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CONTRIBUTO CITOMETRICO
ALLO S$TUDIO DELLA LEUCEMIA BOSINOFILA )

(con 2 tavole)

GALLQ VITTORIO

Svamaniva. — In quodam leucemise eosynophilae {mixtae) examen cilomo-
tricum peractum est de sanguine peripherico et medulla.

Quod attinet ad neutrophilam seriem, quasdam citometricns mutationes
repertas sunt, guarum nonnullas respendent mutationibus antes repertis in leu-
caemin myeloide neutvophiln; quo confirmari potest mixta leucaemiae indoles
(ex neutrophilin et eosynophilin simui), quam diversa rationo ipsi ASTALDL eb
Curti ostenderunt.

Quod aubtem attinet ad soriem eosynophilam, nulla citometrica mntatio, quae
percipi potest, inventa ost, si excipias maiorem interdum dispersionem curvaturae
qua exprimitur flequeutm diametrorum ad immaturas series pertinentivm,

Mentre nel campo delle lencemie mieloidi neutrofile si sono da
tempo pubblicate ricerche di citometria (Frescwr, Swormr, STEINMAUER,
Garvo, Roversy, FoxraNa e. a.), in tema di leucemia ecosinofila non
troviamo che pochi cenni di carattere qualitativo come quelli di TroMSEN,
Prur o Mas v Macro. Utili mi sono apparse quindi indagini in tal
senso su di un caso di leucemia sosinofila, gentilmente fornitomi dal
collega Asrarpr, da lul descritto e commentato insieme al collega
Curir,

La probabilitd di ammalarsi di leucemia sosinofila, di gran lunga
inferiore a quella di ammalarsi di lencemia neufrofila, non permette
di reccogliere facilmente pili casi delle malattie in questione. Cid pud
cosi giustificare la pubblicezione di un solo caso nells presente nota,

(*) Nota presentata dall’Accademico Pontificio S, E. Antonio Pensa il 4 lu-
glio 1947,

vol, XX,
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pensendo che i miei risultati, aggiunti a quelli eventuali futuri di
alfri autori, possano concorrere & completare e fissare il quadro cifo-
metrico periferico ¢ midollare di guests interessante malattia intorno
alla quale ancor oggi non & del tufto spenta la discussione sulla sua
natura leucemica,

Per evitare un’inutile ripetizione di quanto trovasi gid nel lavoro
di Asrapr e Cumar sull’argomento, sia per Iesposizione come anche
per la letteraturs, rimando il lettore s guanto hanno scritto detti
Autori, limitandomi gui solo a viassumere brevemente il caso da loro
illustrato.

1) Anamnesi faomigliare e personale: Nulla di particolaye.

2) Inizio: subdolo, decorse progressivo, esifo infansto.

3} Sintomatologia: astenia, dolore sternale; febbre, pallore; modica epato-
mogelia, iugrundimento delle linfoghiandele latero-cervicali di sinistra, cospicun
splenomegalia; nel periodo preterminale comparsa di emorragie e necrosi ton-
sillaxi & bneoo-faringee. Dal lato ematico si rileva: slevato aumento delle celiule
nucleate del sangue (da 36,000 a 165,000), con sensibile innalzamento del tasso per-
centuale degli cosinofili {da 26,1 a 80,2 °/,); presenza in cireolo di emocitoblasti
o di tutti pii elementi immmaturi della serie mieloide, sia di tipo neutrofilo che
di tipo eosinofile, por guanto gh elementi maturl {di entrambi i tipi) siano i
pit nnmerosi; in periodo preterminale intensa poussde emocitoblastics (G6 o/, di
emocitoblasti su 165.000 elementi nucleatid.

in guanto al midolle si rileva: cospicun iperplasia dei tessuto mieloide con
netta prevalenza degli elementi della sevie cosinofila {rapporto neutrofili/ecsing-
fili == 0,38); in periodo preterminale acutizzazione del quadro con aumento degli
emocitoblasti (17 0/} ¢ degli clomonti pitt giovani della serie mieloide, sin neu-
trofili che eosinoftli (mieloblasti e promieloeiti 24,6 o/,),

4) Quadri biopsici epafico e splenico: infiltrazione di tessuto mieloide sin
neutrofilo che sosinofilo, ' _

B) Hsame istologico post-autopsico: infiltrazione mieloide in gran parte eosi-
nofila nei polmoni, nella parete gastrica, nella milza, nel fogato, nolle linfoghian-
dole latera-corvicali, tracheo-bronehiali, mesenteriche,

Dinanzt ad un simile quadro, potendo facilmente escludere l'csi-
stenza di una ipereosinofilia costituzionale (esame ematico e midollare
dei famigliari negativo in tal senso) o secondarin (assenza di peras-
sitosi, fenomeni allergici ece.), si pud senza difficoltd porre la diagnosi
di una ipereosinofilia leucemica anziché una ipereosinofilia in leuce-
mico basandosi sul fatto che laffezione fondamentale descritte ® di
natura sicuramente leucemica e terminate acutamente con quadro ema-
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tomidollare di leucemia emocitoblastica, che esiste iperplasin cosino-
fila notevole, nonché metaplasia mieloide cosinofila degli organi e
sensibile sumento degli eosinofili nel sangue periferico con pussaggio
in circolo di emocitoblasti e di diverse forme immature nelle varie
fusi delln loro eveluzione.

Essendo perd la metapiasia mieloide non esclusivamente orientats
verso la serie eosinofile ma anche verso la serie neutrofila, sebbene
In minor misura, e notando pure in circolo la presenza di cellule im-
mature neutrofile & logico pensare con Asravr ¢ Curir che, almeno
in questo caso, tutto il sistema micloide, nel suo complesso, debb
ritenersi compartecipe e strottamente legato al processo leucemico,
pur essendo il tessuto eosinofilo quello che pilt ha risentito dello sti-
molo leucemico.

Si deve quindi concludere che il caso in esame corrisponde a
quello di una leucomia mista con prevalenza eosinofila.

Cid & un argomento in pill per giustificare una ricerca citome-
trica in entrambi i sistemi sia eosinofilo sia neutrofilo.

Passiamo allora all’esposizione dei dati citometrici,

Pexr quanto riguards la fase della malattin le ricerche si sono espletate in
due poriodi diversi: l'uno che corvisponds al quadvo, diciame cosi, stazionario
dolla. malattia (marzo 1943) come descritto nei primi momenti che & capitato
sotto osservazione, l'altro in fase preterminale {(aprile 1943), caratterizzato da
una spicenta immaturithd delle cellule circolanti bianche eon aumento notevole
delia quota emocitoblastica.

Si sono misurati nella leucemia 100 elomenti per claseuna categoria o per
ciascunn seriazione si & caloolato fa media aritmetica (A}, In moda (¥}, lo soarto
quadratico medio (o) indice di variabilith (v} in o/,, Pindice di asimmetria (Schow-
ness di Pearson) («) o gli orrori medi triplicati deile diverse costanti statisticho (*).
Sul midollo la ricerca ha compreso i mielociti e i metamislociti sia eosinofili
che neutrofili,

Relativamente ai mielociti ho voluto stimare la velocitdh media relativa di
accrescimento protoplasmatico mediante il coefficients angolave dell’equazione
interpolante lineare calcolato sulle dimensioni dismetriche nucleayi e protopla-
smatiche (?).

(") Por miggiori dettagli si veda il mio lavoro sulln citometria dogli eosinofili periforiei,
In quanto all’errore medio dolle moda si é dotato quello deila differenza fra medie nritme-
ticn o moda.

(¥) Per maggiori dottagli sull’argomento rimnndo il lettore al mio lavoro sulln « correlasions
dimensionnle nuecloo-plasmatics doi mielositi nentvofili normali, biormeriani e lencemici ».
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o oreduto bene di svelgere ricerche in tal senso perché ho potuto osser-
vare che la velocith media relativa di accrescimento protoplasmatico si presenta
generalmente anmentata nelle forme leucemiche mieleidi neutrofile.

I dati relativi alle diverse costanti biometriche sono condensati nelle ta-
belle che seguono ove sono messi a confronto con dati, lmiti, normali, desunti
da seriazioni in parte compilate all’uopo per la presente nota e in parte gid ri-
portate in lavori precedenti., Si & pure messo a confronto la differenza delle
medie ¢ dei sigmi relativi al mese di marzo e aprile (ossia al periodo stazio-
nario e preterminale) con il doppio del suo scarto gquadratico medio per gin-
dicare o tmeno la sua sistematbicitd (tabelle 9-10). Nella tabella 11 figurano i va-
fori dei coefficienti angolari e delle rispettive costanti I di Snedecor alle quali
ai & giunto attraverso ’analisi delln covarianza, onde poter anche qui gindicare
probabilisticamente salla significativitd delle differenze tra i valori corrispondenti
al periodo stazionario o al periodo preterminale della malattia in istudio,

Alle tabelle seguono i grafici, relativi alle diverse seriazioni e in ultime il
grafico (fig. 25 e 26) ove sono riportate le rette di regressione interpolate sui
diametri protoplasmatici in funzione dei diametri nucleari,

Por le figure devesi osservare che i due poligoni di frequenza sovrapposti
che si trovano nelle figure relative ai valori normali, corrispondenc rispetiiva-
mente alla seriazione avente la media pitt piccola (1} ed alla serinzione avente
la media pih grande (2}, In quanto alle figure 26 ¢ 26 lo rette contrassegnatc
dui numeri L e 2 corrispondono rispettivamente alle osservazioni fatte nel periodo
stuzionario o nel periodo preterminale. La retta 1 interpola i valori segnati da
circolettl, la retta 2 interpola I valorl segmati da punti, e questo, sin per la
fipura 26 che per la figura 26, La rette 3 o 4 corrispondono rispettivamente ai
casi normali aventl il minimo e il massimo coofficiente angolare.

Le ricerche citometriche svolte sui granulociti neutrofili periferici
permettono di rilevare un fenomeno assai interessante quale & quello
della coesistenza di almeno due popolazioni di elementi, denunciata
dall’aspetto plurimodale del poligono di frequenza relativo alla corri-
spondente seriazione del periodo stazionario. Le popolazioni si distin-
guono une dall’altre per la sensibile differenza dei loro caratteri dimen-
sionali essendo l'una costituita de elementi la cui dimensione media non
molto si discosterebbe dai limiti normali e Paltre formata invece da
elementi di dimensioni che possiamo considerare abnormemente piceole.
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Taprira 1. — Granwlociti newtrofili periferici. (Diametro cellulare).
1 Normald.d Marzo Ayprile
A dn 18,19 = 0,29 a 14,06 = 0,21 11,16 = 0,60 | 14,11 = 0,24
o » 0,86 026 » 1,08 = 031 2,00 = 042 0,82 + 0,17
" s 613 184 » 7,46 w2 1798 = 881 | 679 + 1,28
N » 1289w 044 » 14,88 x 053 -~ 14,42 = 0,30
« s =118 e 052 » 0,65 - 052 - 0,38 & 0,87
H
Tasprta 2. — Granuloeiti eosinofili periferici (Dinmetro cellulave).
Normald9 Mrrzo Ayprile
A dn 1489 4 0,38 a 1529 - 085 14,91 = 032 | 1500 = 0,24
@ » 087 = 020 » 091 = 027 1,05 =« 0,22 0,82 .« 0,17
v s 458 + 186 » 632 + 1,88 706 = 1,50 | 545 - 1,63
N + 18,9 =+ 0,32 » 1629 « 048 14,71 = 0,39 14,60 = 080
a > 000 2 052 » 153 == 052 021 4 0,87 | 004 = 087
i
Tasrira 8. — Metamielociti neutrofili. (Diametro cellulave),
! N ormal.i Marzo Aprile
A da 1249 = 0,10 a 13,19 == 0,16 14,70 = 0,46 | 14,70 = 047
L@ s 078 =007 » 117 & 011 154 = 038 | 15T = 033
Ly 598 = 05T » B85 = 0,64 1051 = 228 | 10,70 = 227
LN S 1985 = 018 » 18,12 & 0,19 18,82 « 057 | 1384 = 058
H
i 2 s 008 016 » 0,12 . 0,6 057 « 087 | 054 = 087
| |
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Tasrura 4. — Metamielociti eosinofilti. (Diametro cellulare),

Normadidi ) Murzo Aprite J
i
A dn 13,09 2 069 & 14,29 = 0,39 1420 2 6,70 | 14,11 = 048
. > 181 028 5 1,97 x 042 282 = 049 | 1,61 = 0,34
" s 918 2 1,94 » 16,05 = 8,19 1687 = 8,46 | 11,41 + 0,24
N w o 12,06 4 078 » 1886 o 048 13,86 - 085 18,71 - 069
x v 000 . 037 » 088 = 087 0,16 = 037 | 024 x 087 |
TamrLua 5. — Mielociti neutrofiti. (Diametro protoplasmatico).
3 Normali Marzo Aprila
A da 1180 = (119 & 12,21 o 021 12,78 = 0,1 18,81 - 0,50
s > 144 014 > 178 0,16 172 = 036 | 1,67 x 036
» » 12,08 = L4 » 1487 2 1,96 18,45 = 266 | 12,11 = 2,67
N » 1167 = 028 » 1209 = 028 12,50 . 0,68 | 1385 — 061
x s =017 = 016 » 020 = 0,16 0,16 = 0,87 | 027 « 087
Taprnra 6. — Mielociti neutrofili. (Diametro nucleare).
— o S S
Normoaealid Marzo Aprile
: A da 1031 o+ 0,14 a 1058 4 015 11,20 o= 044 11,87 = 041
a » 095 2009 » 1,16 = 011 147 = 081 | 186 = 029
- > 941 086 » 1091 . 104 18,02 = 276 | 11,90 = 2,52
N » 9,09 2 0,18 » 10,10 = 0,15 9,74 = 0,54 | 1046 = 050
x s 028 0,16 5 050 w 0,16 106 = 087 | 067 = 087 ;
| ;
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Tanrria 7. — Mielociti eosinofili. (Dinmotro protoplasmatico).

%f N armat i Marzo Apriloe
i‘ o e et overorer rmer ereTores e e TR AT € 18 2 - _ .
: Qo 1885 = 057 o 16,18 = 077 | 1426 4 061 | 1407 - 0Bl
s 180 2 041 » 181 « 054 902 2 048 | 1,770 x 036
» 10,14 = 804 » 1240 = 8,72 14,20 = 301 | 12,11 = 257
» 1812 . 070 » 14,58 » 004 1420 + 074 | 1820 « 0,63
s 010 = 052 » 058 = 052 0,11 = 087 | 061 = 07
Taserra 8. — Mielociti cosinofité. (Diametro nuclears).
N ooowmali Marzo Aprila
A dn 978 = 056 o 1041 = 049 1029 & 034 | 1080 & 042
a v 10D 4 080 » 129 = 039 118 = 02¢ | 141 = 080
v » 901 « 298 > 1896 = 898 10,99 o= 284 | 1871 = 2.4
N s 014w 052 > 1020 « 061 | 978 . 04l | 998 4 052
- s 004w 052 » 082 o 052 045 = 087 | 028 = 087
Taprira 9. — Confronto di medie.
A i
s [ Rwie | "L R0
E |
Granloeiti neutrofili 11,16 | 14,11 2,96 084 |j
| Granulociti eosinofili . . el | 100 | 009 | 0@r
Metamicloeiti neutrofili . . . 14,70 14,70 0,00 0,58
Metamielociti eosinofii . . . . 14,20 14,11 0,09 040
Mielociti nentrofili (protoplasma} . 12,78 15,81 1,08 0,87 ::
Mislociti eosinofili (protoplasmn) , 14,25 14,05 0,20 0,89 |
Misloeiti nountrofili (nuelec), . . 11,80 11,87 0,07 0,84 \F
Mielociti eosinofili (nuclea) . . . 10,28 10,50 0,01 0,82 J
z
i
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Tasenna 10, — Confronto di variabilita.
S ;
| EEa=a Rl
F Granulociti neutrofili . . . . . . 2,000 0,819 1,181 0,24
Granulociti eosinofili . . . . . . 1,068 0,816 0,287 0,19
Metwnielociti neutrofili . . . . 1,542 1,674 0,082 0,25
Metamielociti eosinofili . . . , . 2,326 1,612 0,718 0,28
Mielociti neutrofili . . . . . . 1,718 1,671 0,047 4,26
Mislociti ecsinofili (protoplasma) . . 2,020 1,702 0,318 0,27
Mieclociti neutrofili {nuecleo) . . , . 1,469 1,363 0,116 .| 025
Miselociti ecsinofili (nueleo) . . . . 1,129 1412 6,283 (22
Taserra 11. — Confronto delle regressioni.

(Coeflicienti di regressione)

Normali Marzo Aprila Costanto ¥

T
Mielociti eosinofili . 0,636 1,268 1,020 0,600 2,62

Mielociti neutrefili . 0.410 i 0,646 0,620 0,762 0,881
|

I limiti di signifieato Qi F per N = 160 corrispondono n 8,00 ¢ 6,81
T limiti di significato di F por N = 200 corvispondono a $,80 o 5,76,

Dato I'aspetto del poligono di frequenze (fig. 5), tali microlenco-
citi non possono assolutamente considerarsi come valori estremi di
elementi minusvarianti di una collettivith omogenen che presenti sem-
plicemente una maggiore variabilitd rispetto alla norme. La presenza
di microleucociti nelle leucemie non & certo cosa nuova, come del
resto quella di macrociti, facendo entrambe parte del concetto di ani-
socitosi neutrofila, sulla quale si & fermata l'attenzione degli Autori
gid de alquanto tempo; Foxraxa a tal proposito dice: « It ben evi-
dente che nelle leucemio si puo con facilith parlare di micro~ e ma-
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croleucocitosi » ; quello che perd qui & intevessante rilevare e che non
& troppo noto & la scissione delle collettivitd dei neutrofili maturi in
almeno due popolazioni. '

Dinnanzi ad un simile fenomeno & difficile poter resistere alla
tenfazione di formulare qualche ipotesi interpretativa.

La prima causa del fenomeno che ci possa venire in mente &
queila di un errore di tecnica nel senso che, per una non uniforme
distribuzione delln sostanza colorante, si abbia avuta in una zona iper-
colorazione di elementi che ne ha prodotto una loro contrazione,
come accade non raramente di osservare negli strisel che si fanno
usualmente in clinica, Tale gindizio & perd facilmente confutabile perchs
obstano i seguenti argomenti:

1) I mieroleucociti deseritti i trovano in ogni parte del vetrino
mescolati agli altri elementi in modo apparentemente casuale.

2) 8i & curate il pit possibile l'uniformitd di colorazione.

3} I globuli rossi che si (rovano insieme agli elementi in que-
stione non si presentano ipercolorati,

Scertato per queste ragioni 1intervento di un banale ervore di
tecnica restanc in campo ipotesi patogenctiche. Uno sguardo alle co-
stanti statistiche degli elementi neutrofili immaturi ei permette di rile-
vare in genere una maggiore variability oltre che un maggior diametro
medio; perd le curve si estendono particolarmente verso le classi mag-
giori anzichd verso le classi minori ove esse scendono regolarmente
senza raggiungere dimensioni piccole abnormi e senza evidenziare la
presenza di una popolazione separabile di microelementi,

Tutto cid porta a concludere che la presenza della popolazione
di microcellule nella collettivitd immatura neutrofila esiste, se mai,
allo stato puramente potenziale e pud essere evidenziato solamente
quando le cellule siano mature, per un meccanismo periferico.

Ragionando per analogia ¢ pensando che microcellule simili si
possono provoeare artificialmente con un pitt lungo tempo di perma-
nenza di sostanza coloramte o con una sua maggior concentrazione,
si pud essere indotti u pensarc che il carattere di questa abnorme
popolazione sia quello di essere meno resistente agli agenti chimico-
fistei del processo di fissazione e colorazionc degli strisel; si pud
altresi pensare che la riduzione dimensionale sia invece attiva,
ossia avvenuta per un maggior effetto di cause intrinseche {invec-
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chiamento ? atteggiamenti autodifensivi verso )’ emacateresi, come
pensa Roverst?).

La mancanza di wn ugnale fenomeno nelle forme immature ci
vietn di applicare lo schema interpretativo proposto da D1 GuarLintyo
sulla anormalith dei processi di omoplasia tra macro- e micromielo-
blasti e tra mielociti e leucoeiti, o, per meglio dire, lo limiterebbe al
passaggio dea metamielocito a leucocito maturo.

Comunque sia, rimane ancora ignota la causa della presenza. di
due distinte popolazioni; né abbiamo argomenti per stabilire un rap-
porto di causa ed offetto con le due nodalith con cui si potrebbe
considerare scissa nella leucemin la serie bianca, ossia in cellule di
provenienza emocitoblastica normale ¢ in cellule di diretta provenienze
emoistioblastica (FrnraTa), oppure in cellule di carattere neoplastico
e in cellule di reaziome leucemoide secondo il concetto di Arrrz, ap-
plicato da Sirroni e Frorant Garnorra nelle leucemie, se ammettiamo
la teorin neoplastica delle stesse.

A complicare le cose sta anche il fatto che il fenomeno & con-
tingente. Infatti negli olementi osservati nel periodo preterminale non
si riscontra traccia di microciti nel senso sopra spiegato. Del resto,
stogliando la letteratura, ci si pud facilmente convincere che il carattors
dimensionale dei granulociti non si presenta in modo univoco nella
lencemia; cosl, per esempio, mentre Fonrana ha riscontrato in aleuni
casi di lencemia neutrofila forme piccole addirittura di p 5-7 oltre che
forme grandi di p 20-21, Rovmmsi ha osservato semplicemente uno
spostamento & cdestra notevole della formula leucocitaria per assenza
di forme a piccolo diametro e prevalere di forme a diametro mag-
giore, senzs perd che si siano osservate, sempre fra 1 leucociti maturi,
dimensioni superiori a quelle fisiologiche. Tutto cid fa apparire il pro-
blema della leucemia, anche da questo punto di vista, come piuttosto
complesso e abbisognevole di essere ulteriormente studiato. Resta poi
ancora, del resto, da provare in modo sufficiente se la presenza delle
due colleftivith sia caratteristica delle leucemic sosinofile miste oppure
si presenti talvolta anche nelle comuni lewcemie mieloidi neutrofile.

Il problema della duplicitd micro-normocitometrica dei granulociti
neutrofili maturi, riscontrata in una fase della malattia da noi studiaté
rimane percid ancors un problema aperto agh effetti di determinare
Passenza eziopatogenetica di talo duplicith.
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Rivolgiamo ora l'attenzione alle cellule immature neutrofile. L's-
same delle tabelle ¢ delle figure relative mette in evidenza:

1y 4 carico dei metamielociti: aumento del diametro cellulare
medio, che trovandosi al di sopra dei limiti relativi ai casi normali,
pud, con una certa probabilith, considerarsi patologicamente superiore
& quello che preesisteva alla malattia. Cosl dicasi dei sigmi. Anche gli
indiei di asimmetria si presentano superiori, Non si rilova inveco
differenza fra le due collettivith rispettivamente del periodo stazio-
nario e del periodo preterminale.

2) 4 carico dei mielocifi: notiamo per i diametri protoplasmatici
un valore medio superiore ai valori normali; onde si pud, con una
certa probabilith, considerarlo patologicamente superiore a quello che
preesisteva allo stato della malattia. Essendo poi la differenza tra il
diametro medio del periodo stazionario e guello del periodo preter-
minale superiore al doppio del suo scarto quadratico medio, si & in-
dotti a pensare alla sua significativith ed a presumere quindi che del
periodo stagionario al periodo preterminale tele diamnetro medio si
sia aumentato.

I sigmi trovansi invece entro i limiti della norma e la differenza
tra le due variabilitd (quella del periodo stazionario e quolla del periodo
preterminale) & inferiore al doppio del suo scarto quadratico medio;
per cul appare meno probabile una loro variazione rispetto ai valori
preesistenti allo stato di malattia. In quanto agli indici di asimmetria
troviamo per il periodo stazionario un valore che rientra nei limiti
normali mentre li supera nel periodo preterminale. Osservando pord
i parametri, insieme ai rispettivi valori medii triplicati, non ci sen-
tiamo di dimostrare variazioni sistematiche in proposito. In quanto
al nuelei dei mmielociti neutrofili osserviamo che i diametri medii si
trovano al di sopra del limite superiore dei valori normali, onde con
une eerta probabilitd, possiamo sospettare un ammento dimensionale pa-
tologico di tali nuclel rispetto ai valori relativi allo stato preesistente
alla malattia. Non vi sono perd variazioni significative tra il periodo
stazionario ed il periodo preterminale. Altrettanto si pud dire per
quanto riguarda i sigmi ehe perd si trovano al di sopra dei wvalori
normali, ci6 che rende probabile un loro aumento rispetto allo stato
preesistente alla malattia. Patologicamente aumentato & molto proba-
bile che sia 1'indice. di asimmetria relativo al periodo stazionario,
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perché, anche diminuito del triplo del suo errore medio, conserva
ancora un-valore superiore al limite normale; cost pure superiore al-
I'indice di asimmelria relativo al periodo preterminale, aumentato
del triplo del suo errore medio.

In quanto al coefficiente angolare della retta interpolante i valori
dinmetyiei profoplasmatici medii rispetto al corrispondenti valori nu-
cleari, notiamo che esso appare sopra i limiti dei casi normali da me
studiati gia nel lavoro sulle correlazioni, fenomeno che si & gid riscon-
trato a proposito delle lencemie mieioidi neutrofile e che si & interpre-
tato come disturbo ontogenetico nello sviluppo intercinetico del mie-
lociti. I1 valore della costante I di Sneprcon essendo inferiore ai limiti
significativi delle tavole di tale aufore, el indiea che il numero delle
osservazioni compiute non ci permette i dimostrare che la differenza
tre. il valore corrispondente al periodo stazionario e il valore corri-
spondente al periodo preterminale sia significativa.

Riassumendo gquanto abbiamo detfo, ci risulta dal dati citometrici
relativi alla serie immatura neutrofila che:

1) si hanno dimensioni medie maggiori rispetto alla norma;

2) una maggior variabilitd rispetto alla norma ad eccezione del
dinmetri protoplasmatici (dei mieloeiti);

3) un ulteriore aumento di questi nel periodo preterminale;

4) una maggior velocitd media relativa di accrescimento pro-
toplasmatico dei mieloeiti;

B) in geunere una maggior asimmetria con prevalenza dei valori
superiori alla moda.

Di questi fenomeni aleuni sono stati gih da me riscontrati o de-
dotti nei miei easi gia studiati di lewcemie mieloidi neutrofile (aumento
del diametro medio protoplasmatico, aumento della veloeitd ecc.), mentre
altri (aumento del diametro nucleare medio, maggior variabilitd) si
possono osservare in alcuni del casi lencemieci studiati da Frmscur
& STORTL.

Va inoltre rilevato come, mancandoei gli elementi per stabilire
una differenza sistematica tra la velocitd relativa media protoplasimna-
tiea corrispondente al periodo stazionario e quella corrispondente al
periodo preterminale, l'anmento del diametro protoplasmatico, riscon-
trato in questa ultima fase della malattia, potrebbe considerarsi indi-
pendente da variazioni della velocitd di acoreseimento protoplasmatico.
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Per quanto riguarda la serie eosinofila, dalle tabelle o figure re-
lative possiamo facilmente osservare come i diversi diametri medi
relativi sin agli elementi maturi sia ai meta— ¢ miclociti, s1 presentano
entro 1 confini della norma, onde con una certa probabilith di essere
nel vero potremo pensare che non vi siano state variazioni patologiche
di tale costante statistica; mentre & molto probabile che patologica-
mente aumentata sia invece la variabilitd dei metamielociti e dei pro-
toplasmi mielocitarii nel periodo stazionario e dei nuclei mielocitarii
nel periodo preterminale. Risultano pure differenze significative fra i
due stadii in cul si & studiate la malattia, in quanto esse superano
sempre il doppio del loro scarto quadratico medio. I valori dex sigmi
risultano significativamente diminuiti nel periodo preterminale ad ec:
cezione di quelli relativi ai nueclei dei mielociti cosinofili che, mentre
presentano wua variabilith entro i limiti della norma nel periodo sta-
zionario, tanto da farci sospettare che non si abbiano avute in questo
periodo variazioni patologiche, dimostrano un suo chiaro anmento nel
periodo preterminale. In quanto agli indici di asimmetria, ad eccezione
dei diametri protoplasmatici dei miclociti ove, dal confronto degli
exvori medii, si prd sospettere un aumento patologico dell’asimmetria
nel periodo preterminale, non si possono rilevare altre modificazioni
significative.

In quanto al coefficiente angolare della retta interpolante i valori
diametrici protoplasmatici medii rispetto ai corrispondenti valori nu-
cleari, osservando la tab. 10 e la fig. 26 vediamo come, mentre unel
periodo staziouario il coefficiente angolare appare entro i limifi della
norma, nel periodo preterminale ne & al di sotto; perd per il valore
assunto dalla costante I di Svepmcor non potendo considerare signi-
ficativa la differenza tra i due periodi, con nna certa probabilith di
essere nel vero possiamo pensare che non avvengano modificazioni del
parametro in questione o, almeno, che esse siano state molto modeste.

Da. quanto risulta dalla serie eosinofila possiamo allora concludere
che il comportamento i essa nel processo leucemico studiato non
prosenta dal lato citomeirico tutte quelle cavattevistiche che qui tro-
viamo per la serie neutrofila, ¢ cid pud essere una prova in pia di
quanto sia diversa la biologia degli elementi eosinofili da quellt neu-
trofili.
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