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SUNTO. — Le rigenerazioni animali costituirono un partecipato oggetto di indagine nel
corso del XVIII secolo in tutta Europa. Lazzaro Spallanzani fu uno dei pit attivi
indagatori del tema e riusci a dimostrare le capacita rigenerative di molti invertebrati e
anche di alcuni vertebrati. All'inizio del XX secolo nel laboratorio di Patologia Generale
dell'Universita di Pavia diretto da Camillo Golgi, un giovane ricercatore, e poi
neolaureato Aldo Perroncito, consegui dei risultati straordinari riuscendo per la prima
volta a comprendere e a descrivere il processo di rigenerazione dei nervi periferici dopo
il taglio sperimentale. Le sue ricerche ebbero un grande impatto anche per le successive
applicazioni chirurgiche, in effetti i suoi studi aprirono la strada ai primi tentativi di
operazione su pazienti feriti al fronte durante la Prima Guerra Mondiale per il ripristino
funzionale dei nervi lesi condotti dai medici pavesi Giovanni Verga e Guido Sala.

ABSTRACT. — Animal regeneration was a major subject of investigation in the 18 cen-
tury Europe. Lazzaro Spallanzani was one of the most active experimenters, he was able
to demonstrate the regenerative abilities of many invertebrates and even some verte-
brates. At the beginning of the 20t century in the General Pathology laboratory of the
University of Pavia directed by Camillo Golgi, a young researcher, Aldo Perroncito,
succeeded for the first time in understanding and describing the process of regenera-
tion of peripheral nerves after experimental cut. His research had a great impact also
for the subsequent surgical applications. Perroncito’s studies paved the way for the first
attempts at operations on patients wounded during the World War I for the functional
restoration of the injured nerves conducted by the University of Pavia graduated med-
ical doctors Giovanni Verga and Guido Sala.
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1. LO STUDIO DELLE RIGENERAZIONI ANIMALI NEL SETTECENTO

Nel corso del Settecento il fenomeno delle rigenerazioni animali fu
oggetto di ampi dibattiti in tutta Europa. Il naturalista francese René
Antoine Ferchault de Réaumur noto la capacita dei gamberi di rigenerare
le zampe perse e il ginevrino Abraham Trembley scopri che 'Hydra era
in grado di riprodurre non solo porzioni amputate ma anche individui
completi “vedi [1], pagg. 52-53”. Nella seconda meta del secolo anche
Lazzaro Spallanzani - professore e direttore del Museo di Storia Naturale
dell’'Universita di Pavia dal 1769 al 1799 - si dedico con successo a questo
genere di studi. Con una notevole abilita sperimentale riusci a osservare
le capacita rigenerative non solo degli invertebrati ma anche di alcuni ver-
tebrati, ottenendo la riproduzione del capo e della coda nei lombrichi,
del capo nelle chiocciole, degli arti e delle mascelle dei tritoni, delle
zampe delle giovani rane e dei rospi. Le sue esperienze sulla riproduzione
della teste delle lumache, in particolare, fecero grande scalpore sollevan-
do anche interrogativi di ordine filosofico, come il destino dell’anima di
questi animali durante gli esperimenti, nei momenti in cui il corpo rima-
neva privo della testa “vedi [2], pagg. 54-57; [3]”. Nel 1768 Spallanzani
pubblico il Prodromo di un’opera da imprimersi sopra le riproduzioni ani-
mali a cui perd, nonostante le intenzioni e il grande interesse dei contem-
poranei, non fece seguito un trattato pit organico.

11 successo di tali esperienze fu probabilmente terreno fertile anche
per i suoi studenti che muovevano i primi passi nell’osservazione speri-
mentale. Tra costoro Giuseppe Baronio, laureatosi a Pavia nel 1780, si
dedico alla rigenerazione di parti asportate sperimentalmente spingendosi
fino a tentativi di trapianti autoplastici e eteroplastici “vedi [4]”.
Nell’Ottocento fiorirono gli studi sugli innesti animali, cui si dedico anche
il medico e antropologo Paolo Mantegazza, docente di patologia generale
a Pavia tra il 1860 e il 1869 che ebbe tra i suoi allievi anche due astri della
biologia cellulare, Giulio Bizzozero e Camillo Golgi. “vedi [5, 6, 7]”.

2. ALCUNI CONTRIBUTI OTTOCENTESCHI ALLO STUDIO
DELLA RIGENERAZIONE NELL'UOMO

I mammiferi hanno una capacita rigenerativa limitata a pochi tessuti.
Nell'uomo oltre ai processi di rigenerazione fisiologica si possono verifica-
re eventi rigenerativi in seguito a patologie e traumi a carico di determinati
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organi. Negli anni Ottanta dell’Ottocento, 'Universita di Pavia segno un
ulteriore passo in avanti in questo campo di studi grazie alle ricerche com-
piute da Camillo Golgi che dimostro la potenzialita rigenerativa del rene
osservando il processo di “cariocinesi”, da poco teorizzato dal biologo
tedesco Walther Flemming, in preparati istologici appartenenti a un
paziente colpito da “nefrite parenchimatosa” che aveva attraversato una
fase di miglioramento della malattia. Golgi interpreto la nuova formazione
di cellule come il segnale di un processo rigenerativo degli elementi epite-
liari del parenchima renale “vedi [5] e [8] pagg. 218-219”.

Un rilevante contributo teorico giunse qualche anno piu tardi
dall’Universita di Torino grazie agli studi di Giulio Bizzozero, laureatosi
appena ventenne a Pavia dove aveva diretto il laboratorio di Patologia
Sperimentale frequentato anche da Golgi, con cui strinse un sodalizio
scientifico destinato a durare anche dopo la partenza del giovane ricer-
catore per I'ateneo piemontese. Nel 1894 Bizzozero presentd uno sche-
ma di suddivisione dei tessuti in base al loro potenziale generativo e
rigenerativo che divento un elemento fondamentale per la biologia cel-
lulare. Nei tessuti “labili” erano inclusi quelli le cui cellule sono sogget-
te a continue suddivisioni e moltiplicazioni come le cellule del sangue,
gli epiteli di rivestimento e alcuni tipi di ghiandole; in quelli “stabili” vi
erano quelli con cellule in grado di moltiplicarsi in condizioni fisiologi-
che solo fino alla nascita, o poco piu tardi, come il pancreas, alcune
ghiandole, il fegato, il rene la cui generazione era riattivata solo in segui-
to a processi patologici. Il terzo tipo di tessuti, definiti “perenni”, com-
prendeva quelli con cellule che non erano in grado di riattivarsi nem-
meno in seguito a eventi patologici: tra questi rientrava il tessuto nervo-
so “vedi [5], [9]”. Fu a Pavia che un’altra giovane promessa degli studi
biologici, Aldo Perroncito, dimostro per la prima volta il meccanismo
di rigenerazione dei tessuti del sistema nervoso periferico.

3. ALDO PERRONCITO

Aldo Perroncito nacque a Torino nel 1882 da una famiglia legata
a doppio filo alla scienza. Il padre era Edoardo, parassitologo di fama e
docente nella Scuola superiore di veterinaria del capoluogo piemonte-
se, la madre, Erminia Aletti, era cognata di Camillo Golgi e nipote di
Giulio Bizzozero. Sembrava quindi quasi scontato che, terminati gli
studi, il giovane si iscrivesse alla facolta di Medicina; nel 1899 si trasferi
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a Pavia dove, fin dal primo anno di studi, frequento il laboratorio di
patologia generale e istologia diretto da Camillo Golgi e si dedico ben
presto allo studio delle terminazioni nervose (Fzg. 1). Dopo la laurea,
conseguita nel 1901 con una dissertazione dedicata alla rigenerazione
dei nervi, divenne assistente nell’Istituto di Patologia Generale, e si
dedico, come molto giovani ricercatori in quegli anni, allo studio del-
I'apparato reticolare interno, la struttura intracellulare da poco scoper-
ta da Golgi, indagandone i meccanismi citocinetici “vedi [10]”.

Fig. 1— Aldo Perroncito, Universita di Pavia, Museo per la Storia dell’Universita.

Nel 1910 parti per un periodo di perfezionamento all’estero in cui
lavord presso 1'Istituto fisiologico di Berlino e in quello di
Parassitologia della facolta medica di Parigi frequentando anche
I'Istituto Pasteur per compiere ricerche batteriologiche. Al suo rientro
a Pavia fu per qualche anno incaricato dei corsi di Istologia, Patologia
Generale, Biologia Generale e Parassitologia e, nel 1915, fu nominato
professore straordinario di Patologia Generale a Cagliari, dove ottenne
la cattedra nel 1918. In Sardegna si impegno nella lotta alla malaria,
endemica sull’isola, e organizzo una campagna di contrasto alla malat-
tia, cercando di organizzare un sistema organico di profilassi e cura
nelle zone minerarie del sud dell’isola a Nebida e Masua “vedi [11, 12,
13]1”. 1l suo impegno nella lotta alla diffusa affezione gli valse una meda-
glia di bronzo al merito della Sanita Pubblica.
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Durante la guerra presto servizio in diversi ospedali da campo e si
dedico alla costruzione di laboratori castrensi e stabilimenti di bonifica.
Nel 1917 fu ricoverato a Pavia, nell’'ospedale militare, per 'aggravarsi dei
sintomi di un’infezione tubercolare da cui non si rimise mai completa-
mente e che lo portd a una morte prematura una decina di anni piu tardi.

Nel 1922 Perroncito tornd a Pavia come successore di Golgi e
divenne preside della facolta di Medicina nel 1925. Le sue condizioni di
salute peggiorarono qualche anno pit tardi, sembro dapprima rimettersi
ma le complicanze dovute all'infezione tubercolare mai sopita lo costrin-
sero a sottoporsi a un intervento chirurgico a Torino; dopo una brevissima
convalescenza tornd subito al lavoro, ma il male si aggravo poco tempo
dopo e Perroncito mori a Pavia il 21 gennaio 1929 “vedi [14]”.

4. PERRONCITO E LA RIGENERAZIONE DEL NERVO PERIFERICO

Alla fine dell’Ottocento, nel laboratorio di Patologia Generale,
due allievi di Golgi, Giovanni Marenghi e Francesco Purpura, si dedi-
carono allo studio del meccanismo della rigenerazione dei nervi perife-
rici arrivando a conclusioni contrastanti. Marenghi era convinto che il
fenomeno derivasse dallo sviluppo di vie collaterali e non dal ripristino
della continuita anatomica del nervo reciso nella cicatrice che si forma-
va dopo il taglio. Purpura invece, impiegando la reazione nera, aveva
osservato una continuita anatomica del nervo neoformato, che andava
ad attraversare la cicatrice e si portava nel moncone distale. I suoi risul-
tati perod erano validi solo per le fibre amieliniche, le uniche in grado di
colorarsi, anche se con molta difficolta, con la reazione nera “vedi [8],
pagg. 482-4837.

Perroncito comincio a dedicarsi allo studio delle terminazioni
nervose mentre era ancora studente e ne fece anche il tema della sua
dissertazione per la laurea, intitolata La rigenerazione dei nervi, che
ottenne con lode nel 1905. Tramite indagini istologiche condotte serial-
mente riusci a descrivere per la prima volta in modo esaustivo tutte fasi
del processo rigenerativo. Dopo il taglio sperimantale osservo 'emerge-
re, dall’estremita prossimale tagliata, di formazioni di aspetto spiralifor-
me, poi chiamate anche spzrali di Perroncito. Riusci cosi a dimostrare
che le fibre nervose costituitesi dopo il taglio derivavano da quelle pree-
sistenti, in collegamento con la cellula d’origine “vedi [15-16]”. In let-
teratura sono stati piu volte ripresi gli studi condotti sulle rigenerazioni
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da Santiago Ramén y Cajal ma ¢ da attribuire a Perroncito il merito di
aver raggiunto per primo conclusioni rilevanti. Fu lo stesso ricercatore
spagnolo del resto a riconoscere la priorita del giovane italiano e a pro-
porre che la divisione delle fibre del moncone centrale nelle prime ore
dopo il taglio fosse definita fenomeno di Perroncito “vedi [8], pag. 483;
[17], pag. 217 (Fzg. 2).

Fig. 2 — Aldo Perroncito, tavola esplicativa delle fasi iniziali del processo di rigenerazione
del nervo periferico dopo taglio sperimentale, particolare della tav. 6, in Aldo Perroncito,
La rigenerazione dei nervi, Hoepli, Milano, 1908.

Grazie ai suoi fondamentali studi il ricercatore pavese ottenne
importanti riconoscimenti internazionali: nel 1907, a venticinque anni,
Perroncito ottenne il premio Warren della scuola medica di Boston e
nel 1910 il premio Lallemand dell’Académie des Sciences di Parigi.

5. IL TRATTAMENTO DELLE LESIONI DEL NERVO PERIFERICO

Nel momento in cui le ricerche di Perroncito iniziarono ad avere
risonanza anche in campo internazionale entro nel laboratorio di pato-
logia generale Giovanni Verga, assistente nell’Istituto di Patologia
Chirurgica dimostrativa nell’ospedale San Matteo, deciso a tornare a
dedicare del tempo alla ricerca nel laboratorio che aveva gia frequenta-
to da studente. Forte anche della sua formazione chirurgica studio spe-
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rimentalmente la rigenerazione vagliando diverse tecniche in grado di
facilitarne il processo, con I'obiettivo di utilizzarle sui pazienti con
lesioni dei nervi periferici sui quali non si era mai riusciti a intervenire
date le scarse conoscenze sul processo rigenerativo “vedi [18]”.

Verga ottenne ottimi risultati nella fase sperimentale in labora-
torio e durante la Prima guerra mondiale, insieme al neurologo Guido
Sala, operd molti traumatizzati al fronte con lesioni al nervo periferi-
co. I due raccolsero i numerosi interventi in uno studio clinico pionie-
ristico in Italia per la casistica e i risultati riportati che fu comunicato
sia alla Societa Medico-Chirurgica di Pavia sia all'Istituto Lombardo
“vedi [16, 17]”.

CONCLUSIONT

Il rapporto fra guerra e medicina & stato documentato in molti
casi particolari. Lo studio dei meccanismi di rigenerazione del nervo
periferico avviato da Perroncito ne ¢ un esempio notevole. Lo sviluppo
della tecnica chirurgica di riparazione del nervo periferico costituisce
inoltre un interessante caso storico di transizione dalla ricerca di base
all’applicazione clinica. Nel giro di pochi anni infatti, durante il periodo
bellico, le ricerche sperimentali di Aldo Perroncito dimostrarono tutto
il loro potenziale terapeutico nel reparto neurologico dell’Ospedale
militare del Collegio Borromeo.
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