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Patologia. — Contributo all’anatomia patologica della pericardite
e della fibrosi polmonare da radiazioni nell’womo. Nota di GIUSEPPE
Grawmpa, presentata @ dal Corrisp. A. GIORDANO.

Il cuore ed il pericardio sono notevolmente resistenti alle radiazioni
ionizzanti: secondo Leach non esisterebbero addirittura alterazioni cardiache
da radiazione.

Recenti lavori, tuttavia, (Jones e Wegdwood, Catteral, Bellion e Nat-
tero) segnalano la relativa frequenza di alterazioni elettrocardiografiche in
pazienti sottoposti a terapia radiante, in genere per neoplasie toraciche.

In questa sede intendo occuparmi soltanto delle lesioni pericardiche ed
illustrare un esempio di pericardite da radiazioni riscontrata in un individuo
di 71 anno, sottoposto ad un ciclo di applicazioni X (3.5007 somministrati
in 15 sedute), per sospetto carcinoma polmonare, non confermato peraltro
da ulteriori approfondite indagini e dal riscontro autoptico.

DESCRIZIONE DEL CASO PERSONALE.

Notizie Anamnesiche.

Uomo di 71 anno. Nulla di particolare nell’anamnesi familiare e patologica remota.
Da anni soffre di bronchite cronica asmatiforme, con espettorato mucopurulento abbon-
dante.

Riportiamo 3 esami radiografici del torace eseguiti in epoche successive:

2 marzo 1957. — A destra retrazione dell’emitorace con attrazione verso destra
della trachea e del mediastino. Opacamento massivo dei 3/4 superiori dell’emitorace, piu
denso in parailare. Addensamento al terzo superiore, pil omogeneo medialmente. Base
bloccata. A sinistra accentuazione della trama broncovasale in tutto ’ambito.

Conclusione' Radiologica: neoplasia polmonare destra.

Viene trattato con applicazioni di raggi X = dose complessiva 3.500 7.

2 aprile 1959. — Emitorace destro retratto. Trachea e mediastino stirati a ds. Esteso
€ massivo opacamento, in parte pleurico, in parte parenchimale, nei 3/4 superiori di tale campo
polmonare. Chiazze di infiltrazione parenchimale occupano la base e tendono a confluire.
Esiti di pleurite basale destra.

La meta inferiore del campo polmonare sinistro & occupata, specie medialmente, da
alcune chiazzette di tipo infiltrativo e da numerose immagini ipertrasparenti delimitate da
cercine opaco, riferibili, verosimilmente, a bronchiectasie. Emidiaframma sin. ipomobile.

13 gennaio 1961. — Retrazione cospicua dell’emitorace ds. che presenta opacita
totale e uniforme: anche il mediastino & stirato verso destra.

A sinistra il disegno broncovasale appare spiccatamente accentuato senza perd evidenza
di processi addensativi parenchimali in atto. Ilo sinistro ingrandito. Esiti pleuritici alla
base polmonare sinistra, dove il seno costo frenico ¢ ridotto di ampiezza.

Stratigraficamente si dimostra la rilevante dislocazione della trachea verso destra:
il bronco destro &'orizzontalizzato e ridotto ad un ristretto tragitto amputato a circa 2 cm
dalla sua origine.

(*) Nella seduta del 10 febbraio 1962.
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14 gennaio 1961. — Esame broncoscopico:

Trachea incurvata e stirata verso destra. Carena principale deformata per allargamento
del triangolo anteriore e posteriore € bombé del versante destro.

Il bronco principale destro appare stenotico alla sua origine, con ristagno di abbondante
secreto purulento che si aspira. La stenosi & insuperabile dallo strumento, di aspetto irrego-
lare, con rigidita di tutto il territorio, in parte intrinseca, in parte da compressione estrinseca.
La mucosa & sanguinante al tocco dello strumento. La mucosa tracheale e del bronco principale
sinistro & congesta, ispessita, ed il lume del bronco sinistro stesso risulta notevolmente ridotto.

20 gennaio 1961. — Broncografia:

Notevole deviazione destro-convessa della trachea e marcata orizzontalizzazione del
bronco destro che appare disuniformemente ristretto e stirato verso I’alto.

I1 bronco lobare superiore destro non si opacizza. Il bronco inferiore si visualizza per un
tratto di 5 cm. e si divide verso la parte pili distale. Calibro irregolare e spiccatamente ristretto.

26 gennaio 1961. — Biopsia bronchiale: (vedi Tav. I, fig. 1).

Sezione di mucosa bronchiale rivestita da epitelio cilindrico alto, disposto in piu file,
ad andamento festonato, iperplastico; le cellule dello strato basale appaiono in intensa atti-
vita proliferativa; la membrana basale ¢ sottile e continua. Nel chorion sottostante si osserva
notevole flogosi di tipo cronico, costituita da plasmacellule, linfociti, elementi istioidi, alla
quale & sovrapposta vivace infiltrazione granulocitica. Numerosi granulociti neutrofili ed
eosinofili si riscontrano anche nel contesto dell’epitelio di rivestimento.

Non si osservano acini ghiandolari. Tra i fasci di muscolatura liscia, gruppi di elementi
infiammatori.

Diagnosi istologica: Bronchite cronica riacutizzata con iperplasia dell’epitelio.

Broncoaspirato:

Numerosissimi eritrociti, elementi flogistici, macrofagi alveolari e cellule epiteliali.

Non atipie di particolare rilievo. Diagnosi citologica: Negativa la ricerca di cellule neoplastiche.
9 marzo 1961. — Esame radiologico:

Immodificate le condizioni dei campi respiratori rispetto alla precedente indagine
del 13/1.

13 gennaio e 17 gennaio. — Wassermann e Kahn +.

Sintomatologia: Cianosi — Dispnea — Edemi — P. A. 190/90 — Modica anemia.

Trattato con penicillina, bismuto, cardiotonici, diuretici.

Deceduto il 18 aprile 1961, con diagnosi di processi broncopneumonici recidivanti a
destr@ e a sinistra, in soggetto bronchitico cronico con sospetta neoplasia bronchiale trattata
con Rx terapia. Retrazione dell’emitorace destro. Insufficienza del cuore destro.

Esame Autoptico (reperto abbreviato): N. 31.636 del Registro dell’Istituto di Anatomia e
Istologia Patologica dell’Universita di Milano.

Cadavere di sesso maschile dell’apparenfe etad di anni 70, in scadute condizioni di nu-
trizione. Soggetto brachitipo normosplancnico. Algor, rigor e livor presenti come di norma.
Cute pallida, liscia; pannicolo adiposo sottocutaneo sottile. Edemi agli arti inferiori.

All’aperturadellacavita toracica: L’aia cardiaca & notevolmente
ingrandita. Il sacco pericardico. & ispessito, biancastro, lievemente teso. Il cavo pleurico di
destra & completamente obliterato da tenaci aderenze fra i due foglietti pleurici e il polmone
destro appare retratto. Nel cavo pleurico sinistro sono contenuti circa 200 cc di liquido giallo
citrino, limpido; si notano alcune aderenze fibrose fra i due foghettz pleurici, specie all’apice
e nel seno costo diaframmatico.

yAll’aperturadel cavo pericardico (che appare notevolmente ispessito,
mm 2-4) si notano estese aderenze, in parte fibrose e tenaci, in parte fibrinose e lasse, tra 1
due foglietti pericardici, specie anteriormente. L’epicardio, dove & riconoscibile, & ricoperto
da un sottile strato di sostanza bianco-grigiastra, molliccia, granulosa. Nel cavo pericardico
sono contenuti circa 50 cc di liquido giallastro, torbido.

I
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Cuore (peso gr 490): Volume aumentato, forma globosa. L’epicardio ¢ diffusamente
ispessito e opacato. Tessuto adiposo sottoepicardico scarso. Endocardio liscio e lucente, ap-
parati valvolari senza particolaritd; spessore del ventricolo sinistro 1,2 cm, del ventricolo
destro o, 5 cm. Miocardio di colorito bruno, opaco. Le coronarie presentano, sulla superficie
intimale, numerose placchette biancastre, rilevate, dure.

Polmone sinistro (peso gr 370): di forma normale e di volume diminuito. La
pleura appare ispessita all’apice ed alla base. Al taglio la mucosa bronchiale appare arrossata,
la parete dei grossi bronchi ispessita, dura; parenchima di colorito rosso grigiastro al lobo
superiore, cianotico nel lobo inferiore, dove si apprezzano bronchi lievemente ectasici. Alla
spremitura fuoriesce liquido schiumoso misto a sangue.

Polmone destro (peso gr 460): volume ridotto, pleura notevolmente ispessita,
biancastra, scissure interlobari obliterate. Al taglio si apprezza diffuso ispessimento dell’in-
terstizio. I bronchi contengono abbondante materiale mucopurulento. L’ispessimento pleu-
rico ¢ particolarmente notevole nella superficie mediastinica dove sono presenti aderenze te-
naci pleuro-pericardiche; il parenchima polmonare & di colorito grigio roseo nel lobo superiore
e pill scuro, cianotico, nel lobo inferiore; si notano aree di consistenza aumentata, lievemente
rilevate, di colorito grigiastro.

L’aorta presenta placche giallastre rilevate sull’intima.

Esame Microscopico.

Cuore: Sezioni a tutto spessore dei due ventricoli (parete ant.) mostrano cospicuo
ispessimento del pericardio viscerale, che in parte & ricoperto da stratificazioni fibrinose (Tav.
I, fig. 2 e 3), in parte & costituito da connettivo scleroialino (Tav. III, fig. 5). Nella por-
zione piu profonda sono presenti numerosi vasi capillari dilatati, delimitati da cellule endo-
teliali rigonfie con nucleo ipercromico (Tav. II, fig. 4 e Tav. III, fig. 5). Si notano pure
fibroblasti di dimensioni cospicue, con nuclei voluminosi, ipercromici, di forma irregolare
(Tav. III, fig. 5).

Il miocardio mostra note di sclerosi interstiziale e fenomeni degenerativi delle fibrocel-
lule, sotto forma di rigonfiamento, omogeneizzazione ed aspetto granuloso del sarcoplasma,
specie negli strati pili esterni, a contatto col pericardio (Tav. II, fig. 4). )

11 pericardio parietale & costituito da spessi fasci di connettivo sclerojalino (Tav. 111, fig. 7).
In esso si riscontrano vasi arteriosi, di calibro anche considerevole, a parete ispessita, fibrosica e
lume notevolmente ristretto (Tav. III, fig. 6). Non si apprezzano fenomeni infiammatori.

Polmone destro: la pleura viscerale ¢ diffusamente ispessita a cotenna, specie
nella superfice njediastinica del lobo inferiore. In seno al connettivo sclerojalino si osservano
vasi a parete ispessita, con riduzione del lume (Tav. IV, fig. 8). Il parenchima polmonare
si presenta ispessito in sede sottopleurica (Tav. V, fig. 9) e mostra in ampie aree del lobo
inferiore diffuso ispessimento delle pareti settali, con riduzione del lume degli alveoli, con-
tenenti monociti e cellule alveolari sfaldate (Tav. VI, fig. 10).

A carico dell'aorta non si rilevano fenomeni infiammatori né nella avventizia né
nella media.

Diagnosi Anatomica:

Mediastino-pericardite adesiva sierofibrinosa (da radiazioni).

Fibrosi' polmonare'diffusa e polmonite a focolai nel lobo medio e inferiore del polmone
destro e nel lobo inferiore sinistro.

Bronchite cronica purulenta con bronchiectasie fusiformi a sinistra.

Ipertrofia totale di cuore — Miocardosi bruna e miocardiosclerosi.

Idronefrosi e ipotrofia del rene destro da ostruzione calcolotica del bacinetto.

Arteriosclerosi generalizzata di media gravit.

Stasi e patosi pluriviscerale.

Esame batterioscopico e colturale dellessudato pericar-
dico negativo. i
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DISCUSSIONE.

Come sopra accennato, il pericardio & molto resistente all’azione delle
radiazioni ionizzanti. Sperimentalmente, pericarditi da radiazioni sono state
ottenute nel ratto da Leach e Sugiura con dosi molto elevate di raggi X (10—
20.000 7), enormemente superiori a quelle terapeutiche. In patologia umana
le segnalazioni di pericardite da radiazione sono molto rare, specie se si eli-
minano i casi nei quali, oltre al trattamento radiante, esistono altri fattori,
la cui importanza causale non pud essere trascurata. Alludo ai casi nei quali
il pericardio ¢ sede di metastasi tumorali, che, da sole, ben possono spiegare
la flogosi e la fibrosi pericardica. Esempi di questo genere sono stati ripor-
tati da Slater e coll., Tricot e coll., Jones e Wedgwood. Anche quando i nidi
di cellule carcinomatose sono molto piccoli in confronto alla reazione fibrosa
(caso di Tricot), il dubbio di una proliferazione stromale evocata dal tumore
non ¢ eliminato. Bisogna inoltre escludere che la fibrosi pericardica possa
essere secondaria a processi inflammatori polmonari.

Nei casi di Leach e Sugiura, ad esempio, la presenza di una polmonite
cronicizzata, induce a considerare la pericardite quale conseguenza appunto
di una flogosi polmonare.

Premessi questi criteri restrittivi, ecco gli esempi di pericardite da radia-
zioni riscontrati in letteratura: Schweitzer (1924), pericardite fibrinosa in
una donna di 30 anni portatrice di tumore mediastinico. Faust (1932): dif-
fusa fibrosi pericardica in un giovane di 16 anni con cisti dermoide del me-
diastino. Come fanno notare Jones e Wedgwood, in questi due casi si tratta
di tumori iuxtacardiaci, e non si pu6 quindi escludere che I'ispessimento peri-
cardico dipenda, almeno in parte, dalla presenza del tumore (azione mec-
canica). Freid e Goldberg (1940): tre casi di pericardite fibrinosa ed un caso
di aderenze pericardiche parietali. Blumenfeld e Thomas (1945): effusione
pericardica in donna di 53 anni, operata di mastectomia radicale sinistra e
itrattata con 8.2507 (dei quali 3.000 somministrati in unica dose nella ferita
aperta, durante l'intervento!): all’autopsia, praticata 4 anni e mezzo dopo
l’intelrvento, il sacco pericardico era ispessito, formato da tessuto fibroso
opaco, a superficie rugosa; microscopicamente non si riscontravano lesioni
infiammatorie. Hurst (1959): ispessimento del pericardio, con versamento e
tamponamento cardiaco in una donna di 34 anni, sottoposta a mastectomia
bilaterale e a due cicli di applicazioni X, a distanza di 17 mesi ["uno dall’al-
tro, per complessivi 4.800 7, al pericardio anteriore; 22 mesi dopo il secondo
ciclo, rapida comparsa di dispnea, tosse, edema generalizzato e decesso;
le alterazioni nel cuore (frammentazione, assottigliamento ed atrofia delle
miofibrille), nel polmone (notevole fibrosi della pleura e diffusa fibrosi inter-
stiziale, specie perivasale) e nel pericardio (ispessimento fibroso, capillari
dilatati, fibroblasti giganti con nucleo ipercromico), depongono per un danno
da radiazioni.
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I1 caso personale si aggiunge a quelli sopra elencati e pud essere ritenuto
particolarmente dimostrativo, perché in esso manca assolutamente, nell’in-
sorgenza della pericardite, l'interferenza di un tumore.

L’eventualita di una eziologia luetica della pericardite, presa in consi-
derazione, data la positivita delle reazioni sierologiche, ¢ stata scartata per le
caratteristiche del quadro istologico e per I’assenza di lesioni aortiche che richia-
massero, sia pur lontanamente, un’affezione luetica. D’altra parte linteres-
samento pericardico nella lue & evenienza estremamente rara e non da tutti
ammessa. La diagnosi di pericardite da radiazioni € confortata dal quadro
istologico, che offre le caratteristiche tipiche delle lesioni indotte dalle radia-
zioni ionizzanti: fibroialinosi, ispessimento della parete vasale, capillari ecta-
sici, cellule endoteliali rigonfie, fibroblasti a nucleo ipercromico e di forma
irregolare, scarsita, per non dire assenza, di fenomeni infiammatori.

Sempre a favore della diagnosi di pericardite da radiazioni sta la nega-
tivita dell’esame batterioscopico e colturale, eseguito sul versamento peri-
cardico. Le concomitanti alterazioni pleuropolmonari (ispessimento a cotenna
della pleura del polmone ds., mediastino—pericardite, diffuso ispessimento
dei setti polmonari e dell’interstizio, specie attorno ai vasi), sono pure da
ascrivere all’effetto delle radiazioni e completano il quadro riscontrato al
tavolo anatomico: ¢ noto infatti che il polmone & piu sensibile del pericardio
e del cuore all’azione delle radiazioni ionizzanti ed il « polmone da radio-
terapia » costituisce un’entita patologica ben definita sulla quale esiste una
ricca letteratura (Laval e coll.,, Roujeau e coll.).

In un’epoca nella quale le radiazioni ionizzanti dei tipi piu diversi
trovano applicazioni sempre piu vaste in medicina ed in altri settori
dell’attivitd umana, le osservazioni anatomopatologiche sugli effetti che
tali radiazioni producono nell’'uvomo presentano accresciuto interesse. In-
fatti le radiazioni costituiscono una sorgente di energia terapeuticamente
efficace, ma hon innocua; e prima di ricorrere ad esse deve essere seriamente
valutata la probabilita del vantaggio contro il rischio del danno.

Il iaatologo si trova naturalmente in una posizione di giudice, in quanto
chiamato ad'esaminare, all’atto del riscontro diagnostico autoptico, lo stato
finale di processi morbosi pitt 0 meno modificati dalla terapia e dispone di
elementi per giungere, almeno in buona parte dei casi, ad una esatta diagnosi
ed a ricostruire ’evoluzione ed il concatenamento della malattia o delle ma-
lattie che hanno condotto a morte il paziente, valutando I'importanza dei
diversi fattori. Percid I'ammonimento ad usare con prudenza la terapia ra-
diante, qualé emerge da osservazioni compiute al tavolo anatomico, non
deve essere inteso come una sia pur velata condanna dell’operato altrui, ma
come contributo ad una conoscenza sempre pit approfondita dei danni
potenzialmente provocabili dalle radiazioni, specie se usate in dosi massive.
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