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PENTRU

GASIREA MICROBULUI TURBARII |

Dr. V. BABES,
Membru al Academier Roméne.

Sedinfa de la 3 Octomvrie 1903,

Cu téte cd nu cuncéscem microbul turbirii, totusl, in urma cercets-
rilor fundamentale ale lui Pasteur, patologia experimentali a turbd-
ril ficuse progrese insemnate, géisindu-se pe acéstd cale gi tratamentul
acestel teribile béle. In adevér, putem experimenta astddi mai bine
cu turbarea decat cu alte béle af cdror microbi ne sunt cunoscuti. Cu
téte acestea insi existi maf multe desiderate in ceea ce privesce com-
baterea turbérii, a ciror Implinire o asteptim de la descoperirea gi
cultivarea microbului specific. In intaia linie asteptim de la acésti
descoperire vindecarea turbiri declarate si prevenirea sigurd a bé-
lei in urma unei infectiuni férte grave, precum e cate odatd cea pro-
dusd de lupif turbafi. Afard de acésta nu se péte prevedé in ce
anume directiune ne va indruma inecs descoperirea acestui microb.

Deja de mult se publicd din timp in timp descoperirea microbuluf
turbdrii. Pasteur in primele sale comunicdri, Gibier si Fol, Messo,
Dowsdeswel si Rivolta §i alfif ati fdcut comuniciiri in acéstd direc-
flune. Pasteur si Gibier aii afirmat ci la suprafata creerului turbatilor
s’ar gédsi nisce granulatiuni rotunde carf ar representa acest microb.
Pasteur afirmase chiar ci pe basa acestor granulatiuni ar fi in stare
sd distingd tot-deauna un creer provenind de la un animal saii om
turbat,

Fird a se fi rectificat acéstd afirmare, s’a abandonat cercetarea in

acéstd directiune, asemenea ca gi afirmarea lui Gibier si Fol asupra

granulafiunilor rotunde, lucii, cari s’ar gisi in grupe, in creer saii in
fibrele nervése.
Cercetirile mele aii ariitat insd cd aceste formatiuni sunt de na-
Analele A. R.—Tom. XX VI.—Memoriile Sect. Sciintifice. 1
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tura unor granulajiuni protoplasmatice, cromatice sai metacromatice,
cari se gisesc si in alte procese iritative ale centrilor nervosi. Aprope
in acelasi timp am ficut si et diferite incercdri de a cultivd micro-
bul pe substante artificiale la cari am addugat substanfa cerebrald si
in adevér de multe ori am putut cultiva din creerul rabic nisce mi-
crobi in formd de diplococi mici, formand nisce colonii férte fine ca
praful, avénd un caracter metacromatic.

Ceea ce m’a surprins mai mult in aceste cercetdri, e cd de mai
multe ori, a Il a si a IIl-a generafiune a culturil a produs turbarea.

In lucrarea mea despre turbare din 1887, publicatd in Archivele lui
Virchow, am explicat acest fapt ast-fel: i pe langd microbii gasiti, s’a
immuliit si adevératul microb al turbdrii, care insd nu se péte pune
in evidentd prin metodele cunoscute, ciici microbil gisiti de reguld nu
produc turbarea. Ar fi posibil insd ca acesti coci sd modifice ast-fel
mediul de culturd, incat acesta din urmi devine favorabil pentru cul-
tura adevératului microb invisibil al turbéril.

Acéstd conceptiune este cu atdt mai probabild, cu ecat am reusit a
produce turbarea sicu cuitura unui vibrion gésit in creerul rabic. Nu
putem presupune cd virusul rabic ar fi si un micrococ i un vibrion,
ci trebue presupus ci, pe langd micrococ si vibrion, s’a desvoltat
adevératul microb al turbirii, fird si-1 putem constata prin metodele
néstre de investigatiune. In substantele in cari n’a crescut nici miero-
cocul, nici vibrionul, nu s’a putut produce turbarea, ceea ce pledézi
pentru ipotesa mea, ci microbii acestia favorisézd cultura microbului
turbérii.

In acelasi timp cu aceste cercetdri bacteriologice, am examinat tot
mereii in mii de casuri sistemul nervos central al animalelor mérte
de turbare, pentru a gisi microbul specific. In cursul acestor cerceftdri
m’am convins ci turbarea produce férte curénd lesiuni apreciabile
tocmai in acele puncte ale sistemului nervos, de unde pornesc primele
simptome ale bélei. Nu incape deci nici o indoiéld, cd aci trebue sid se
localiseze microbul bélel

Mi-am indreptat deci atentiunea anume asupra acestor puncte, mal
cu sémi insd asupra vaselor mici cari patrund in focarele rabice,
aritand tot-deauna o iritatiune férte pronumtatd, adecd o dilatatiune
si esirea elementelor figurate din sange, cari apoil se ingramédesc in
jurul celulelor nervése si pitrund chiar in interiorul lor. Asemenea
si celulele fixe, carise géisesc in acest teritorit, se marese si se immultese.
Celula nervésd, dupi o incercare de a reactiona si a se apéra in contra
virusului, incepe si degenereze intr'un mod particular. Am descris §i
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desemnat in mai multe randury tote seriile lesiunilor celulare in urma
turbdril. Té6te aceste lesiuni sunt pronuntate mai mult in bulbul cree-
rului, la basa ventriculului al IV-lea, unde se gdsesc centril pentru
migedri §i simtire af pdrfiloi cari sunt maf mult atinsein turbare. Dar
$i miduva spinald arati lesiung grave, carl corespund paralisiilor
observate in turbare (Fig. 13—18).

Trebue si presupunem ci de la locul mugedturii animalului turbat,
din saliva acestui animal, virusul intrd in rani si de acolo se immul-
tesce si incetul cu incetul se apropie de centril nervos;, neproducénd
in timpul migratiunit niei un simptom, cu exceptiunea unor miscdry
febrile periodice descrise de mine in <Analele Institutu lui Pasteurs. Am
ardtat cd virusul merge de-alungul nervilor spre creer si cred ci
calea sa este prin limfaticele nervilor, Injectand virusul intr’un nery
sall intr'o extremitate, am putut constatd ci nervul devine virulent
inaintea miduvei §i inaintea ori-ciirei alte par{l a organismului ;
intaiele lesiuni se gisesc in locul unde nervul intrd in creer sat in
méiduvi. Dacd examinim aceste pér{i unde virusul este localisat, pe
langi cele descrise gisim ined o cantitate de formafiuni cari nu se
gdsesc de obiceili in focarele de inflamatiune banald. In tot-deauna
cand am gisit atari formatiuni, le-am desemnat si ele formézi un intreg
atlas, pe care-mi permit si vi.l presint. Inainte de téte am descris
de mult in focarele acestea nisce formatiuni rotunde hialine, cari se
colorézi bine cu colorile basice de aailind (Fig.1). Cdutand mai de aprépe,
gdsim in anumite casuri, ci masele acestea hialine contin un fel de
simbure saii muchif saii nisce formatiuni pigmentare. Atari formatiuny
se glisesc mai cu sém# la basa ventriculului al 1V-lea in jurul vaselor;
ele pot fi considerate ca exudafiuni din vase, in parte insd ar fi po-
sibil s fie si microbi carl, in contaet cu tesuturi, formézi nisce sub-
stante hialine aseménitére (Fig 2). Reactiunea unora din ele in adevér
corespunde cu a substantef capsulare. Este important a sci, ed aceste
formatiuni se gisesc de multe ort §i in interiorul celulelor nervése, in
mijlocul nodulilor rabici, fiind aci inconjurate de o0 zond maf clard, lucie,
verdue. Putem dice ci aceste corpusculi hialine sunt formatiunile
strdine cele mai frecuente cari se gdsesc in focarele rabice.

Pe langd acestea insd se véd formatiuni cu mult mai mici, avénd
méirimea unor miecf microbi, cu diametrul de péte 0.2 miimi de mi-
limetru. Sunt férte variabili ca formd, ca mirime, presintandu-se
ca nisce bastonase rigide sl scurte sai ca nisce grdunte, ca un fel de
praf, cite odatd ca nisce mici lanturi; nu de rare-ori formézi un fel
de praf acoperind si inconjurind celula nervési. Am védut aceste grii-
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unfe mai cu sém# cu coloratiuni mai intense, cu ajutorul unor sub-
stante mordante, insd n’am fost in stare sd gisesec o metodd pentru
a le colora in mod sigur. Trebue si lentile férte puternice pentru a le
vedé bine (Fig. 3, 4, b, 12).

Se nasce intrebarea, dacd intre massele mai mari hialinegi intre aceste
griaunte fine existd vre-o legdturd, dar nu este indoios cd se gdsesc,
pe lang#d aceste doud formatiuni, gi altele de o mérime intermediard
si printre acestea sunt cele mai curiése cele cu forme rombice sall
triunghiulare, cu puncte mai colorate la colti, ce se gdsesc in vasele
meningeale sall cerebrale la animalele rabice. Aceste formatiuni, de o
grosime mai mare, 0,5—1,0p, putin brune si lucif, séménd pand la un
punct 6re-care cu microbii descoperiti de mine in febra de Texas, nu
se gisesc insd in interiorul globulelor rosii, ci libere sati in interiorul
unei substante omogene. De obiceiii se gisesc doué din aceste forma-
tiuni impreuns, avénd colfurile mai bine colorate, ceea ce dd acestel
grupe de 2 saii de 4 un aspect particular.

Afard de acestea, am gisit in mal multe randuri in interiorul leuco-
citelor saii al unor celule de mirimea leucocitelor formagiuni mici pig-
mentare, seménand cu diferitele forme de desvoltare ale plasmodiului
malariei, avénd intr’un 6re-care stadiit de desvoltare asemenea o forma
rombicd saii de par#, cu mirimea de 1 miime de milimetru de grosime
ca si cele descrise mai inainte (Fig. 7, 8, 9, 10, 11, 16).

Trebue si fim férte prudenti in interpretarea acestor corpuseculi,
cici de o parte se péte ca, pe langd microbul turbdrii, si existe in
mai multe casuri si al{i parasifi in sdnge sall in centrili nervosi; pe
de altd parte fesuturile bolnave aratd atdtea feluri de degenerdri si
exudatiuni, incAt numai cu greli putem distinge unele din ele de pa-
rasiti. Cu atat mai mult trebue sd bdgim de sémi, cu cit aceste for-
matiuni nu s’ati g#isit nici in mod regulat, nici cu forme precise, nici
n’am gisit vre-o metodd pentru a le pune in eviden{d in téte casu-
rile de turbare. Prin o singurd metods, adecd prin coloratiunea cu
tionina incilditd, apar de multe ori in focarele rabice, precum gi in
interiorul si in jurul vaselor din aceste regiuni, formatiuni fine ca
nisce bastonase scurte, formand nisce pachete mici, caracterisandu-se
printr’o coloratiune deosebitd de a tesutului. Disposifiunea si canti-
tatea lor ar pledd mult pentru importanta lor in turbare (Fig. 5 i 12).

M’am géandit dacd, printre multele celule cari se gésesc in focarele
turbdrii, nu s’ar puté ascunde si parasitul turbdrii. Le-am examinat
mai de aprépe si am gisit in adevér cd, pe langi aceste celule fixe
si din sAnge, existd formatiuni ce-va mai mici, seménand cu celulels, dar
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cu substanta lucie mai omogen#, putin metacromatics, si in interiorul
cdrora se gisesc nisce formatiuni particulare omogene si parte colo-
rate sub formd de pard sait de fasole, cari forme sunt obicinuit in
numér de dous, ariitind de multe ori semne de immultirea nucleilor,
adicd séménand eu microbul hemoglobinuriei bovine (febra de Texas),
fiind omogene si lucii. Ei agl fi dat o atenfiune mai mare acestor
formatiuni, daci n’asi fi gdsit forme aseménitére i in alte béle infec-
fiése, aga incat se péte ca aceste formatiuni si fie nisce celule parti-
culare ale organismuluf (Fig. 10, 11, 14, 16).

N’asi fi venit inaintea acestui savant corp, dacd in timpul din urmi
nu s’ar fi ficut din mai multe par{i 6re-cari constatdri nousd asupra
virusului rabie, cari ne permit a judecd mai bine importanta acestor
formatiuni. In trécét trebue si amintesc ci acum cate-va luni un au-
tor italian, Negri (Zeitschrift f. Hygiene, Vol. 43, No. 3, Vol. 44, No. 3),
afirma cd a gisit parasitul turbirii sub forma unor masse protoplas-
matice mai mari, de mirimea unor celule mai marj, care parasit s’ar
vedé usor dupi diferite metode de coloratiune, ast-fel in cat am avut
impresiunea ci daci acest parasit este agd mare si usor de védut,
neapérat cd trebue si-1 fi observat i et in focarele rabice. Autorul
Insd nu-l deserie acolo, ci in nisce regiuni ale ereerului carf n’ali nimie
a face cu turbarea. Ast-fel §i acest fapt vorbesce in contra interpre-
tarii autorului. Nu mé indoesc c# avem a face cu nisce elemente ale
organismului, cari in urma iritatiunii ai luat o formi $i o colorabi-
litate 6re-cum mai particulars.

Pe de altd parte insd, cercetirile ficute in diferite locuri asupra
filtrdrii substantelor virulente ale turbirii at adus mai multd lumini
in acésté cestiune. Nof, impreuni cu d-1 Sion, ne-am convins, i filtrand
substanta rabied virulents, putem obtiné prin filtrat diferite resultate.
Deja intr'o altd lucrare anteriéra am putut constatd — ceea ce de
alt-fel a constatat gi Pasteur—eci trecend substanfa virulentd prin fil-
trul Pasteur, filtratul isi perde virulenta; am constatat insi ci daca
filtrdm prin diferite filtre, de exemplu filtrele mai subtiri ale lui Ber-
kefeld, cari ait porii mai mari, sait dacd filtrdm cu presiune mai
mare, resultatul nu este acelagi. E adevérat ci de obiceii filtratul nu
dd turbarea, insi in unele casuri am védut ca téte acestea apirénd
turbarea, aga cd animalele muriaii vrio 2 séptdmant de la injectiune.
Am controlat aceste filtre §i am constatat ci microbif mari — ca ai
carbunelui — nu trec prin filtru; niei microbif cholerei, cari au dia-
metrul de 04—0.5 m., nu trec prin acest filtru; insd microbii influen-
tel, al rugetului porculu, precum si unii spirili fini, nu sunt in tot-deauna
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retinuti, avénd acegti microbl un diametru de 0.1—0.2 miimi de mili-
metru. Acest filtru ne-a fost deci de cel mai mare folos pentru a de-
{ermina mirimea microbului turbirii, care trebue sd aibd o grosime
de aproximativ 0.2 miimi de mm. Am gisit in timpul din urmé un alt
filtru, tot de Berkefeld, prin care n’aii fost refinufi microbil férte fini,
insd a fost refinut virusul turbdrii, ash in cdt putem afirma, cd mi- -
crobul turbdrii trebue si fie ce-va mai mare decdt microbii cel mai
mici visibill.

Experiente aseménitére at fost fdcute in acelasi timp cu noi de
Schiider la Berlin si de Remlinger la Constantinopole. Schiider insa,
luerand cu un anume filtru, prin care trece microbul turbdrii, crede
pe basa acésta cd acest microb trebue sa fie agd de mie, in cdt nu
péte fi védut cu mijléeele néstre. Cu tote acestea, dinsul a gisit, aceea
ce de alt-fel am constatat si eil, cd microbul turbdrii este refinut de
un filtru care lasi sii tréed microbul febrei aftése. Din acésta reese
¢i microbul turbirii este neapérat mai mare decat al febrei af-
tése, care se presinti sub microscop ca granulatiuni mici, i in urma
cercetirilor mele, aritate mai sus, pot afirma cd el nu este asa
mic cum crede Schiider, ci ci este chiar mai mare decat cel mai
mici microbi visibili, Aceste cercetdri sunt férte anevoidse si trebue
inainte de t6te si insist asupra faptuluj, cit nu fie-care dintr’'un anume
soitt de filtre ne di acelasi resultat, ci cd trebue pentru acésta si
alegem dintr'o serie de filtre pe acelea carf lasd sd trécd unul salt
altul din mierobii examinati. Mai trebue observat un lueru forte curios,
adecit faptul ci anume filtre, cari nu mai lasd sd trécd microbul tur-
bidrii, lasd insd sit tréei anume substante toxice cari produc mortea
prin cachexie saii paralisii si chiar mértea animalului cu semnele
turbirii. De asemenea trebue observat, ¢ nu fie-care filtru lasa si tréecd
in mod egal toxinele cachectisante ale turbdril.

Suntem departe de a ne puté explica aceste fapte curidse. Nu pu-
tem decit si binuim ci toxinele turbirii sunt legate de diferite sub-
stanfe albuminése cari, dupd felul lor, trec mai usor sali mai gret
prin filtru, si cii acele substante, cari intervin mai cu sémd peniru a
produce fenomenele turbirii,se gisesc in organism legate de substante
a ciror trecere prin filtru se face aprépe in aceeasi conditiune ca si
trecerea microbilor. Ar puté deci bidnul cine-va, cd ceea ce produce
fenomenele turbirii nu este alt ce-va decAt o modificare funcfionald a
microbului insusi, probabil microbul modificat ast-fel, in cat produce
semnele turbirii, insd fird a se puté immulfi intr’un mod virulent in
centrii nervosi la animalul de experienta.
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Ce trebue conchis din aceste cercetiri? Autorii citafi aii conchis pur
gi simplu, ed microbul turbdrii trebue si fie férte mic, atat de mic, in
cat nu péte fi védut nici cu cel mai perfect microscop. Et insd nu pot
sd mé asociez la acéstd pirere. Nu este nici o indoiéld, ci aceea ce
frece prin filtru trebue sd fie férte mic, insd nu peste limita visibili-
tdfil. Insd aceste cercetdri nu aratd decat ci acest microb existd si sub
o formi micd. Dar acest fapt nu prejudecd de fel cestiunea, daci acest
parasit nu péte existd si sub o formd mai mare. Nu scim noi ére ci
anume microbi, spori, sporozoidi si microgametii protistilor pot fi férte
micl, cu téte cd aceiagi parasifi ati si forme férte mari? Nu mai de-
parte decat in desvoltarea plasmodiului malariei vedem acéstd dife-
rintd enormd in mérimea acelorasi parasitj.

Dacd ne intércem acuma la formele descrise in focarele rabice si
dacd ne intrebdm, care din aceste forme ar corespunde mai bine fap-
telor gisite prin filtrare, m’asi opri inainte de téte la formatiunile
avénd 0.1 — 0.2p. cari, colorandu-se tot-odatd grelt gi numai cu anume
metode, ali putut seiipd observatiunii; acestea sunt tocmai grdun-
tele sai bastonasele mici metacromatice, cate odatd un fel de praf
care se gdsesce in jurul celulelor nervése alterate si une-ori chiar in
interiorul unor leucocite. In adevér, aici trebue si fie microbul $i sunt
deci férte dispus a privi aceste formatiuni fine ca apartinénd agentului
patogen al turbdrii. Prin acésta insd nu vreaii si prejudec, precum
alt prejudecat autorii citafi. Nu scitt dacd microbul este o bacterie
sail alt organism, §i nu pot afirma ci anume formatiuni mai mari hia-
line sali anume pigmentate, cari se giisese in focarele turbdrii, n’ar
apartiné si ele ciclului de desvoltare a microbului turbirii.

Ast-fel deci ne apropiem din ce in ce mai mult de resolverea acestel
probleme, de care se légd atatea cestiuni de mare importantd prae-
ticd, cici nu mé indoiesc ci cundscerea i cultura mierobului ne vor
inaintd mult in vindecarea bélei manifeste, precum si a acelor mugei-
turi grave de cap, in cari tratamentul de pand acuma nu are timpul
necesar pentru a impedica declararea bdélei.



Explicarea figurilor representind lesiunile rabice ale sistemului
nervos si ale glandelor salivare.

Fig. 1, basa ventriculului al IV-lea al unui copil mort de turbare: e, celule epite-
liale, 2, globi hialini din stratul nevroglic.

Fig. 2, din bulbul aceluiasi cas, cu coloratiunea intensi: », vas mic cu globule
rogii; v', o vena mici; ¢, cilindru-ax; %, glob hialin; %, glob hialin cu un corp pig-
mentat semi-lunar.

Fig. 3, glanda salivard din acelagi cas: mp, masse pigmentate; g, granulatiuni
fine neregulate ciptusind vasul; s, dintr’un acin glandular. :

Fig. 4, o altd parte din preparatiunea precedentd: », vend mici ; g, granulatiuni;
s, glanda normali ; s, glanda cu celula modificatd, confinénd granulatiuni si bas-
tonage miei.

Fig. 5, din bulbul unui cine mort de turbare : n, celula nervésa cuciis-va celule
mici mononucleare (emj; v, veni micd; cgr, celule de méirimi diferite cu nucieii miel,
confinénd o cantitate de granulatiuni sai bastonage forte fine, putin curbate, for-
ménd de multe ori pachete mici si colordndu-se intr'un mod diferit de rest (me-
tacromatic).

Fig. 6, din bulb, o cantitate de celule mici gi intr'un vas un parasit particular
lungéaret ca un vierme.

Fig. 7, lesiuni préspete in substanta grisi a miduvei la inceputul turbdrii la cane:
7, celule nervise putin modificate; », vene mici ecu multe celule in parte mononu-
cleare, in parte () polinucleare, continénd nisce formafiuni duble piriforme, férte
colorate, cite odatd in interiorul unei celule (ep); in jurul celulei nervése existd mai
multe elemente mononucleare mari.

Fig. 8, o parte din bulb in turbare: Se observi vase dilatate (v), o cantitate de leu-
cocite polinucleare in interiorul vasului (pD, mai cu séma insd o mirire extra-or-
dinard a nucleilor endoteliali (e) si mai multe granulatiuni inegale bine colorate.

Fig. 9, intr’un vas cu endoteliile férte mirite; se véd printre granulatiuni forma-.
tiuni lungirete lucii, putin verdui, cu nuecleul lungéret forte colorat.

Fig. 10, o altd regiune din bulb, cu o veni (v), cu fibrind (7), cu endotelii si pe-
ritelii (pv) férte umflate cu celule probabil de naturd nevroglici din prejur. Si aiel
existd o cantitate de formatiuni de mirimea celulelor, confinénd diferite formatiuni
semi-lunare sati lungérete (cIZ, elll, eIV).

Fig. 11, un focar celular din bulb in turbare, cu asemenea formatiuni (eV, e¥I).

Fig. 12, partea laterali a cornelor anteribre : gr, substanfa grisi cu celule ner-
vése (n), cu vase (), incunjurate cu granulafiuni metacromatice, ca si fig. 5.

Fig. 13,1esiuni gravealecelulelor nervése din cornele anteriére in turbarea canelui:
Protoplasma celulei nervise (z) este vacuolard firs cromatind si pe cale de a dis-
paré. Nucleul férte colorat si cu granulatiuni mai mari, nucleolul umflat gi palid ;
¢ VI1, o celuld particulari cu granulatiuni mari; gr, granulatiuni fine.

Fig. 14, celuld nervosa si mai alterats (nD), nucleul transformat intr'o massi
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omogend cu granulafiuni forte mari si forte colorate (»wl); granulatiuni mici in ju-
rul vaselor si al celulei (g7); o vena continénd singe (s)si cu proliferarea celulelor
in perete.

Fig. 15, o celula modificatd intr’'un mod particular (1D, nucleul (%) transformat
ca in piesa precedenti.

Fig. 16, modificarea unei celule nervése intr’alt mod: », celula nervésicu proto-
plasma réu limitata i spumdss, in nuecleul umflat si decolorat. Celula este incun-
jurata de o zona de celule mari mononucleare.

Fig. 17, o celuld nervdsa forte modificata (%11), nucleul férte granulat este cu totul
isolat intr’o cavitate (ewII). De la periferia celulei se desfac nisce squame (d); in
spafiul pericelular existd o cantitate de diferite celule. In jurul celulei o gramada
de leucocite si de celule mononucleare de diferite origini, precum si formatiuni
particulare rotunde, continénd nuclei forte colorafi si dispusi intr’'un mod parti-
cular (evIrn.

Fig. 18, o celuld nervésa pe cale de distructiune, cu nucleul (z 777) isolat, continénd
granulatiuni in forma de bastonage mici grase, celula fiind incunjurati cu o zona
de celule mononucleare (en).
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