putermc : |
azuri de emoragii ale

emoragicd, Kostonlas publicd mai multe ¢
mucoaselor dupi Novarsenobenzol.

c) Anemiile aplastice. Au fost publicate cateva sazuri Vdeu ci-
tre Vedel, Giraud, Lévy, Masary, Widal, care au apirut _fara ca
bolnavii si prezinte in antecedente vreun simptom sanguin. Pre-
sintd tabloul clinic al unei anemii pernicioase. Semne: hipoglo-
bulie, leucopenie, trombopenie, fira nici un semn de reactie din
partea organelor hematopoetice.

d) Agranulocitoza. A fost descrisi de Schults si Aubertin,
Evolueazi cu un sindrom toxiinfectios grav st sindrom hemato-
logic caracteristic: leucopenie polinucleard, mononucleoza.

Boala evolueazi spre o amielie totald acutd §1 moartea sur-
vine in cazuri acute la 2—3 siptiméni, in cele supraacute a doua,

sau a treia zi
Gougerot Uhry descrin cazuri de anemi profunde de tip

agranulocitar,

3. ACCIDENTELE VISCERALE.

a) Accidentele ficatului.

Se manifestd prin icter arsenobensolic si semne de insufi-
clenjd hepaticd.

Aceste ictere pot si fie precoce, apirand in cursul tratamen-
tului si tardive, dupd terminarea lui (dupd Milian dela 8—12
sdptimani).

De obicei prezintd caracterele unui icter benign cataral §i se
termind prin vindecare in 4—6 siptimani. Complicafiile apar mai
frecvent intre a doua si a treia lund dela data infectiei.

Cauzele posibile ale icterului sunt acelea pe care le gisim i
in etiologia tuturor complicatiunilor viscerale salvarsanice.

Astfel Jeanselme susgine natura toxici a salvarsanului, dato-
ritd unui hepatotropism.

Contrar acestei teorii Sézary si Masson sustin, ci dozele in-
jectate sunt inofensive pentru ficat.

Astfel Masson dozand cantitatea arsenului trivalent care se
depune in ficat, a constatat ¢ nu se poate pune in evidenti un

hepatotropism arsenical. Unele serii intr’adeviir toxice nu au dat
nici un caz de icter.
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Pinkus interpreteazd icterele survenite in decursul tratamen-
tului cu neosalvarsan ca o reacfie Herxheimer a ficatului.

Dupid Ravaut icterele ar fi datorite actiunii arsenului asupra
unui ficat deja lezat de lues, Continuarea tratamentului ar trans-
forma icterele usoare in ictere grave.

Hagueneau si Kindeleky susgin cd icterele ce apar precoce in
decursul infectiei sifilitice $i care se vindecd prin tratament cu
arsen, sunt de naturd sifilitici. Icterele ce apar tardiv §i se agra-
veazd prin tratament cu neosalvarsan sunt de naturd toxica.

Teoria Dbiotropici explici aceste ictere, ca fiind datorite
exaltirii virulentei treponemelor, sub influenta arsenului.

Sézarv sustine cd germenul necunoscut al icterului banal
si-ar exalta virulenfa prin introducerea arsenului in organism.

Nicolaw intr'un caz de icter grav letal, constatd o atrofie a
ficatulul cu leziuni pur degenerative (degenerescentd grasd ma-
sivd), fdrd alte semne de alteragiuni anatomo-patologice, admitand
teoria toxicd.

Stanca descrie o bolnavd care dupd prima injectie reactio-
neazi cu crizd nitritoidd, iar la continuarea tratamentului pre-
zintd icter grav cu hematemezd si emoragii stomacale. Conclude
cd icterele ar fi datorite susceptibilitdtii personale organice.

Ehrlich spune ci ,,fiecare spirochet poartd bitul de maresal®,
deci tabesul si paralizia generald ar fi determinate dela inceputul
infectiunii.

Levaditi prin virusul neurotrop confirmi cercetirile luwi Ehr-
lich.

Bazat pe acestea Stanca afirmd cd fiecare organism ar purta
in sine comportarea fatd de salvarsan.

Lerede intr'o statisticd aratd cd din 36 de sifilitici care pre-
zintd crize nitritoide, 30 au manifestat i icter.

Teoria bicelulard admisd de Hafieganu, cd ar fi doud feluri
de celulele hepatice, unele care produc bila si altele care elimini
acest produs, determind pe Stanca si sustind cd ar fi lezate celu-
lele eliminatoare.

Bila se produce, dar eliminarea ei ar fi turburatd, dovada
cd tegumenteie sunt icterice, Aceste fenomene sunt mai evidente
in cazurile cand celulele sunt lezate, prezentand un locus minoris
resistentiae. Arsenul ar ataca cu predileciie celula imbolndviti;
stim cd arsenul are o afinitate predilectd pentru sistemul simpa-
tic, iar in cazul cand este lezat, arsenul va ataca direct celulele
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nervoase, dand turburdri circulatorii care ar favoriza leziunea
b

celulelor hepatice.
‘Ziehler sustine ¢ !

termini decat rar turburdri hepatice.
Arndt a observat in cursul anului 1921, i de ;

{ere postsalvarsanice (Berlin), proporfie cu totul neobicinuiti

pand atunci. . o o .
Todd a observat 24 de cazuri in acelagi timp — in Anglia.

$’au ohservat in anii 1922—1923 o serie de cazuri

5 tratamentul energic cu salvarsan nu de-

281 de cazuri de ic-

In Romania
de icter. ",

Din dceasta se observd ci unele preparate sunt mult mai ic-
terigene ca celelalte.

In concluzie suspendim tratamentul cu neosalvarsan la cele
mai mici simptome de intoleranti din partea ficatului; dacd ic-
terul survine tardiv in timpul unei pauze terapeutice, contrain-
dicim reluarea tratamentului. Tratamentul antiluetic cu salvar-
san poate fi insi reluat cu anumite precaufiuni dupi trecerea
unui interval de cateva luni dela vindecarea icterului.

Icterele observate corespund adesea unui tratament insufi-
cient sau riu condus.

b) Accidentele rinichulud.

Exceptionale la indivizii normali, aceste accidente ar ii da-
torite unei toxicitdti (factor toxic) a preparatelor $1 in directd
legdturd cu mirimea dozei administrate.

Medicamentele pot si provoace o nefriti prin reactivarea
leziunilor anterioare ale rinichiului, fie agravand o nelritd sifi-
liticd existentd. E analog cu fenomenul lui Herxheimer. Aceste
nefrite pot fi grave, insd de obicei prezinti o simpli albuminurie,
care se repetd la fiecare reluare a tratamentului arsenical.

In alte cazuri nefrita ar fi datoritd unei intolerante a paren-
chimului renal fatd de neosalvarsan, ar fi deci o nefriti alergici.
Astfel se pot explica accidentele uremice, ce apar dupd doze mici
de neosalvarsan.

Avem si o nefritd post-terapeutici de naturi microbiani, da-
torit‘ﬁ unei exagerdri a virulenfei germenilor prin actiunea bio-
tropicad a neosalvarsanului,

Arsenii trivalenti sunt perfect tolerati si nu au in mod nor-
mal nicio actiune ddunitoare asupra rinichilor, in opozitie cu ar-

senii pentavalenti cu actiune de agravare a leziunilor renale le-
gere.
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In concluzie, nefritele depind de doui cauze:

"1. De reactwarea leziunilor renale, caracterizate la inceput
printr'o albuminurie ce progreseazd cu numdrul injectiilor,

Berge s1 Schulmann publici cazul unui bolnav atins de lues
renal, care dupd a doua injejctie de novarsenobenzol (0,30 gr),
prezintd fenomene uremice grave, urmate de moarte.

2. De o intolerantd specificd individuald.

c) Accidentele nervoase.

Pot fi precoce sau tardive. Cele precoce sunt caracterizate
prin crizele convulsive ale encefalitei emoragice.

Accidentele tardive toxice sunt nevralgiile si nevritele ce se
observi dupd un tratament mai indelungat. Apar deobiceiu la in-
divizii trata§i cu doze mari $i prelungite. Avem o turburare 2
reflexelor tendinoase in special al celui achilian, manifestat prin
abolire,

Aceste turburdri dispar dupd incetarea tratamentului arse-
nical, dar durerile persistd timp indelungat si reflexele revin greu.

Rabout si Mouson au publicat un caz de stndrom siringomie-
litic cu termoanalgezie complectd si cu turburdri paralitice. Este
un caz de mielitd toxici, asociatdi cu fenomene vaso-dilatatorii,
hemoragii, consecutivd tratamentului cu arsenobenzol, caci sis-
tindu-se tratamentul se produce vindecarea complecta.

Alteori indivizii injectafl cu'neosalvarsan prezintd fenomene
de paraplegii sau incontinen{id urinara.

Dupi tratament cu ser salvarsanizat conceput de Marinescu,
avem uneori fenomene nervoase caracterizate prin nevrite, diple-
gii, paraplegii, turburdri trofice si sfincteriene (incontinent).

d) Accidentele aparatului circulator.

Leziunile cardiace sifilitice sunt influentate in bine de trata-
mentul antiluetic, in timp ce cele neluetice nu sunt de loc influen-
tate, ba chiar agravate.

Bonnet publici cazul unui bolnav de 28 ani, cu reumatism
vechiu, care la 38 de zile dupd ce a primit 5 injectii, prezinti
epistaxe, amefell, taxate drept accidente neosalvarsanice, emo-
ragiile persisti, apar fenomene de insuficien{d aorticd, splina
se mireste, febra devine continud; moartea survine subit dupi
patru siptimani dela inceputul boalei.

La autopsie valvulele sigmoide prezinti leziuni ulcero-vege-
tante, mitralele doud ulceratiuni, dintre care una perforati com-
plect. Este un caz de endocarditd infectioasd, in evolujia ciruia
»I14* a jucat un rol deosebit.
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Scripci citeazd cazul unei bolnave .dev30 zu}i, care du@ )
injectie de neosalvarsan (0,15 gr.), pre21.nta l'a citeva _o.re o he-
moptizie, La radiografie se constatd o dilatatie a arteret pulmo-
nare. Aceste leziuni ale arterelor pulmonare predispun la hemop-
tizii, care uneori pot fi fatale. o

Bolnavii cu sriocarditi prezintd o contraindicajie a trata-
mentului cu neosalvarsan, deoarece arsenii trivalenfi au acfiune
depresivd asupra tonicitdfii cardiace, dand in acela§i timp o va-
sodilatatie cu stagnarea sangelui in organe. Aces.te 1;110mene duc
la o insuficient3 cardiaci ce evolueazd spre o asistolie.

e) Diverse accidente. o .

Milian observi un bolnav care dupd a treia injecfie prezinti
o diminuare a vederii, o miopie subitd. Ar fi datoritd dupd Mi-
lian, unei contracfiuni a muschiului ciliar din cauza unei intoxi-
catiuni arsenicale.

Arsenobenzolii au o actiune electivd specificd fa{d de termi-
natiunile nervoase ale simpaticului ocular.

In alte cazuri se observd injejctarea conjjunctivelor insofitd
de eritem al pleoapelor si secretie lacrimali.

Nacegeli citeazi un caz de eritem al frunfii si al conjuncti-
velor, datoritd probabil actiunei vasodilatatoare a neosalvarsanu-
lui si le interpreteazd ca un semn de alarmi, recomandand pru-
dentd in administrarea lui.

Burnier publicd trei cazuri de lichen plan, survenite in urma
unui tratament cu neosalvarsan.

Soulas citeazi cazul unei bolnave care dupi doud injectii de
0,15 gr. neosalvarsan, face o laringitd acutd cu debut brusc, cu
fenomene grave respiratorii, cu disfagie si o roseatd difuzd a
laringelui.

Alteori neosalvarsanul poate redestepta infectii latente, ast-
fel se cunosc cazuri de tuberculozi reactivate prin injec{ii de neo-
salvarsan,

o C.'./zauffard citeazd cazuri de eritem nodos, ce survin dupi
mjectu cu neosalvarsan.

IT. Accidentele netoxice.

- Reactia Jarish-Herxheimer.
. Biotropismul lui Milian.
. Recidive sifilitice.

LI —
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1. REACTIA JARISH-HERXHEIMER.

E consideratd ca un puseu congestiv, ce apare la nivelul le-
ziunilor sifilitice. Acest puseu ar fi datorit conflictului dintre ar-
sen si treponeme. Organismul se resimte de acest conflict si se
traduce prin fenomene clinice. Evolutia e benigni, rareori ia o
alurd gravd. Avem reactiuni locale si generale.

a) Reac{uuni locale — la nivelul pielei 5i mucoasei: o mirire
a sancrului, o extensiune a leziunilor secundare si tertiare.

Accidente la nivelul organelor, se produc la indivizii cu le-
ziuni sifilitice localizate la organul respectiv. Astfel un tabetic
prezintd accentuarea durerii, un paralitic general o agitatie cu
turburdri diverse nervoase, cefalee, surditate trecitoare. Alfii
prezintda turburdri renale (albuminurie nefrite), hepatite cu icter,
ete.

b) Reacliuni generale — caracterizate prin accese febrile,
cefalee, viirsituri si o stare de tAu general. Reactiunea Herxhei-
mer se produce de obicei dupd intaia injectie.

Conduita medicului dupd pirerile autorilor francezi este de
a intensifica tratamentul arsenical. Totus se impune o prudenti,
aceste simptome precoce putand fi semne precursoare a compli-
catitlor mai grave.

2. ACTIUNEA BIOTROPICA.

[Este o proprietate, pe care o-are tratamentul arsenical de a
redestepta focarele de infectie latentd §i de a exagera virulenja
microbilor.

I_a malarici se observi adesea dupd injectiile cu neosalvarsai
accese febrile cu mirirea splinei si aparijia in singe a formelor
protozoarului palustru.

Se mai pot observa: angine, bronsite, abcese, erisipel, pro-
duse prin redesteptarea virulenfei microbilor. La fel se constata:
eriteme nodoase, herpes, lichen plan, psoriaze, eriteme precoce.

Eritemul zilei a noua, apare intre ziua 7—10-a. Data apar1-
tiei nu depinde de mirimea dozei nici de numirul injectiilor.
Apare cu febrd, virsidturi si cu eriteme de tip scarlatiniform, al-
teori morbiliform sau urticarian. Nu sunt contagioase.

Tratamentul poate fi continuat dar se recomandd prudentd.

3. ARSENORECIDIVE.

Neosalvarsanul cauzeazid accidente nervoase ce apar la un
interval de la 20 de zile pand la trei, patru sau chiar cinci luni,
dupi terminarea tratamentului.

.
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Debutul clinic este lent, progresiv, foarte rar brusc, cu feno-

mene prodromale: cefalee, insomnii, ameteli, durer1 fugace, febri

ugoara.

Neurorecidivele. oL .

Neurorecidivele prezintd o simptomatologie ce variaza dupit
localizare.

a) Meningorecidivele. ) 5

Meningorecidivele dau sindromul meningeal cu: cetalee'\rar-
situri, febrd, puls aritmic, tabloul saguin prezintd o leucocitozi
cu mono si polinucleare, albuminoza. ‘

Sindromul meningeal se poate complica cu O encefalitd cu
ictus si paralizii, cu arterite urmate de hemiplegie.

Cele mai des atinse sunt organele simfurilor, fiind lezati
nervii cranieni.

b) Tulburdrile auditive.

Dintre nervii cranieni cel mai frecvent atins este nervul au-
ditiv.

l.eziunea poate inferesa una sau ambele ramuri.

Avem: ameleli, vajaituri, hipoacuzie ce poate merge pand la
surditate complectd labirinticd. Cand participd $i nervul vestibu-
lar avem o stare vertiginoasd.

Surditatea, ce apare la cateva siptimani dela sistarea trata-
mentuluj arsenical, constitue simptomul cel mai caracteristic a
nenrorecidivelor.

¢) Tulburdri oculare.

Caracterizate prin: diplopie, sldbirea vederii pand la cecitate
sunt datorite neuritei optice uni sau bilaterald, neuroretinitei; la
examenu! oftalmoscopic constatim o staza papilard. Leziunile ce
intereseazd motorul ocular comun, extern si patetic se traduc prin
paralizii izolate sau asociate a muschilor globului ocular,

d) Nervul facial.

Nervul facial poate fi interesat de paralizie uni san bilate-
rald, Hudelo citeazd cazul unui sifilis secundar care la trei sipti-
mani dela incetarea tratamentului face o diplegie faciali.

e) Neurorecidivele frenicului pot da cazuri de morti subite.

Toate aceste neurorecidive a diversilor nervi cranieni se pot
intrica dind o serie de leziuni variate.

f) Leziunile pot interesa maduva spinirii dind smielite de
tipuri diverse: paralizia ascendentd de tip Landry; Alsheimer
§1 Levandowsky publici cazul unui individ care dupd a 2l-a in-
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jectie, face o paralizie ascendenti cu moarte consecutivi dupi
17 zile; paraplegie, Duvoir, Pollet, Cachin, Piton amintesc un
caz care tratat I2 ani nu prezintd nici un simptom, la cateva luni
dela ultima injectie face o quadriplegie polineuritici arsenicali;
polineurite diverse a nervilor periferici,

g) Se mai noteazd §i dermatorecidive, hepatorecidive fir3
semne de intolerantd pentru arsen.

Evoluta si prognosticul e in functie de recunoastere si tra-
tare cit mai precoce,

Asupra patogeniei planeazi o complecti desorientare.

Finger explicd arsenorecidivele prin actiunea toxici a neo-
salvarsanului.

Milian sis{ine cd 95% din hepatorecidive sunt de naturi
sifiliticd,

Ehrlich, dovedind cd aceste accidente dispar prin tratamen-
tul arsenical, conclude ¢a ar fi datorite unui tratament insuficient,
spirochefii canalului rachidian nefiind ‘accesibili ar da o actiune
biotropici de exagerare ‘a acfiunii  manifestate prin leziuni
nervoase.

Accidentele ar rezulta deci'dintr’o sterilizare incomplectd «
organismului sifilitic.

Autorii francezi sus{in mai recent, ci aceste accidente tre-
bue si fie considerate ca facand, parte dintr'un sindrom carac-
terizat printr’o rezistentda fa{i de arsen.

Se indicd continuarea energicd a tratamentului cu neosalvar-
san, In cazurile unde nu se pot adminstra decit in doze mici si
la intervaie prea mari e hine si nu se trateze cu arsen, dozele
mici fiind favorabile producerii neurorecedivelor.

MOARTEA [N CURSUL TRATAMENTULUI CU
SALVARSAN.

(,,Salvarsantodt”)

Accidentele mortale desi extrem de rare fati de marele nu-
mir de injectii ficute, cu toatd abilitatea §i experienta medicu-
lui, nu pot fi cu totul evitate.

In 1911 cazurile mortale depaseau numirul de 50, De atunci
au crescut vertiginos, cu toatd perfecfionarea preparatelor si a
technicii.
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Bournier publicd in Annales de venerologie anul 1913, 23 de
cazuri de morti ivite in decurs de 6 luni. o '
In acelas an, Miskdjian in teza sa publici 164 de cazuri.

dintre care Ehrlich recunoagte ca valabile pentru moarte prin sal-

varsan 24 cazuri. , _ .
Mentbrger semnaleazi pand la 1914, 274 de cazuri mortale

la adulti si 30 la copii eredosifilitici. Schmidt su;.n}nz'md aceasta
statistici unor cercetdri critice, a exclus 102 cazur1 in care moar-
tea putea fi independentd de aplicarea salvarsanului.

Obermiller a adunat alte 22 de cazuri, din care Zunbusch
exclude 11, ca nefiind sigur salvarsanice.

Mai recent Fruechwald in 1919 publicd 2 cazuri de moarte
survenite la 5 zile dupd a 2-a injectie.

Zuwmbusciz, un caz de moarte survenitd 6 zile dudpd a 3-a in-
jectie cu 0.60 gr,

Brulins si Locwenberg publici cazul unei vechi sifilitice de
doi ani in tratament, ce sucombi in timpul unei ultime serii de
salvarsan si mercur; bolnava a primit 11 zile 0,90 gr. neosal-
varsan §i a murit 3 zile dupd ultima injectie.

Stahn si Fahr in 1920 publica 3 cazuri, ce an apdrut in inter-
val scurt, dupi ce timp de 10 ant nu au fost semnalate cazuri le-
tale in acel spital (Barmbeck din Hamburg). In aceste 3 cazuri
bolnavii au primit respectiv. 1,35 gr. neosalvarsan in 11 zile, 1,80
gr. in 16 zile §1 1,35 gr. in 15 zile. Moartea a survenit intre 4—15
zile dela ultima injectie.

Cercetdrile au dovedit, cd bolnavii au primit neosalvarsan
cu numere de control diferite, in timp ce alti bolnavi injectati
cu serii identice nu au prezentat nici un simptom patologic.

In cazurile letale a fost indiferent dozajul, deoarece cu toati
technica si indicatiile cele mai precise, se pot ivi encefalite sal-
varsanice mortale.

Moartea se poate produce nu numai dupi injectit intrave-
noase, ci chiar dupd cele intramusculare si subcutanate. (Cazu-
rile lui Wesiphal, Ravaut, etc.).

Moartea poate si survini dupi prima injectie cu doze de
0,30 gr.—0,60 gr.

Ea poate surveni si dupi a 2-a injectie la indivizi in apa-
rentd perfect sindtosi.

Dupd cum am vizut din statistica lui Jamin moartea se pro-

duce mai frecvent dupi prima injectie, scizind progresiv cu nu-
marul injectiilor.
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Aceste cazuri au fost datorite fie unei greseli de technici,
fie unei negligente din partea medicului, sau chiar dupi toate
examindrile si technica cea mai buni aplicati, accidentele mor-
tale nu au putut fi evitate,

Nicolas 51 Moutot desi partizani convingi ai arsenoterapiei,
ajung la concluzia, c¢d medicii trebue se fie pregititi totdeauna
la rdsplata unui accident grav pe care nimic nu-1 poate prevedea.

Asupra mortii cu salvarsan pledeazi o serie de ipoteze care
nu pot explica totusi toate cazurile mortale,

Gaucher si Milian presupun o intoxicatie arsenicali.

Leredet emite ipoteza unei ,doze critice”, peste care dacii
trecem apar fenomenele de intoleranti,

Morrel si Mouriquand presupun o turburare a functiunii re-
nale. Functia renald alteratd permite acumularea unei doze toxice
in ficat.

Wechselmann stabilind faptul, c¢d mai in toate cazurile le-
tale s’a fdcut un tratament mixt'cu o sare de mercur si neosalvar-
san dd urmitoarea explicatie: mercurul ar determina o leziune
renald, eliminarea neosalvarsanului fiind  astfel intirziati sau
chiar imposibild, ar permite transformarea nosalavrsanului ,in
vivo” In arsenoxid toxic. .

Falr a examinat In cazuri 'de morf{i salvarsanice, rinichiul
fara sa fi constatat leziuni de nefritd mercurici,

Dacdi moartea salvarsanicd nu poate si fie prevazutd totusi
azi, stiinta dispune de o serie de metode ce permit si evitim si
vindeca aceste accidente.

Wolf si Finger considerd tratamentul arsenical ca un tra-
tament de exceptie.

Siccard propune si aplicd doze mici repetate in injectit intra-
musculare. Tot aceasta teamd de accidente salvarsanice a condus
la o serie de tratamente si metode cu diverse preparate, altele
de cat arsenul s1 la aplicarea tratamentului cu arsen pentavalent.

In clinica dermatologicd din Cluj intre anii 1919—1932 au
fost dupi statistica lui Petcu 3269 de cazuri de sifilis, Din acestea
au fost tratati cu preparate novarsenobenzolice 2190 de bolnavi,
deci un procent de 66,96% din numdirul total al bolnavilor. Nu
s’a observat nici un caz de moarte salvarsanica, accidentele surveni-
te in genere au fost usoare si in numadr redus. Pirerea Prof. Tdtarn
asupra neosalvarsanului este urmaitoarea: ,,Am credinta nestri-



24

mutatd, cid dintre preparatele arsenobensolice, neosalvarsanul este
acela care prin modul de fabricagiune, prin controlul stiinfific la
care este supus, prin eficacitatea lui in toate formele sifilisului,
este preparatul ideal in practica medicald. Credinta mea este con-
firmata si prin faptul, cd secia igienicd a Societdfii Natiunilor 5
acceptat neosalvarsanul ca un preparat standard, cu care se com-
pard toate preparatele arsenobenzolice inainte de a fi puse in
comert’”.

Cu toate accidentele §i imperfectiunile pe care le prezinti
novarsenobenzolii totusi rdmén singura bazd solidd in terapia
sifilisului.



CAPITOLUL II.
Patogenia accidentelor arsenobenzolice.

Cu toatd ameliorarea preparatului ,,606 Ehrlich si Hata’.
a prepardrii in laboratoarele ,,Georg Speyer-Haus din Frankfurt
de Bertheun a ,,Neosalvarsanului 914, accidentele, datoriti ri-
spandirei tratamentului cu arsenobenzoli, se inmultesc,

.a inceput a fost incriminatd in toate accidentele toxicitatea
preparatului. Apoi rand pe rand au fost incriminate apa ca ve-
hicol si solvant, sticla ce confine preparatul; etc.

v bl 3

Asupra originei reale a accidentelor domnea o neguri.

Incetul cu incetul teoriile fanteziste au cdzut ficind loc la
doud teorii mai plauzibile:

I. Teoria toxica,

I1. Teoria anafilaxiei.

. Partizanii teorei toxice atribuesc accidentele: .

a) Unei acumuliri a dozelor Hudelo, Montlawr, Nathan.
Zieler.

b) Unei leziuni iatente preexistente viscerale:

Suprarenalelor Sergent.

Rinichiului Jeanseline, Lacapeére.

Insuficientei functiei hepatice Hoffmann, Glombitza.

[nsuficientei elimindrei cutanate Goubeau.

I1. Teoria anafilaxiei a lui Richet adoptatd in 1911 de citre
Ravaut si Weissenbach apoi de citre Weckselmann, Swift, Danys,
a fost complectatid cu teoria coloidoclazicid a lui Widal.

Milian in 1929 adaugi, alituri teoriei infectioase §i toxice $1
cea a Bioiropismalia,

In ultimul timp se adaugd si un alt fapt, e acela al arseno-
rezistentei. :
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1. Teoria Anafilactica.

In 1911 Ravaut si Weissenbach sunt primii care presupun in.
socul anafilactic. Substratul acestet

atogenia crizei nitritoide )
censit are §i o agregare in masse compacte

sensibilitdfi ar fi o precipit At
a particulelor care constituesc c0101.zu. .

Weckselmann §i Twchenzov in 1912 fac aceias constatare.

Besredka §i mai ales Danysz au conclus cd ,,Arsenobenz‘oln
posedi toate proprietdfile fiziologicf’- alf}_ album.m‘elor, provocanc}
in organism aceleasi reactii ca antigenil proteici. Aceasta ar fi
cauza ci arsenobenzolii injectafi intravenos nu dau nici o reac-
tiune aparenti dupd prima injectie i provoacd o crizd anfilac-
tici dupd a 2-a”.

Nathan si Zieler sustin, cd ar fi o idiosincrazie, insd se stie
ci idiosincrazia se manifestd dela prima injectie.

{iune aparenti dupi prima injecfie §i provoacd o crizd anafilac-

Widal, Abrami, Brissaud asimileazd criza nitritoidd socului
coloidoclazic. Acesti autori au demonstrat cd unele cristaloide,
introduse in vine sunt capabile si provoace chiar dela primele
injec{ii, firi vre-o sensibilizare prealabild, socuri identice celor
anafilactice. :

Flandin, Tsanck, Roberti au constatat fenomene hemoclazice
tipice (leucopenie, inversiunea formulei leucocitare, hipotensiunc
arteriald, diminuarea hematiilor), {ari ca si apard de cit foarte
rar crize nitritoide, Pentru Kopaczewski criza nitritoida ar fi un
soc anafilactic, datorit rupturei echilibrului coloidal, ce determini
a floculare intravasculard a micelelor coloidale ale serului, dand
fenomene de asfixie locale ce se instaleazi rapid. Fleig susfine
cid ar fi constatat prezenta acestor flocule in plimani §i oase

Oricare ar fi mecanismul producerei daci este vorba de o
anafilaxie ea poate fi pusi in eviden{ prin probele urmitoare:

1. Intradermoreactia. Este pozitivi la indivizii care au avut
0 eritrodermie arsenobenzolici si se obfine cu 1/10 cc. dintr'o
soluie de 914 (1:100),

Intradermoreactia nu precede eritrodermia.

Ca . valore de diagnostic ne permite un diagnostic re-
trospectiv.

Intradermoreactia pentru Milian si Garnier ar fi datoritd
unei intolerante cutanata, localizats Eritrodermia este o intoxi-
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catie cronicd arsenobenzolicd ce odati instalati, di o intolerantd
a organismului in orice dozd cat de infimi, Pielea si sistemul
simpatic rdman pentru totdeauna intolerante. Nu este deloc da-
toritd interventiei vreunui factor humoral.

Ravaut din contrd, susfine ci ar fi datoriti unei anafilaxii.

2. Punerea in eviden{d a precipitinelor. Nu s’au putut pune
in evidentd precipitine anti-arsenobenzolice, cici orice ser uman
precipiti cind este pus in contact cu o solutie de ,,914”, cu con-
ditia ca sa fie cantitate suficientd de ser.

3. Transmiterca anafilaxiei la animal. Flandin si Tzanck au
obtinut rezultate pozitive pe cale intracardiaci la cobai.

Pentru Milian aceste rezultate nu ar fi in favoarea originei
anafilactice a accidentelor,

Gaté, Thiers, Cuilleret sustin ci patogenia acestor accidente
e mult mar complexd. Admit cd ar putea fi si accidente prin sen-
sibilizare $1 prin intoxicare, ,este dificil de a nu admite natura
toxicd a eritrodermiilor apdrute tardiv; insid faptul c¢i bolnavul
devine intelerant chiar la’ doze infime de medicament si reactiu-
nile de laborator f{iind pozitive denotd cd intoxicatia se complicl
cu anafilaxia™.

Sezary sustine ca $1 Milian urmitoarele ,eritrodermia
din punct de vedere a evolutiei clinice nu se aseamdnd crizei
anafilactice”.

I1. Teoria toxieit.

A fost invocati teoria actiunei nocivd a oxidului de arsen
(oxid aminofenol arsenoxid), de neevitat in prepararea arseno-
henzolilor.

Pomarel a demonstrat ci oxidul de arsen nu existd decat in
doze infime in preparatele comerciale §i ¢d nu ar produce soc,
avand doar o actiune hipertensivi.

Pomaret i Jeanselme sustin cd accidentele cd ar fi datorite
unui goc acid atribuit functiei fenol a arsenobenzolilor.

Dupi Milian socul acid ar fi favorizat printr’o insuficienta
a alcalinititii umorilor si o diminuare a rezervei alcaline. El se
bazeazi pe cercetirile lui Gautrelet care, examinand sangele unut
mare numir de intloerangi cu arsenobenzoli, a constatat in mod
regulat o diminuare a alcalinitdfii sanguine.

In contact cu umorile astfel modificate ,,914” s’ar descom-
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Para-606” de o nocivitate mult ma

pune in produsi de tipul ,, de o > :
a rolul acidititii crescute in perioada

mare. Astfel se poate explic
digestivd. o

Pentru Pomaret si Jeanselme aciditatea s : .
precipitarea intravasculard a complexul‘ui protemo—z}.rsen(?fenol1c,
dand embolii care duc la obstructia capilarelor. Ar fi deci un fe-
nomen fizic, constind dintr'o precipitare coloidald proportionali

cu gradul aciditdtii sanguine. o N
Ar fi dupi Danvsz o coloidiclazie, adicd o criza hemoclazica.

angelui favorizeazi

produsd printr'un fenomen analog cu socul baric Lmni'ére.

Tot Danyss conclude: dacd precipitatele se po.t dizolva cu
ajutorul anumitor baze, accidentele (deobicei imediate) iau un
sfarsit rapid. Cand cantitatea de precipitate din plasmd este prea
mare §i nu mai pot fi topite aceste precipitate de cdtre baze,
atunci accidentele se prelungesc ddnd formele grave epileptiforme
s1 comatoase

Milian sustine ci leziunile hepatice si renale dar mai ales le-
ziunile prexistente ale sistemului endocrino-simpatic sunt agra-
vate prin arseonobenzoli,

Daci intoleranta e bruscd avem criza nitritoidd. Dacd iuto-
leranta e prelungiti avem eritrodermie, care dupd Milian ar fi
o crizd nitritoidi cronici.

Nicolaw admite ci toate’fenomenele crizei nitritoide ar fi
datorite unor turburdri complexe in inervaia vago-simpatici.
provocate de actiunea neosalvarsanului.

Pentru Milian ,,914“ ar exercita o acfiune electivii simpati-
cotropd inhibandu-i funcfiunea vaso-constrictivi.

Dupa Juster Neosalvarsanul ar da o crizi vagotonici dato-
ritd excitatiei parasimpaticului.

Nicolaw considerd pirerile ambilor prea exclusiviste, susti-
nand cd ar fi un fenomen mai complex printr'o intricare de
simptome, dintre care unele traduc o stare de vagotonie. Ar fi
o actiune amiotropd a Neosalvarsanului pe care si alte substante
ca at{-opina, adrenalina, sunt capabile si le exercite asupra siste-
mului nervos.

Prodycerea relativ foarte rar a accidentelor si repetarea lor
12.1 aceeasi indivizi, ne arati ci alituri de medicament intervine
§i un teren sp'.ecial al cdrui fond e o instabilitate a tonusului ve-
ge-tatl'v,. TGV_emnd un rol important constitutiei neurovegetative
a individului, medicamentul jucind rolul unui factor deslintuitor.
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Deci dupd Nic)law indivizii cari fac crize nitritoide se im-
part in doud categcrii:

a) Bolnavi intoleranti ireductibili care fac crize nitritoide in
mo: constant, ori de cate ori li se administreazi 914, chiar si
in doze minimale. Aceastd intoleranti se manifesti fie dela in-
ceput (idiosincrazie) sau se manifestd mai tirziu ca un feno-
men de anafilaxie, Odatd apdturd intoleranta se mentine perma-
nent ficand imposibil orice tratament arsenobenzolic. Aceasti
intoleran{d nu are o specificitate absolutd pentru arsenobenzoli.
ea putand fi deciangatd $i de alfi agenti. Astfel Sdrdteann descriz
o crizd dupd cianurd de mercur, bismut, mirion §i fiogethan.

b) Bolnavi care fac crize nitritoide numai cu ocazia unor
injertii, in restul timpului medicamentul fiind bine tolerat,

Alci avem doi factori:

1. Factorul preponderent ar fi tot terenul care ar da o va-
riaie probabild sub actiunea factorilor interni endocrini.

2. FFactori de origine externd accidentald ca: oboseala fizicd,
ingestia unor alimente sau bauturi.

[11. Biotropismul.

Preparatele arsenobenzolice ar avea o functiune de necroto-
pisir, adici de distrugere a spirochetilor (actiune spirocheticida).

Pe lingd aceastd proprietate ar avea si una de biotropism,
de a redestepta spirochetii, adici de activare a spirochetilor.

Biotropismul ar fi datorit cantitdtii insuficiente de neosal-
varsan.

Milian a insistat asupra acestor fapte; injectia cu ,,914” reac-
tiveazi adesea o infectie latentd,

Gougerol clasificd in trei grupe eritemele ce survin in cursul
curel arsenicale.

1. Eriteme precoce toxice a primelor zile. Contraindicd con-
tinuarea tratamentului,

2. Eritemele infectioase ce apar intre ziua a 7—10-a, permit
continuarea tratamentului.

3. Eriteme tardive arsenobenzolice, tratamentul trebue oprit
deoarece ne indici o contraindicatie absoluti a continudrei cu
tratamentele arsenicale,



IV. Arsenorecidive §i arsenorezistenia.

Nicolas, Lacassagne, Froment sustin c.ﬁ geneza acestor ar-
senorezistente ar fi datorite terenlut (orgamsm.ul): §1Atreponeme1,.

Aceste arsenorezistenfe par a se fi inmulgit, incat ne 1?ute1n
intreba daci nu ar fi un fel de ,mitridatizare a treponemei”.

Deosebim urmitoarele grupe:
. - ’ =4 ~ -
1. Arsenorecidive ce se menjin intro formi larvatd farid

manifestdri vizibile. o §

Bolnavul e menginut de Novarsenobenzol intrio stare fara
leziuni vizibile dar Novarsenobenzolul nu impiedicd afectiunea
de a se manifesta apoi prin pusee de atac.

9 Arsenoresistenfe tipice — leziunile nu sunt modificate
prin tratamentul arsenical, uneori apar chiar leziuni noi cu toate
ci bolnavul a primit doze mari de neosalvarsan.

3. Arsenoreactivdri — fiecare injectie declangeazd leziuni

noi.
ACCIDENTELE CHIMICE.

Accidentele chimice depind de:

1. Calitatea preparatului.

2. Solvant,

1. Preparatul arsenical. Cu inmuliirea §i perfectionarea pre-
paratelor arsenicale trivalente, accidentele au diminuat din inten
sitate si frecventd, Preparatele cele mai mult utilizate sunt urmai-
toarele: Neosalvarsanul, Novarsenobenzolul francez, Neosaluta-
nul romanesc, Suliarsenolul, Solu-Salvarsanul, Myo-Salvarsanul.

Neosalvarsanul, 914"  (m-dignino-p-dioxyarseno-benzol-
metilen sulfoxilat de sodiu), confinutul in arsen 32%. Se oxi-
deazd extrem de rapid, transformandu-se intr’un produs toxic.
Administrarea lui necesitd o technici extrem de simpli.

Accidentele datorite neosalvarsanului, pe langi cauzele bio-
logice si fiziologice ale organismului receptor, sunt datorite ca-
litafii medicamentului. In aceasti categorie intrd accidentele cc
se produc in serie la un mare numir de bolnavi injectati cu pre-
parate difl aceeas serie, sau nurnere apropiate. Aceste accidente
se pot evita, prin inliturarea acestor produse.

Lament in Franta a observat in aceeas zi trei accidente grave,

la bolnavii injectati cu fiole purtind acelasi numdr de fabricafic
(12944)
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Dubreuille confirmi nocivitatea aceleasi serii si mai semna-
leazd alte serii, care au dat accidente. Lévy—Frienkel au observat
crize nitritoide la jumitate din bolnavii injectati intr'o zi. Acci.
dentele s’au repetat §i in zilele urmdtoare, fiind datorite fiolelor
cu numerele 7704, 7768, 7788, 7884. Accidentele au dispdrut
odatid cu scoaterea din uz a acestor serii, Accidente similare au
fost observate si la noi in intervalul dintre 1922—1925. Aceste
accidente s’au produs cu fiole purtind litera B cu numere de
ordine foarte apropiate. Astfel ficlele care au determinat doui
cazuri de crizd nitritoidd mortald purtau numerile: 42477, 42574.
Alte doud fiole, care au determinat crize nitritoide la toti bol-
navii injecta{i in numdr de cinci, purtau numerile 41526 si 41528.
Aceleasi numere din seria B cu numere de ordine nu prea de-
patate de cele intrebuintate in Romania, au dat accidente mor-
tale si crize nitritoide in Olanda, [ftalia si Germania,

Jadassolin, Arndt, Reinlardt admit existenta unor serii to-
xice datorite neosalvarsanului preparat  defectuos. Se stie ci
fabricarea in serie a neosalvarsanului nu di in totdeauna pro-
duse identice putand provoca diverse accidente.

Nicolaun a injectat 30 de iepuri cu doze din seriile toxice. Din
totl tepurii injectati unul a murit-dupd trei zile, altul a prezen-
tat usoare fenomene de soc, iar restul nu a prezentat nimic apre-
ciabil. Acelasi hicru s’a coustatat la bolnavii injectati cu fiole
purtind acelasi numir de serie, care-in mare majoritatea lor nn
au prezentat nici un fenomen morbid.

Deci existd o predispozitie individuald pe care Nicolau o
presupune cia ar fi datoritd constitufiel neuro-vegetative. Acci-
dentele vor fi cu atit mai frecvente si mai grave cu cat doza
administrati este mai mare.

Pe langd toxicitatea preparatului ar fi deci §i o predispozifie
individuali,

2. Calitatea solvantului. Pentru a disolva neosalvarsanul se
intrebuinfeazi apa hidistilatd. Apele distilate vechi provoaci
multe cazuri de accidente terapeutice,

Avramovici tratand un Lolnav cu neosalvarsan observd ci
febricita adesea, ii face intre injec{ii, o injectie intravenoasi cu
doi eme. de apd dintr'o fiold identicd cu celelalte §i constat?
cad la o ori dupd injectie bolnavul prezintd ascensiuni febrile
40°, urmate de dureri de cap §i stare rea.
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Lacapére afirmi ci §i unele cazuri de mo'arte atribuite neo-
salvarsanului ar fi datorite calitdtii vehicolului.

Wechselmann sustine ci accidentele febrile ar fi datorite
unui defect de technici ce ar rezida in calitatea apei — vehicul —
numind accidentul W asserfeliler”. o

Wechselmann crede ci si apa dupd un anumit timp ar fj
plini de microbi si chiar in stare de perfectd distilare ar contine
corpurile lor moarte, ce ar provoca accidentele.

Pinkus sustine ci ar {i datoritd unei technici gresit aplicare
si lipsei de instrumentatie curata.

Lacapére observd prezenta unor substanfe cristaline in apa
distilatd veche pistratd in fiole de sticld inchise. Aceste cristale
ar fi datorite disolvirii sdrurilor ce intrd in compozitia sticlei
fiolei. Din acest motiv sticla de Jena omogena si purd este prefe-
rata celorlalte sticle,

Apele distilate in aparate metalice §i sticld moale, pot si
lase si treacd urme de sustante minerale susceptibile de a da
accidente.

Danyss provoaci la iepuri accidente mortale, injectind api
distilatd ce confine substante minerale in cantitate extrem (e
micd.

In concluzie apa ar juca un rol in geneza stirilor febrile,
consecutive injectiilor cu neosalvarsan, la care se mai adaugi s
un factor individual.



CAPITOLUL I111. -

Regule fundamentale in tratamentul cu neosalvarsan.

Urmadtoarele conditii trebuesc indeplinite de citre bolnav si
medic pentru asigurarea unui tratament corect cu neosalvarsan.

1. Bolnazul in timpul tratamentului va evita:

1. Surmenajul intelectual si oboseala fizici.

2. Toxicele.

3. Va urma indicatiile medicului relativ la regimul alimentar.

IT. Medicul pentru a fi scutit de prejudiciile ce s’ar putea
ivi dintr’un tratament incorect aplicat, trebuie si respecte urmi-
toarele reguli:

1. Sd examineze minutios bolnavul inainte de a incepe tra-
tamentul,

2. S3 urmireascd bolnavul in tot-timpul tratamentului.

3. Instrumentatie aseptica.

4. Solvantul si fie perfect sterilizat §i in cantitate suficienta.

5. S4 nu tind preparatul prea mult in contact cu aerul, cici
neosalvarsanul se oxideazd rapid transformindu-se intr'un pro-
dus extrem de toxic.

6. A injecta in timp util, deoarece s’au vizut accidente da-
torite injectiilor ficute prea repede,

7. Dozajul poate {i mare sau mic dupd indicatii. Totusi me-
dicul trebuie si-si aminteascdd ci ,in medio stat virtus®.

INDICATIHLE SI CONTRAINDICATIILE IN TRATA-
MENTUL CU NEOSALVARSAN.

Vom cerceta minutios inima, ficatul, funcfia renald si ten-
siunea.

Contraindicatiile utilizirii neosalvarsanului- pot fi absolute
st relative. Cele absolute presupun o stare gravd cu alteratii mari
a organismului sau o intolerantd fatd de arsen.
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Avem urmitoarele contramdicafii:

1. Labilitale neuro-vegetativd wmorald.

a) Astmaticii.

b) Polisensibilii.

¢) Vagotonicii.

d) Diateza coloidoclazicd Widal.

¢) Intoleranti fatd de medicamente.

f; Intoleranti fatd de arsen. . )

gJ) Rezerva alcalind diminuatd, aciditatea predispunand la
soc fenolic neosalvarsanic.

2. Discrazie sanguind.

Sindrome hemoragipare.

Anemie gravi.

Leucemii avansate,

3. Aparatul respirator.

Tuberculoza poate constitui o rezerva in administrarea neo-
salvarsanului de oarece poate reactiva, agrava, propaga focarele
de tuberculozd. Putem avea hemoptizii grave §i complicatii tbc.
ale meningelui.

4. Aparatul circulator.

a) Hipertensiunea.

b) Hipotensiunea.

¢) Neuroza cardiacd gravi.

d) Angina pectorali avansati,

¢) Anevrismul.

f) Miocardita.

g) Endocardita,

Jt) Leziuni valvulare necompensate.

1) Aortita gravi.

i) Arterioscleroza.

k) Scleroza coronariani.

Elzrl'ich contraindicd salvarsanul in afectiunile sifilitice ale
aortei,

Lieskind spune ci tratamentul cu neosalvarsan este iluzoriu
in afectiunile cordului.

Romberg, Klups, Weintraub utilizeazi doze mici in. trata-
mentu] aortitelor.

Schottmiiller administreaz
leziuni coronariene, v
considerabile.

d 914 in aortite supracoronariene,
alvulare, anevrisme inregistrand amelioriri



35

Avem urmatoarele indicatii si contraindicatii in aortite dupd
prof. Goia:

In aortitele fird simptome de insuficien{i cardiaci tratamen-
tul cu neosalvarsan di rezultate excelente.

In cazurile de aortite cu insuficientd cardiaci se impune o
mare prudentd, fiind mai recomandabil a se abfine dela trata-
mentul cu neosalvarsan.

Angina pectorald e favorizatd in bine, la fel in aneurismele
aortel avem o ameliorare dupi tratamentul cu ,,914%

5. Rinichiul.

T'ratamentul cu neosalvarsan presupune o functie renali nor-
mald, deoarece 0 mare cantitate de arsen se elimini la nivelul ri-
nichiului.

Este indicat a se face dupd fiecare injecfie controlul albu-
minei,

In caz de albuminurie ce apare imediat dupd injectie si unde
presupunem o reactie Herxhenmer, tratamentul cu neosalvarsan
poate fi continuat, altfel trebuie suspendat imediat,

Avem contraindicatii in nefrite acute §i cronice deoarece ar
putea duce la uremie.

Tratamentul cu neosalvarsan, in leziuni sifilitice ale rinichiu-
lui, se face cu mare prudenti si cu doze foarte mici.

6. Ficatul.

Dupi Prof, Hatiegani icterul in-tratamentul cu neosalvar-
san poate surveni precoce a 2-a sau a 3-a zi dupd injectii. In aces-
te cazuri se presupune un icter postsalvarsanic, daca survine tar-
div se presupune un icter paraterapeutic. Aceste ictere paratera-
peutice pot si fie datorite hepatorecidive lor si s fie de naturd si-
filitici. Mai adeseori aceste ictere sunt infect{ioase banale, favo-
rizate prin tratamentul cu neosalvarsan. Este o greseald a con-
sidera toate icterele para-terapeutice drept ictere sifilitice i a le
trata antisifilitic.

Contraindicim tratamentul cu neosalvarsan in hepatitele pa-
renchimatoase si interstifiale. Astfel evitim a trata in ciroze he
patice, angiocolite, calculi biliari, insuficientd hepatici.

7. Boli infectioase — nu se va face tratament in cursul boa-
lelor infectioase, chiar simple ca si angina sau gripa.

8. Neosalvarsanul este contraindicat in urmdtoarele ntoxt-
cafii:

l. Alcoolismul cronic.
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2. Dupi anestezii cu cloroforrm.
3. Dupi anestezii cu eter, eteromanie.
4. Morfinomanie.

5. Cocatnomanie. o -
iva ] adaugata la le-
Actiunea vasocongestiva a neosalvarsanului, : g ]

Ziunile organice produse de cdtre alcool ce .16262125 celula hepaticli.
dind o hepatiti lentd si o stare de congestie, poate produce acci-
dente cu urmari grave. ) .

Chiar in doze mici neosalvarsanul poate da accnclentc? grave
aneori chiar mortale. Lacapére citeazd cazul mortal a unui alcoo-
lic cronic cu tot tratamentul prudent aplicat,

9. Slandcle endocrine. _

Prof. Hafieganu presupune cd arsenul ar fi un toxic al ce-
lulelor endocrine, recomandand pruden{d in administrarea lui.
Astfel Prof. Hafieganu descrie un caz cu insuficien{d tireo-ova-
riani i splenomegalie la care, dupd un tratament cu neosalvar-
san, s'a deslinfuit un mixedem grav.

Basedowul, mivedemul, insuficienfa suprarenald constituesc
contraindicatii pentru tratamentul cu neosalvarsan.

Diabetul cu aciditatea sanguind ce o di constitue la fel o
contraindicatie.

10. Sifilisul nervos.

Aplicarea neosalvarsanului in sifilisul nervos presupune anu-
mite indicagii §1 contraindicatii.

Tratamentul cu neosalvarsan variazd dupd boald, stadiul in
care se aplicd §i e condifionat de constitufia personald a recep-
torului.

Dupd neosalvarsan s’au observat diverse accidente psichice
ce apar la citeva zile sau luni dela instituirea tratamentului: am-
nezie, psichozd Korsakoff, paralizii a nervilor cranieni, in deo-
sebi e interesat acusticul, mai rar opticul si facialul.

Din aceastd cauzd tratamentul cu neosalvarsan indicat in la-
birintite este contraindicat in surditate luetici cici o agraveazd.

Baruk publici un caz de surditate progresivd cu halucinoze
auditive ce rezistd, ba chiar se agraveazi la tratamentul cu neo-
salvarsan.

. Mai putem avea: accese epileptiforme, paralizie spinald spas-
ticd, upop]e.xw, edem cerebral, encefalite hemoragice, paralizii =
recurentului, frenicului, zoster arsenical, edem al fetei etc.
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Dupa Marinescu se impune individualizarea tratamentului
<(]up5. subiect.

Neosalvarsanul este indicat in afectiunile sistemului nervos
.cu punct de plecare dela meninge si vase, deci in sifilisul conjunc-
tvo-vascular,

Astfel ,,914" da rezultate in paralizii craniene, MENINgo-mie-
lite, meningite, arterite cerebrale, neurastenie sifiliticd si coree.

Rezultate mediocre am avea in paraplegii fulgeritoare da-
torite unei endo-periarterite intense a vaselor, insotite de turbu-
rari sfincteriene si de escare.

Dupd Marmescu teoria neurotropd conditionati de consti-
tutia individului, ar explica localizarea si evolufia clinici a sifi-
Tisului nervos.

Tot acest factor individual trebue luatin considerare in trata--
mentul cu neosalvarsan, explicat prin idiosincrazie, sensibilitate,
fatd de preparatele arsenicale.

IVagner indicd in sifilisul ‘primar si secundar tratamentul
-cu neosalvarsan ca o acfiune de prim ordin, malaroterapia avand
un rol secundar.

Prof. Ureclia contraindicd neosalvarsanul in leziuni sifili-
tice localizate in regiunea cervicald superioara sau bulbard, pu-
tand da sincope sau inhibifia centrilor cardiaci, respiratorii §i
«deci moarte subitd.

In tabes este recomandat tratamentul cu doze mari §i frec-
vente dela 0,90—1,20 gr. la indivizi robusti si care tolereazd bine
medicamentul,

In paralizia generali se recomandd prudentd din cauza ac-
tiunei congestive a ,,914“. S'au vizut cazuri de encefalite salvar-
sanice.

Neosalvarsanul este contraindicat in paralizia generald ca-
sectici, si in toate afectiunile congestive.

Dupd Behrsen tratamentul cu neosalvarsan este contraindi-
cat in urmitoarele trei categorii de afrofie opticd tabeticd:

1 Diminuarea acuiti{ii centrale a vederei, pierderea timpu-
rie a simfului culorilor, cu limite normale sau aproape normale
pentru alb.

2. O insemnati scidere concentricd a campului vizual pentr}l
toate culorile, cu acuitatea vizuald aproape normali pentru vi-

ziunea centrald. ‘ 5 '
3. O usoari turburare a cdmpului vizual ce intereseazd mai
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i : 4 insi cu atrofia
ales albul, acuitatea normald sau aproape normald

nervului optic constatabild la oftalmoscop. ’
] a si licatiile oculare cu doza 0,30
Prof. Minca trateazd §1 cOmpil t
gr., cu administrare prudenta.

icd di j 5’ vat nici un caz
La Clinica Neurologicd din Cluj nu s'a observa P

de moarte salvarsanicd, accidentele m ultlr.nn 5 a}m ml:u °ra.vf
fiind cateva cazuri de crize nitritoide s1 tre1 cazuri de dermatiti

ica 1 in sis tamentulul cu neo-.
salvarsanici, ce s'au vindecat prin sistarea trata

salvarsan. 1 olvant al |
e e . ) i
Clinica Neurologicd utilizeaza, ca vehicul solvant al neosal

varsanului, o solutie de urotropina in concentratie 20%.

Marinescu, Minea la noi, Swift, Ellis, preconizeazd adminis-
trarea serului salvarsanizat ,,mchiserusmsalvarsmzote-ra/)ie" si-l
aplici in tabes, parlizie generald, paraplegii specifice.

Dréginescu este pentru tratamentul cu ser salvarsanizat.

Kafka sustine ci atrofia opticd ar fi o indicatie pentru tra-
tamentul endolombar.

Grigorescu in teza sa, descrie aplicarea tratamentului cu ser
salvarsanizat in sifilisul sistemului nervos la 80 de cazuri, obfi-
niand 20 de vindeciri din 40 de paraplegie sifiliticd; 4 remisiunt
durabile, 7 incomplecte din 20 de cazuri de paralizie generald;
8 cazuri de oprire in evolutie din 20 de cazuri de tabes,

Urechia contraindicd aceastd metodd ce necesitd o technici
complicatd si poate da accidente grave.

Gadrat sustine c¢d tratamentul rachidian di rezultate foarte
labile. Din 10 tabetici trataji cu sulfarsenol intrarachidian cu
doze variind intre !/o—11/; mgr. la intervale de 10—15 zile si
repetate de 2—35 ori, obtine rezultatul urmitor: in doui cazurk
tabesul este ameliorat, in 5 cazuri nu se observi nici o ameliorare,
in 2 cazuri ataxia s’a agravat iar intr’un caz dupi a 3-a injectie
bolnavul‘face o paraplegie totald cu turburiri sfincteriene, comi.
consecutivd, urmatd de moarte,

11. Tratamentul cu neosalvarsan in Pediatrie este indicat in
doze intense, intravenoase.

Doza pe 1 kg. greutate e de 0,01—0,03 gr.

Contraindicatiile sunt relative, deoarece in heredosifilis a

nu t.rata, Inseamma a expune copilul discrefiei spirochetilor ce-i
macind organismul.

E indicat tratamentul mixt dar neosalvarsanul si predomine.
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Injectiile se fac in cubitali la copii mai mici, in vasele epi-
craniene sau jugulara externi la copii mici.

Se recomandd o prudenti in administrarea neosalvarsanului
in sinusul longitudinal superior, deoarece putem da leziuni ale
encefalului ce se traduc prin: convulsiuni, simptome in focar.

Injectiile intramusculare produc dureri intense sl se pot com-
plica cu abcese, fistule, diverse turburiri nervoase.

Dr, Radw recomandd a se injecta in acelasi timp neosalvar-
san intramuscular si singe recoltat dela mam3.

Acestd metodd o utilizeazi la copii eredosifilitici distrofici,
atreptici, propunand generalizarea ei prin faptul de a fi extrem
de simpla.

12. Tratamentul cu neosalvarsan la gravide a comportat pe
vremuri numeroase discufii.

M. Jersild trateazi 100 de gravide cu neosalvarsan.

In timpul gestatiei a notat 6 avorturi, 7 copii morti in cursul
primelor luni, dela nastere, 87 copii sinitosi pe care ii observd
timp de 6 luni.

Boas i Ganeltott 'au observat 546 copii din mame sifilitice,
tratate cu neosalvarsan in timpul graviditafii, cu un procent ma-
re de cazuri de copii s@natosi.

Bazati pe acestea, autorii conclud ci tratamentul cu neosal-
varsan, natural (inind seama de contraindicatiile organismului
gravidei, este indicat.

13. Sifilisul ocular.

In Clinica Oftalmologici tratamentul cu neosalvarsan e in-
dicat in toate afectiunile de origind sifiliticd, in oftalmiile simpa-
tice precum si in iritele cu etiologie necunoscutd.

Contraindicatii oculare aproape nu existi. Am citat dupd
Belirsen contraindicatiile in atrofia opticd tabeticd, S’a presupus
cd neosalvarsanul ar da inrdutdtiri, totusi s'a observat adesea in
aceste cazuri ci era vorba de un tratament insuficient ce a de-
clangat o neurorecidivi.



CAPITOLUL IV.

Responsabilitatea medicului.

Neimputabilitatea.

Dupi prof. Kernbach medicul are libertatea de a institul un
tratament care i se pare mai adecvat.

Esecul unui tratament indicat nu poate duce la pedeapsa san

daune. ‘ ‘
Pentruca medicul ‘s poati fi sanctionat trebuie ca sd aibe

o culpd atribuitd unor:

1. erori lesne de evitat, cum sunt erorile stiintifice evidente,
ignorarea cunostinfelor elementare.

2. erori grave etichetate de cod, nedibicie, nesocotintd, ne-
bigare in seami, neingrijire.

3.erori scuzabile, cum sunt cele de tratament si intrd in do-
meniul neimputabilitifii.

Culpele din grupa doi sunt sanc{ionabile, cele din grupa in-
taia se preteazi la discutii, iar culpele din grupa 3-a nu pot fi im-
putate medicului.

In tratamentul cu neosalvarsan daci medicul respecti toate
indicatiunile §i condifiile cerute, nu poate fi ficut culpabil.

Imputabilitatea.

Pentru doctrina si jurisprudenfa generali, culpa medicald

imputabild trebuie si fie constituiti din urmitoarele 3 elemente
fixe:

1. o eroare gravi.
2. eroarea si fie datoriti unei evidente imprudente, igno-
ranfe sau imperifii, producind o vitimare a sandtatii.

3. prejudiciul cauzat si fie in strinsi legaturd de cauzalitate
cu primele doud elementele.
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Medicul nu trebuie sd aplice un tratament decit atunci cand
s’a asigurat cd pacientul va putea suporta.

In tratamentul cu neosalvarsan medicul va tine seama de
starea organismului, ludnd in considerare indicatiile si contrain-
dicatiile tratamentului.

In tratamentul cu neosalvarsan Prof. Hafieganu indici a se
trata cu doze mici la inceput, apoi progresiv crescinde. Acest
tratament ar fi electiv in sifilisul visceral.

Nicolan descrie 2 cazuri mortale survenite la indivizi tineri
fird tare organice $i a ciror sfarsit nu putea fi atribuit decat unei
‘metode terapeutice imprudente, condusi temerar si precipitat.

Este contraindicat in practica ambulatorie a aplica doze prea
mari, denumite de Nicolau ,,furoare terapeutica”. Trebuie si avem
in vedere starea organismului §i rezistenta individuald.

Sunt indicate dozele ,de incercare” pentru a ne da seama
de reactiunea organismului fatd de medicament.

Totusi cu toatd atenyia si supravegherea se produc cazuri mor-
tale care dupd statistica germand sunt inevitabile si se produc cu
doze normale dupid salvarsan 1:13000 iar dupi neosalvarsan
1:160.000.

Daci insd tratim cu dozid mai mare de 0,60 gr. accidente
mortale, survin 1:3000 deci de 50 de ori maj frecvent.

In moarte prin encefalitd hemoragicd postsalvarsanicd averm
3 posibilitati:

1. Tratament cu doze mari peste 0,60 gr., medicul este res-
ponsabil.

2. Nu se tine seama de alterafiunea vaselor, medicul este res-
ponsabil,

3. Desi au fO\t respectate toate conditiile prescrise in trata-
mentul neosalvarsanic, se produce encefaliti datoriti unei pre-
dispozifii individuale.

Deci medicul nu este responsabil dacd tine seama de doza
pro. kg. si de starea organismului celui tratat.

Velpean spune: este adevirat ci medicul cand face un tra-
tament, intrevede posibilitatea unui accident pe care nu-l poate
stipani si care-l poate duce pe calea judecdii.

Aceastd teamd 'ar putea impiedeca de a face un tratament
adecvat si ar pricinui indirect un rdu bolnavului. Prin respecta-
tea conditiilor cerute de un tratament, medicul poate actiona, ac-
cidentele survenite neputindu-i fi imputate.



Este o reguli constantd stabilitd prin 'doctrine $1 .jurispru-
dente, cd oportunitatea sau eficacitatea.unut trafan@nt:n1pus de
medic, a cirui buni credin{d nu poate fi pusd %a 113d01ala, nu poz’L-.
te constitui o culpd pusd in sarcina medicului, Cfmd .I?le(.hcul S’
conformat regulelor de tratament indicate de profesoru $1 specia-
listii renumifi. .

Acestea indeamni pe judecitori a se pronunfa mai mult asu-
pra faptului dacd medicul a putut sau nu pr‘evede. cqnsecintele
tratamentului, apreciind doar urmdrile ce derivd din mmpruden-
tele sau neglijentele ficute de medic §i care“su‘n:t in contradictie
cu bunul simf si inafard de toate regulele stungifice.

Pentru o mai buni clarificare, redim mai jos o consultatiune
medico-legali ficutd de Prof. Kernbach asupra unui caz care 2
produs valvd in lumea medicald romand:

,Subsemnatul, dr. Mihai Kernbach, profesor universitar, di-
rectorul Institutului Medico-Legal al Universitdfii din Clyj, in-
vitat de DI jude de Instructie al Tribunalului Bragov, pentru
a-mi da opinia medico-legald asupra mortii decedatei doamne G.
st asupra tratamentului fZcut de'catre dl dr. Tischler Heinz, dupa
depunerea legiuitului jurdmant, procedand la studierea dosarului,
am constatat cele ce urmeaza.

Studierea dosarulua.

La dosarul afacerii gdsesc concluziile de autopsie, depuse de
citre dl Dr. Birkle, medicul legist al Tribunalului Brasov, o de-
pozifie a dlui Dr. Borsan, medic practician din localitate, precun
i depozifia acuzatului, dI Dr, Tischler. Din aceste trei acte re-
zultd cd decedata G., se giisea in tratamentul dlui Dr. Tischler
din anul 1935, pentru mai multe boli de origind sifiliticd. Din >
condici ale dlui Dr. Tischler, am putut urmari diagnosticul, tra-
tflmentul $1 evolutia hoalei. Bolnava suferea de a aortiti sifili-
ticd, I)Qala de care a mai fost tratati de citre dl Dr. Borsan. DI
Dr. Tischler a ficut douf serii de tratament cu salvarsan. Din
decursul tr.atamentului, nu se constatd c¢d bolnava si fi prezentat
Vl'eO(]é.ltZl simptome de intolerant3d din partea organelor princi-
p.ale: inimi, ficat, rinichi. Tratamentul a decurs normal timp de
cinci cure st chiar la inceputul curei a 6-a. Aceasti curd incepe
cu o primd injecfie de bismut, apoi urmeazs a patra zi prima dozd
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alvarsan — 5 . s s L
de salvarsan 9’13 » se aplicd a doua injectie de salvarsan
medicul dupi ce introduce medicamentuy]

upd ce ne — doza (0,30) — hol-
nava prezinta simptomele tipice ale accidentului salvarsanic de-

numit criza nitrifoidd. Medicul curant o diagnosticy ds a
de urgentd, apeleazi la un consult cu alti dii colegi’ dl:ls?t:lti;ﬂ
ventia nu a dus la nici un rezultat si bolnava moare.’

LLa 23 Aprilie se procedeazi la autopsie si dl medic-legist
constatd cd moartea se datoreste unui edem acut pulmonar, La
autopsie dl medic-legist mai constati: aortitd, arteriosclerozi, le-
ziuni ale vezicei biliare. Din dosar mai rezulti X holnava sufe-
rea si de 0 neuro-retinitd, diagnosticati chiar din anul 1934 (vezi
declaratia dr. Borsan).

Fatd de aceastd stare de fapt, sunt doui probleme medico-le-
gale capitale care trebuesc rezolvate:

1. Dacd tratamentul aplicat de citre dl Dr. Tischler bolnavei
sale a fost sau nu indicat.

2. Dacd in decursul acestui tratament dl Dr. Tischler a si-
varsit vreo imprudentd, neglijend sau a cilcat regulile medicale
impuse unui atare tratament.

A fost tratamentul indicat?

Pentru a raspunde la aceastd intrebare, trebuie si ne fixdm
dela inceput diagnosticul clinic, precizand boala ce reclami tra-
tamentul. Din actele dela dosar, precum §i din avizul mediculut
legist, decedata suferea de urmitoarele boli, de naturd sifilitici:
aortitd si neuro-retiniti. Prima boald era intovirdsitd si de hi-
pertensiune maximi 22, minimi 11, (vezi declaratia Dr. Borgan),
Cu alte cuvinte bolnava suferea de o boald, a unei artere mari
inimei, de naturi sifilitici. Care este tratamentul corespunzitor?

Daci am cerceta orice tratat de specialitate, vom gdsi o opi-
nie unanimi a tuturor autorilor §i a tuturor specialistilor. O ata-
re hoali trebuie tratati cu wmedicamcnte specifice, adicd cu medi-
camente antisifilitice.

DI Dr. Tischler a uzat de doud atari medicamente: bismutul
si salvarsanul. Pentru a ilustra opinia curentd asupra acestui tra-
tament, imi voi lua libertatea de a recurge la doi autori, unul ro-
man si altul francez. L. .

DI, prof. Hatieganu, titularul catedrei (le med?cma interna
a Universititii din Cluj, in tratatul siu ,,Sifilisul visceral medi-
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anul 1926 (tipografia ,,Viaga®, Cluj),. se OC_UP5 la
atamentul acestor boli. Ne intere-
<im in deosebit de tratamentul arsenical (din care face parte .Si
salvarsanul). Spicuim urmitoarele: ,,Preparatel.e ZITSCI]IFZIIC in
special salvarsanul §i neosalvarsanul sunt cele mat pute-rmc'e me-
dicamente antisifilitice... Preparatele de arsen au a.Ctllmed tre-
ponemicidd cea mai ideali. Este agentul ctil mai eficace trepo-
nemicid, avind in acelas timp o acfiune bund st asupra starin ge-
nerale . .. Se administreazd mai ales neosalvarsan_ul in doze pro-
gresive. .. T'ratamentul cu doze mici la. z‘.‘ncepu:t Si a/:‘o'z, progresi
crescande este tratamentul electiv in sifilisul visceral” (pag. 244).

Profesorul Giraud dela Montpellier, in marele tratat francez
de medicini, in volumul al 10—2: ,,Nouveau traité de médecine”,
(Masson-Paris 1933), se ocupd in mod special de sifilisul inimei,
la pag. 721—747. Iatd ce spune acest autor la pagina 159: , Sifi-
lisul cardiac trebuie tratat precoce, activ, indelungat. Tratamen-
tul cu arsenic e socotit ca cel mai activ, insd §i ca cel mai peri-
culos, de aceia toti autorii recomandd a se lua anumite precau-
tiuni si a se respecta contraindicatiile”. In ce priveste dozajul,
Giraud, la pagina 741, spune urmatoarele: ,,Este cuminte de a nu
depisi 0,60 si in caz de insucces 0,45 'sau 0,30 prin injectie intra-
venoasd, doza totald de fiecare serie trebuie si atingid aproxima-
tiv 5 grame si seriile sd se repete in numdr suficient ...

FFatd de aceste opinii, care reprezinti opinia unanimi a spe-
cialistilor, noi am constatat ¢d dl Dr. Tischler a procedat con-
form prescripfiunilor: anume a ficut numai doze mici, adici nu-
mai doza de 0,15 si 0,30, neatingind niciodati doza maximi de
fiecare serie, ci oprindu-se cam la 1—2 grame de serie.

Afard de aceste precautiuni, autorii recomandi anumite re-
guli de urmat, adici autorii precizeazi anume la ce cazuri tra-

tamentul cu salvarsan nu trebuie aplicat. Aceasti chestiune tine
de intrebarea a doua, adici

cal“ apirut in
paginele 233—253 si despre tr

DI Dr. Tischler a comis sau nu vreo wmpruden{d profesionald?

Pentru a rispunde precis si la aceastd intrebare, vom con-

sulta din nou autorii suscitati, pentru a vedea ce anume precau-

tiuni trebuesc respectate, pentru a nu prejudicia clientului.

DI prof. Hatieganu, in tratatul sus citat, la pagina 244, spu-

ne urmatoarele, scrise cu litere cursive: +Contraindica-
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tiuni: toate suferintele hepatice $1 renale grave: cu rezervi in
tuberculoza pulmonari si in afectiunile sistemnului nervos cen-
tral® ...

Prof. Giraud, la pagina 739, complecteazs astfel, fraza sa
citatd mai sus: ,,Aceastd reguli este susceptibili de amendamente
in urmatoarele 2 circumstante:

L. Cand gravitatea stirii de insuficienti cardiaci comandi
s se precedeze tratamentul specific, printr’un tratament cardio-
tonic sustinut, dar dacd acesta se arati a fi insuficient, este indi-
cat mai ales in formele recente de a-1 dubla cu un tratament an-
tisifilitic prudent si supraveghiat.

2. Cand starea organelor de eliminare, rinichi si ficat face
tratamentul medicamentos specific, mai mult vitimitor decat
util, dup@ cum se prezinta cazul, aceastd medicatiune, va fi apli-
catd cu discretie sau va {i complect indepirtati® ...

S1 asupra acestui punct tofi autorii sunt de acord. In aplica-
rea tratamentului salvarsanic, medicul curant este obligat a fi cu
atentic la 3 organe principale: inund, ficat gi vinichi. Numai cand
aceste organe sunt holnave st grav bolnave, numai atunci existi
cu adevirat o contraindicatie. .

Aceasta inseamnd cd inainte de a se incepe un tratament cu
salvarsan, medicul curant este obligat a cerceta starea acestor
organe $i numai pentru cazul cand unul din ele este bolnav, me-
dicul nu va aplica tratamentul, sau va face un tratament antisi-
filitic cu mare prudenta,

Din dosarul cauzei, din registrele dlui Dr. Tischler, precum
si din autopsie nu se constatd si nu rezultd nici un indjciu cd bol-
nava si [i avut vreo imbolndvire a ficatului saw a rinichiului.

Aceasta se dovedeste cu prisosintd si prin rezultatul precis al
autopsiei, ficute de citre dl medic legist al Parchetului, care nu
aminteste ci aceste 2 organe ar fi fost holnave. Insdsi cauza mor-
{ii, care in spetd se datoreste unui edem pulmonar, dovedeste
incd odatd si fard nici o discutie, ci la bolnava inima (miocar-
dul), ficatul si rinichii nu erau bolnave. o

Cu toate acestea si cu toate ci niciun autor, afard de cei ¢i-
tati, nu insirue la contraindicatiuni cu tratamentul salvarsanic,
varsta si hipertensiunea, dl medic legist Dr. Birkle 51 dl DI.'. Bor—
$an socotesc, cd aceste 2 imprejurdri, ar constitui contram(h‘cz}-
{iuni ahsolute pentru tratamentul ficut de dl Dr. 'l?ischler. Privit
cazul §i sub acest aspect constatdm, cd hipertensiunea bolnaver
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era mijlocie, conform (Ieclaraf'ie'i. chiar av(ll1{vi Dr. B_O"’sm""- $i m'-
talniti frecvent la etatea bolnavet. Aceastft hl;.)e.rte'x?smne m'sg nu
era intovarisitd cu o perturbatiune grava a inimi, flovedxta nu
numai in timpul vietii, ci chiar prin autopste. Numal‘m acest caz,
adica in caz de insuficientd a inimii, tratamentuj z‘1r fl, fOStchnEra-
indicat, In ceeace priveste etatea, se recomflncla .mtr adevar ci la
persoane trecute de 50 ani tratamentul si f’? mai prec.aut. Acefls-
ta de altfel s'a si petrecut, dl Dr. Tischler dand numai doze mici,
rimanand totdeauna mult sub limita dozei totalﬁ, recomandate
de autori pentru fiecare serie. Un alt argument ca ?tatea l?olxla-
vei nu a constituit o contraindicatie in cazul dat, mai este si fap-
tul c3 bolnava a suportat tratamentul foarte bine timp‘(le ‘2‘ ani,
prezentand chiar ameliordri ale hipertensiunei. Un ultim §i (lt?—
cisiv argument ci in cazul de fatd nu a existat nici o contraindi-
catie si nici o eroare de tratament, este oferit insdsi moartea a-
cestei holnave, care se datoreste fird indoiald unui accident ne-
previizut §1 inevitabil unui-atare tratament. Ajungem astfel si
cunoastem o altd lature a problemii si anume problema acciden-
telor inevitabile in decursul tratamentului salvarsanic, pentru
hoale de naturd sifilitici.

Moartea accidentald in’ decursul tratamentului salvarsanic.

Fiecare medic stie cd o injecfie cu un preparat salvarsanic,
constitue pentru fiecare bolnav un pericol. Nu existi medic spe-
cialist care si nu aibi in decursul practicei vreunul din acciden-
tele numeroase cunoscute, care pot duce chiar la moartea bolna-
vului. Aceste accidente sunt cunoscute si ori de cite ori se pro-
duc, suntem obligati a cerceta cauza lor. Ele recunosc in general
3 cauze:

1. O idiosincrazie (o stare constitutionald individuald, care
nu poate fi diagnosticatii-in starea actuali a stiintei),

2. O sensibilitate particulari a bolnavului, stare care de ase-
menea nu poate fi previzuti de medic,

. 3. Toxicitatea preparatului, care nu poate fi binuiti de me-
dic.
' Fatd de aceste 3 posibilititi, din trecutul bolnavei, felul cum
s’a comportat fzjta de ul‘tlma Injectie 51 dupd datele autopsiei, se
p]o?te (.lciduce, €a ne gasim in fata unei stiri de sensibilitate ne-
S < . < <
obignuita, prin faptul ci apare foarte tardiv si dupi un numir
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mal mare de in]:ectii. In cazul dat din simptomele descrise de ci-
tre d-nii Dr. Tischler, Dr. Pohl si Dr. Sonea, rezulti neindoios
<cd bolnava a 1.)reze‘ntz}t la ultima injectie acel accident cunoscut
sub r.n}mele criza ?nmtoidd. Aceasta e accidentul cel mai pericu-
los i in aceleasi timp cel mai greu de previzut si de evitat, prin
faptul cd poate apdrea in orice epoci a tratamentului. Daci me-
dicul este dezarmat in ceeace priveste prevederea $i prevenirea
acestui accident, dispune in schimb, de mai multe mijloace pen-
tru a ajuta bolnavului si treacd peste urmirile lui. In cazul de
{atd constatdm, atat din depozitia dlui Dr, Tischler, cat si din
depozitia celor 2 medici consultan{i, ¢i medicul curant a depus
toate diligentele si a intervenit cu toate mijloacele terapeutice,
impuse de tragedia momentului. Ele insi nu au dus la rezultatul ur-
marit cu toatd constiinciozitatea si bolnava a decedat. Moartea
acestel femet, este in wmod evident i netdgdduit datoritd acestin
accident gt nu arve nict o legdturd de cauzalitate, directd sau -
directd, cu vre-o eroare a tratawmeitului aplicat de cdtre dl Dr.
Tischler. .

Desi din cele expuse mai sus, nu s’a contatat nici o eroare in
decursu] tratamentului si nici o eroare de diagnostic, daci am
admite totusi prin ipotesd, cd s’ar fi comis vre-o eroare in aceste
2 domenii, moartea bolnavei si in acest caz nu ar avea nici o le-
giturd cu aceste erori ipotetice, prin faptul cd moartea se dato-
reste crizei nitritoide. Dacd wmoartea s'ar [i datorit unei insufi-
cienfe a inimii, unel complicafiuni a hipertensiunei (apoplexier
cerebrale saw a altui organ), unei boli de ficat sau de rinichi, nu-
mai i acest caz ne-ar fi permis sd punem ipoteza crorilor medi-
cale in materie de diagnostic i de tratament. Atita timp cat sa
dovedit prin depozitia medicului curant Dr. Tischler si a celor-
lal{i medici consultan{i chemati dupi aparitia accidentului, depo-
zitiuni verificate fird nici o rezervi de cdtre dl Dr. Birkle, medi-
cul legist al Tribunalului Brasov, cd moartea bolnavei se dato-
reste une crize nitritoide, nu ne este permis sa admitem nici chiar
ipotetic, posibilitatea unei erori profesionale. Pentru a nu ldsa
posibilitatea unei confuzie, in ceeace privesc termenii technici, ne
permitem a explica aci, cd moartea prin criza nitritoidd se recu-
noaste la autopsie, tocmai prin edemul pulmonar (o cantitate mai
mare de singe in plimani). Se descriu si forme de edeme pL}l—
monare fird crize nitritoide, datorite fie tratamentuluil bismutic,
fie tratamentului salvarsanic. $i intr'un caz si in celelalt autorii
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anu si Giraud, descriu edemul pulmonar mtre acci-

citafi, Hafieg . | pulmonar inire ac
i tratament. Autorul din-urma utilizeaza chiar ter-

dentele acestu
menul de ,,risc cardiac”,
* * *

Din expunerea ficutd pz’lﬁﬁ aci rezulti urmitoarele fapte:

1. DI Dr. Tischler a aplicat bolnavei G. un tratament reco-
mandat de toti autorii specialisti.

9 Tn tot decursul acestui tratament, dl Dr. Tischler a [uat
toate precautiunile necesare, impuse de un atare tratament, con-
sideraind nu numai boala ca atare, ci §i particularitdtile indivi-
duale ale cazului.

3. Tratamentul aplicat, fatd de speta cazului, nu a avut nici o
contraindicatiune, specificatd in tratamentul sifilisului inimii sau
a aortei.

4. Din actele dela dosar, precum si din rezultatul autopsier,
medicald, Dsa ficand dovada cunoasterii specialitd{ii ce o pro-
tamentul a fost condus cu respectarea regulilor impuse de stiinga
nu rezultd ¢i dl Dr. Tischler si i comis vre-o imprudenta. Tra-
feseazd.

5. Moartea bolnavei G, se datoreste unui accident nepreva-
zut §1 inevitabil. In tratamentul aplicat de catre dl Dr, Tischler
nu se constati nici o eroare porfesionald. Atitudinea dlui Dr.
Tischler fatd de accidentul neprevdzut a corespuns intru toate
regulilor impuse de stiin{a si arta medicali.

6. Din punct de vedere medico-legal nu i se poate imputa
dlui Dr. Tischler nici o eroare profesionali §i in consecinti el nu
este raspunzitor de moartea fostei sale cliente.

Avizul Comisiunei medico-legale.

Comisiunea Medico-Legald luind in cercetare alituratele
acte medicol-legale, relative la autopsia femeii E. G. din Bragov
ca s1 opinia dlui Prof. Kernbach din Cluj si a dlor D. Borsan si
Alexandru Birkle medic legist pe lingid Parchetul Tribunalului
Brasov, comisiunea a opiniat urmitoarele:

Avand n vedere imprejuririle in care a murit E. G, simp-
t(imele pe care le-a prezentat decedata din momentul injectiunii st
pani la moarte, avand in vedere, ci decedata era bolnavid de mai
multd vreme $i urma un tratament cu arsenic, avand in vedere
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declaratiile medicilor care au tratat bolnava in ultimul timp, toate
aceste coroborate cu rezultatul autopsiei, ne autorizi si afirmim
ci moartea E. G. se datoreste unui edem acut al pulmonului, in
urma injectiei cu neosalvarsan.

Acest accident, relativ foarte rar, poate surveni in cursul tra-
tamentului cu sdruri arsenicale (neosalvarsan), iar astfel de ca-
zuri se gasesc citate in literatura medicald de pretutindeni.

De acest accident nenorocit nu trebuie facut responsabil me-
dicul curant, care in acest caz nu putea prevedea intoleran{a spe-
cifici a organismului decedatei §i mai ales acea complicatiune
atit de rarid care i-a cauzat moartea (edemul pulmonar acut).

Afacerea a fost clasati si medicul scos de subt urmirire®.






CONCLUZII.

1. Din punct de vedere medico-legal in tratamentul cu arse-
nobenzolii trivalent{i, trebuie si diferentiem accidentele de im-
prudentele medicului.

2. Accidentele recunosc urmitoarele cauze:

A) O idiosincrazie, o stare constitutionali individuali.

B) O sensibilitate particulard a bolnavului.

C) Toxicitatea preparatului,

Accidentele se claseazi in:

a) umediate — criza nitritoidi — sincopa mortali reflexi.

b) precoce — encefalita hemoragici.

¢) tardwe — eritrodermia neosalvarsanici — viscerale: ic-
terele si insuficienta hepatici — arsenorecidive,

3. Aceste accidente nu sunt $i nu trebuie si fie puse in sar-
cina medicului, adicd interpretate ca erori sau imprudente me-
dicale.

4, Pentru ca medicul si fie exonerat de rispundere, va tre-
bui si respecte urmdtoarele reguli:

a) examinarea minutioasi a bolnavului.

b) technica clasica.

c) stabilirea precisi a indicatiilor §i contraindicatiilor.

5. Contraindicatiile sunt absolute §i relative:

Contraindicatiile absolute sunt in afectiunile specifice sau ne-
specifice in insuficienta circulatorie, hepaticd $i renald,

Contraindicatiile relative sunt in toate stirile infectioase, in-
toxicatiuni si leziuni ale organelor,

6. Medicii care nu vor respecta prevederile stabilite la punc-
tele 4 si 5 si prin tratamentul lor vor cauza prejudicii bolnavilor
pot fi ficuti rispunzitori din punct de vedere profesional.

Cluj la 20 Iunie 1938.

Vizuti si buni de imprimat:

Pregedintele tezei: Decanul Facultagii:
(ss) Prof. Dr. M. Kernbach. (ss) Prof. Dr. M. Sturza.
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