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El treball que segueix va ser publicat al "Journa! Je physiologie et de pathologie générale"

i la versi6 catalana aparegué a (ci@ncia) per primera vegada el juny de 1926, en el nimero

homenatge que aquesta revista li va dedicar l'any de la seva mort., Aquest treball és un

exemple de la seva tasca com a investigador experimental en el camp de la microbiologia,

del qual R, Turrd ens ha llegat una amplia bibliografia.

I
ORIGEN DE LES DIASTASES BACTERIOLITIQUES

En una serie de treballs publicats, en la se-
va majoria en els cinc primers anvs d’aquest
segle. jo he demostrat que les céHules de tots
els teixits forneixen, a l'estat soluble, diasta-
ses que ataquen les bactéries amb més o menys
energia segons sigui el teixit del qual prove-
nen i l'espécie atacada (1). Tot i que aquests
treballs foren molt divulgats i d'un facil con-
trol, passaren gairebé del tot inadvertits. En
efecte, es creia, llavors, com un article de fe,
que unicament els polinuclears hematics eren
capagos de proporcionar aquesta classe espe-
cial de diastases. Es ben petit el nombre d’ex-
perimentadors que feren aquest control; entre
ells, pero, n’hi hagué un que en 1908 publica
els fets com si fossin una obra propia, sense
obtenir, altrament, més éxit del que nosaltres
haviem obtingut precedentment.

Per situar les noves recerques que hem em-
prés més recentment (1920) sobre aquest te-

(1) R. Turr6, Zur Baktenenverdauung (Central-
blat fiir Baktenoloqte 1900, p. 173; 1902, num. 2).-
Ursprung und Beschaf fenheit der “Alexine (Berliner
klinische Wochenschrift, 1904, num. 38). - Beitrage
zum Studium der natiirlichen Immunitat (Central-
blatt fiir Bakteriologie, 1904, nim. 1). - Der Mecha-

nismus der natiirlichen Immunitat auf physxolognscher-

Grundlage, R. Turr6 i A. Pr1 Sunver (Deutsch.
Aérzle Zeitung, 1 novembre de 1905). - Sur les pro-
%u:tes bactériologiques des tissns, R. TURrRO i A. P1
UNYER, XVI Congrés Internacional de Medicina,
udapest 1009. - Les bactériolysines naturelles, R
Turr6 i A. P1 Sunyer, Congrés de Zaragoza. - Sur
I'origine tissulaire des bactenolysmes, V. Congrés de
Fisiologia, Heidelberg, 1912. - Les bactériolysines
naturelles (Société de Biologie, Paris, 6 de juny de
1908). - G. PirraLuca, Poteri di dngestnone batterica
nei hquldl e tessuti organici (Policlinico, Roma, sez,
prat, 190? Mécanisme phisiologique de 1'immuni-
té naturelle, R. Turr6 i A. P1 SunyeEr (Journal de
Physiologie et de Pathalogie genérale, 1905, p. 60).
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ma i de les quals hem donat compte a la So-
cietat de Biologia (1921) en quatre comunica-
cions successives, creiem interessant de resu-
mir aci els nostres antics treballs.

Les glandules tiroides de bou, molt§ o porc, preé-
viament tallades i després premsades, donen un suc
que, un cop filtrat, es conserva net i transparent a
I'abric de l'aire i de la llum mitjancant I'addicié de
fluorur de sodi. Si a deu cc d'aquest suc, hom incor-
pora el rasclatge d'un cultiu recent de B. anthracts
a la temperatura de 40° sobre gelosa, s'observa, al
cap de 24 hores, que una gran part de les masses de
bacils es troben en ple periode de fusié i que al cap
de dos dies han desaparegut gairebé del tot, deixant
un residu amorfe, de color gris i de consisténcia
mucilaginosa, que precipita al fons del tub i es dissol
en les solucions febles de sosa o de potassa. Els ba-
cils del filament no sén atacats simultiniament. Trac-.
tant les preparacions pel- métode de GramM s’observa
que mentre els uns sén decolorits per I’alcohol, els
altres conserven, encara, llur coloracié; en una fase
més avencada del procés hom arriba, solament, a
tenyir algunes granulacions. I.a fusi6 comenga a pro-
duir-se per punts isolats de vacuolitzacié, que s'ei-
xamplen progressivament fins a reunir-se i conver-
tir el filament en una ombra del qué era. Quan el
suc tiroidia no filtra i quan és molt espés o bé quan
és escalfat a 50° durant deu minuts, la seva difusi-
bilitat sembla disminuir; ja no penetra el bloc bac-
teria, del qué ataca solament la superficie de con-
tacte, sobre la qual es constitueixen ambolcalls trans-
parents, de dimensions diverses i de vegades despro-
porcionades, que resisteixen els colorants. Fent eva-
porar lentament a l'estufa l'aigua que aquests em-
bolcalls contenen, fixant i colorant la preparacid, hom
remarca que els bacils son més prims.

Ultra el B. anthracis el suc tiroidid ataca altres nom-
broses espécies bacterianes. Sobre el vibrié del cole-
ra exerceix una acci6 més rapida que la que s’obté
pel fenorhen dit de PrerFFer. N’hi ha prou amb fer
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filtrar entre el porta i el cobreobjecte una gota del
suc esmentat per observar, a mida que es difon en
el camp que s'examina, la immobilitzacié instantania
dels hacils, llur transformacié esferoidal o globu-
lar i, poc després, llur fusid completa.

El suc de carn es prepara com el precedent. La
seva accié litica sobre grans masses ‘de B. anthracis
i sobre altres espécies és manifesta també, encara
(que menys eneérgica.

Els teixits que, com el teixit esplénic, hepatic, re-
nal, etc. no proporcionen suc en ésser premsats, son,
per tal d'obtenir extractes actius, tractats de la for-
ma segtient: Se'ls talla en petits fragments (del ro-
nyé hom n'utilitza solament la substancia cortical),
se'ls tritura al morter amb sorra fina fins a ‘formar
una pasta, s'afegeix tres o quatre vegades llur pes
d'aigua saturada en fluorur de sodi; es decanta i es
filtra el liquid de la maceraci6 i es recull dins els
meus tubs de conreus anaerobis (simple modificacid
del tub de BucuNER) *. Hom diposita a la part supe-
rior d'aquests tubs, tres o quatre centimetres ci-
bics d'una solucié concentrada d’acid pirogaHic i una
petita quantitat de potassa i es tapen amb un tap de
cautxt. Si s'assaja la poténcia litica de cada un
d'aquests extractes sobre el B. anthracis, hom obser-
va que dintre de certs limits aquesta poténcia és com-
parable a la dels sucs de carn i de tiroide, i el
mateix s'esdevé amb altres espécies bacterianes. El
rasclatge provinent d'un tub d'agar sembrat del dia
abans experimenta la dissolucié en l'espai de 24 o 28
hores. Resten, per tant, alguns bacils, relativament
poc nombrosos, que semblen refractaris a llur accid,
puix que g¢onserven llurs propietats tintorials i no
experimenten, demés, cap deformacio.

Adhuc ben triturats, els ganglis limfatics no dei-
xen cliastases actives en l'aigua de maceracido; pero
si en aquestes condicions anaerobies son deixats dins
I'estufa un mes aproximadament, l'aigua, sense per-
dre la seva transparéncia natural, es mostra activa
en front del B. anthracis. l.a pulpa de substancia
nervosa no cedeix diastases a l'aigua de maceracio,
per prolongada que aquesta sigui.

En resum, en els nostres primers treballs,
nosaltres hem pogut constatar, pels procedi-
ments esmentats, la preséncia de diastases que
ataquen el B. anthracis, en els sucs obtinguts
per medi de la premsa (carn i cos tiroide) i en
les maceracions de la substancia cortical dels
ronyons, del fetge, de la’ melsa, dels pulmons,
dels ganglis limfatics i del rasclatge de la mu-
cosa intestinal. Com que és molt dificil realit-
zar asépticament aquestes operacions, nosal-
tres hem assajat, per tal de fer-les facilment i
practicament controlables, un gran nombre

(2) Vegin-se els
CoURMONT. BESANCON,

tractats de Bacteriologia de
WurTz, etc.
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d’antiséptics. Entre aquests, el que ens dona.
més bons resultats, fou el fluorur de sodi. En
fi, cal no oblidar que les diastases obtingudes
amb els nostres extractes ceHulars son sensi-
bles a l'acci6 de laire; d’aci que calgui con-
servar-les en medis exempts d’oxigen.

Molt temps després de la publicacié d’a-
quests treballs, JOHLING demostra que les pro-
pietats antitripsiques del sérum, depenen de la
quantitat d’acids grassos no saturats i de sa-
bons que el mateix sérum conté. Tractant-la
pe! cloroform, observa que la tripsina reco-
bra la seva activitat, com la recobren les leu-
coproteases que ataquen les bactéries. Si. d’al-
tra banda, els acids grassos de les bactéries
son préviament tractats pel cloroform es cons-
tata que aquestes bacteries son atacades més
facilment pel sérum.

El descobriment de JoHLING ens suggeri la
idea que tractant els acids grassos de les nos-
tres maceracions cellulars de la mateixa mane-
ra que ell havia tractat els del serum, nosaltres
augmentariem també llur poténcia bacterioli-
tica. Nosaltres hem practicat aquest assaig
amh el suc de carn i hem pogut observar que
I'addici6 de cloroform I’enterbolia i determi-
nava precipitacions que anullen o disminueixen
'accio dels seus ferments sobre el B. anthracis.
Hem repetit I’assaig amhb altres maceracions.
arribant a resultats idéntics. Descoratjats per
aquest fracas, hemn emprés un cami diferent
per tal de demosirar per a les nostres macera-
cions la mateix2 tesi que JoHLING havia de-
mostrat referini-se al sérum. Veus aci el pro-
cediment adoptat com al més practic i demos-
tratiu:

L'organ recentment extret de l'animal (fetge, mel-
sa, pulmg, etc.), és triturat al morter i deshidratat
per l'acetona ; es filtra, es desseca en el buit i es pul-
veritza finament. 1 gr de pols és incorporat a 20 cc
d'aigua salada a 1:100 amb 40 a 50 gotes de cloro-
form. Es remena fortament durant 15 minuts i es
transporta a l'estufa, on es manté a 40° durant dot-
ze hores. Es repeteix la mateixa operaci6 amb un
altre tub sense cloroform, el qual tub serveix de ti-
pus o testimoni. Després del temps esmentat es cen-
trifuguen i decanten els dos tubs, o bé, senzillament,
es filtren; del primer, hom n'obté un extracte net i
fransparent com l'aigué clara, molt actiu sobre el
B. anthracis i les altres espécies; del segon, un liquid
gairebé sempre inactiu. La liberacié de les diastases
cellulars sota Il'accid del cloroform, sembla assolir
el seu maxim al cap de dotze hores; assajant l'ex-
tracte d’hora en hora, hom pot remarcar com, un
cop transcorregut aquest lapsus de temps, la seva
poténcia bacteriolitica va minvant fins a desaparéixer
del tot.

(ciencia 54) 39
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Aquest és el procediment adoptat per ob-
tenir els nostres extractes de ferments celu-
lars, els quals es mostren actius sobre un gran
nomhre d’espécies, tot 1 que nosaltres els as-
sagem, preferentment, sobre el B. anthracis.
[lur activitat no és menys evident quan l'as-
saig és fet sobre un gran nombre de compos-
tos quimics: deixem, pero, de banda aquest
aspecte, per tal de no apartar-nos de l'objecte
principal gue perseguim en aquest treball: Es-
tablim una sola excepcio per- al glicogen, pel
fet que la diastasa que I'hidrolitza és comuna a
tots els teixits i és tan eneérgica dins I'extracte
pancreatic que liquida facilment I'engrut de mi-
do 1 ataca el mido cru. Per tal de donar més
unitat a aquest treball, ens abstenim d'asse-
nyalar aci les nostres ohservacions sobre les
altres substancies.

leucolisines

L'activitat de les leucolisines ohtingudes pel
metode de BUCHNER o les maceracions salines

i pel mgtocde de (GGENGou, que és, indubtable- -

ment, el que dona millors rendiments, és in-
ferior a lactivitat que hem obtingut amb el
pus o les secreciuns pleurals o peritoneals.

Nosaltres provoquem un abscés al baix ventre dels
gossos. Quan la fluctuaciéo és manifesta, recollim el
pus, el qual és rentat tres vegades seguides. Es des-
hidrata tot seguit amb acetona, es filtra i s'asseca en
el buit; després ¢s pulveritza. Un gram d’aquest po!s
és incorporat a 20 cc d'aigua salada amb 50 gates o
més de clorcform; es tapa, es remena fortament i
es deixa a l'estufa durant dotze hores. Es centrifu-
ga i es decanta, o bé es filtra, i s'assaja la poténcia
amilolitica de l'extracte sobre el glicogen i la seva
poténcia bacteriolitica sobre el B. anthracis.

Accié amilolitica.—1 cc de glicogen a 1 % més

1 cc d'extracte: hidrolisi completa al cap de 24 ho-
res.
" Accio lacteriolitica.—Per mesurar la poténcia bac-
teriolitica de l'extracte, nosaltres no ens servim pas
de la numeracié de les colonies. Aquest métode és
exceHent per demostrar aquest poder; perd no és
just per mesurar-lo. Cal pesar els gérmens que l'ex-
tracte digereix en una unitat de temps. GENGOU va
tenir la mateixa ‘idea per tal d’evaluar la poténcia
del seu extracte. Nosaltres pesem el rasclatge d'un
tub de gelosa molt nutritiu de calibre mitja, la su-
perficie inclinada del qual ha estat sembrada de B.
anthracis 24 hores abans, per tal d’evitar la seva es-
porulaci6; ens dona 122 miligrams.

244 miligrams de conreu fresc, provinent de dos
tubs, son diHuits en 20 cc d’aigua salada a la qual
s’ha afegit 1 cc d'extracte. A 40° la disminucid dels
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gérmens en les preparacions és remarcable. al cap de
sis hores; llur fusié és completa al cap de vuit; uni-
cament alguns gérmens molt comptats semblen re-
sistir 1'accié6 de les diastases. El liquid no s’enterbo-
leix durant el periode de la fusié dels gérmens, els
quals formen com un nivol que precipita lentament
i son dissolts per la sosa. L'extracte sembla que pe-
netri totalment el bloc bacilar i no forma mai, en
la seva superficie, els embolcalls transparents de qué
hem fet esment en parlar de les maceracions d’al-
guns teixits. La fusid comenga a manifestar-se per
petites zones vacuolades que s'agrandeixen fins a la
fusié del bloc; al comencament d’aquesta vacuolitza-
cid, el Gram continua essent positiu i perqué esde-
vingui negatiu cal que el bacil hagi arribat a un
cert grau de desintegracid, i encara és possible que
sota l'accid de I'alcohol conservi el color en certes
zones menys fluides.

Si després d’haver diHuit els bacils en l'aigua sa-
lada se’ls fa bullir i tot seguit de’'refredament s'a-
fegeix l'extracte, hom observa que ‘les leucolisines
no els ataquen; sembla que llur fixacié sobre el bloc
ha estat dificultada. Pero si aquesta ebullicié és per-
llongada durant trenta minuts i més encara, es faci-
lita llur dissolucio.

Les masses bacilars tractades préviament per clo-
roform, seguint en aquest punt les indicacions de
JoHLING, sén dissoltes per les leucolisines en un pro-
mig de temps inferior a lI'emprat en llur estat natu-
ral. Les espores madures no son atacades per elles,
adhuc després de sotmeses al mateix tractament.
Quan en les unitats del filament comenga I'esporu-
lacid, les leucolisines son sensibles a l'accié diasta-
sica; en una fase més avengada llur resisténcia és
superior i quan sén lliures esdevenen indemnes.

Les leucolisines de l'extracte son actives sobre un
gran nombre d’espécies. Nosaltres hem observat
llur efecte sobre l'estafilococus i V'estreptococus, so-
bre el bacil tific i el vibrié coléric. Els grans dels pri-
mers perden el Gram molt més rapidament que el
B. anthracis i llur vacuolitzacié és, també, més acti-
va. Per avencada que sigui aquesta vacuolitzacio,
hom observa que sembrant-los sobre plaques es re-
generen com si no fossin arribats a un periode de
dissolucié completa; el mateix s'esdevé amb els ba-
cils carbuncosos. Repetint pacientment I’experiéncia
diverses vegades, s'arriba a la segiient conclusio:
n'hi ha prou amb qué resti un sol fragment ceHular,
per poder retrobar la unitat morfologica. si se'l
transporta a un medi apropiat.

Quant al bactl tific i al vibrié coléric, s’'observa que
sota l'acci6 d'aquestes diastases i d’algunes altres,
els flagells son atacats vivament, la qual cosa expli-
ca llur immobilitat instantania, i acaben per desapa-
reixer completament degut a la fluidificacid pro-
gressiva de la substancia bacilar, sense que els virus
acusin la transformacié globular que els hem vist
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experimentar per l'accid del suc tiroidia. Es pot afir-
mar, d’aquesta darrera espécie, que és de les més
sensibles a tots els extractes.

Els extractes obtinguts amb les secrecions
pleurals o peritoneals, provocades pels procedi-
ments usuals, son més actius que els del pus.
Extraccio dels ferments de la carn

Hom procedeix d’idéntica faiso que per a
les leucolisines.

La carn que ens ha donat millor resultat és la de
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quals pot ésser calculada prudentment en un o dos
milions. Aquests gérmens ni doblant ni triplicant la
quantitat «d’extracte actiu, tampoc no es dissolen.
Tub patré.—S’afegeix a aquest tub wuna petita
quantitat de fluorur de sodi. Es comprova també la
seva accio bacteriolitica sobre el B. anthracis, pero
amb molta menys energia que en el cas precedent.
Alguns bacils es presenten granulosos al cap de dot-
ze hores o envoltats d'un embolcall transparent que
esdevé més visible si es tenyeix de negre el fons de
la preparacié. La _degeneraci6 granulosa’ s'accentua
una mica més al cap de 24 hores i després resta es-
tacionaria. L'acci6 favorable del cloroform devés
l'alliberament de les diastases es fa evidentissima

Fig. 1.

Bacillus anthracis

molté sacrificat recentment. Es tallada curosament,
tractada per acetona, assecada i pulveritzada. Des-
prés d’haver tirat 1 gr d’aquest pols en 20 cc d’ai-
gua salada i 50 gotes de cloroform, i 1 gr en un
altre tub patré sense cloroform, es manté la totali-
tat, durant 12 hores, a 40°; després es centrifuga,
decanta o filtra i s'assaja, simultaniament, llur accid
amilolitica sobre el glicogen.

Tub amb cloroform.—1 cc de glicogen a 1 % i
1 cc d’extracte: hidrolisi total en menys de sis hores.

Tub patré.—Resultats idéntics al precedent.

Accié bacteriolitica—A 1 cc d'extracte addicionat
a 20 cc d’aigua salada es barreja el rasclatge de dos
tubs d’agar sembrats del dia abans amb 244 miHi-
grams de B. anthracis. Al cap de sis hores, ’examen
microscOpic demostra que els bacils han estat ata-
cats de la mateixa forma precedentment manifesta-
da per a les leucolisines i que un gran nombre d’ells
han desaparegut completament. Al cap de 8 o 9 ho-
res la dissolucid és absoluta, llevat per a un cert
nombre de geérmens resistents, la proporcid dels

Fig. 2. Acci6 de I'extracte pancreatic, al cap d'una hora

per l'examen comparatiu dels efectes que determi-
nen sobre les bactéries de l'un i de I'altra tub.

La carn de molto dona ferments extractius
quan se la tracta poc temps després d’haver
estat sacrificant I’animal; en plena rigidesa ca-
daverica els resultats son més incerts. El ma-
teix s’esdevé amb les carns de bou, de vaca i
de colom; la de gos no dona extracte actiu i
la de conill molt dificilment. Nosaltres igno-
rem en quines condicions les carns cedeixen,
dins l'aigua salada i sota I’accio del cloroform,
la més gran quantitat de diastases; d’aci que
calgui procedir empiricament respecte aquest
punt.

Extraccié de ferments de la substancia nerviosa
En els nostres primers treballs, la maceracio

de la pulpa nerviosa en l'aigua salada no ens
havia proporcionat resultats convincents, per
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temps que aquella fos prolongada; pero quan

un gram de pols d’aquesta substancia és ma--

cerat amb addicido de cloroform, en les condi-
cions ja esmentades, proporciona un extracte
npolt actiu. Els nostres assaigs han estat efec-
tuats amb cervells de gossos.

cc d’extracte hidrolitza en
menys de dues hores 0,01 de glicogen.

Accid bacteriolitica—Aquesta és, en aquestes con-
dicions, gairebé igual a la de I'extracte de carn. En
I'espai de 8 a 9 hores, dissol el rasclatge de dos
tubs sembrats de B. anthracis.

L’enorme quantitat de lipoides que conté la subs-

Accio amilolitica.—1
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la qual és en maceraci6 a la. temperatura de 40°
diastases la peténcia amilolitica i bacteriolitica de
les quals és tan manifesta com en ecls extractes pul-
veritzats. Si a la maceraci6 hom afegeix éter sulfii-
ric al 4 %, l'acci6 d'aquestes diastases és reforcada,
igual que en cl cas precedent. Centrifugant la mace-
raci6 de la pulpa fresca hom no obté [;as un ex-
tracte liquid com en el cas de la maceracié del pols,
sin6 un extracte d'aspecte gelatinds que precipita al
cap de 24 hcres.

Extraccio dels ferments del pancreas

Amb el pols de la glandula pancreatica -del

Fig. 3.

Acci6 de I'extract de pancre s al cap de tres hores.
Sols re ten uns poc filameats.

tancia nerviosa ens ha induit a augmentar la dosi de
cloroform fins a 40 i 50 per 100 i associar a la seva
accié la de l’éter sulfuric. En dues séries paraHeles
de tubs preparats amb 1 gr de pols i 20 cc d’aigua
salada, es nota la influéncia que aquesta associacid
exerceix sobre la riquesa diastasica de I’'extracte.
Mentre que, amb els tubs que contenen 50 gotes de
cloroform, s'obtenen els cfectes esmentats, amb els
que contenen 50 % de cloroform i 6 % d’éter, s’ob-
serva que [l'acci6 bacteriolitica és més enérgica. Al
~ap de dues hores, hom comprova que una gran
quantitat de bacils han estat atacats i que les masses
de conreu que no s’han diHuit lliurement en l'aigua
han estat dissoltes en bona part; llur dissolucid és
completa al cap de sis hores. El nombre de bacils
resistents és molt inferior al que resta en I'extracte
de carn. Aquests fenOmens s'accentuen encara més
quan s'eliminen els principis greixosos que formen
part de les substiancies nervioses.

La pulpa cerebral fresca de gos, addicionada de
cloroform al 40 %, cedeix a l'aigua salada, dins de
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Fig. 4 Desintegracié del B. anthracis després de sis hores

d’acci6 de I'extracte de¢ cara

gos, del moltd o del bou, s’obté l'extracte més
actiu de tots els que hem assajat.

I cc hidrolitza gairebé instantaniament 20 cc de
glicogen al 1 per cent, la mateixa quantitat d’en-
grut de midé en 15 minuts i de midé cru en 24 ho-
res. El rasclatge de quatre tubs de B. anthracis sem-
brats la vigilia, el pes dels quals és de 488 miHi-
grams, emulsionats en 20 cc d’aigua salada addicio-
nada de 1 cc d’extracte, es presenta, a l’examen mi-
croscopic, semsiblement modificat al cap de una o
dues hores; en un gran nombre de filaments hom
constata les darreres fases de la fusid, els espa‘s
que separen els bacils els uns dels altres son més
amples i mo'ts d'entre ells sén lliures, amb Gram po-
sitiu o negatiu segons l'estat de la vacuolitzacio. En-
tre dues i tres hores, aquests fenomens s’accentuen i,
entre tres i quatre, llur desaparicio és gairebé com-
pleta. Si I'emulsié es fa bullir abans d'afegir-hi I'ex-
tracte, sembla que els bacils resisteixin quelcom més
I'accié diastasica, per0 l'atac es produeix, enc que
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una miica 'més retardat, amb la mateixa energia i si
I’emulsié és perllongada durant trenta minuts l'acci6
esmentada es facilita. Els bacils, tractats préviament
amb cloroform, es fonen amb una rapidesa prodi-
giosa.

Els extractes  pancreatics ataquen ‘un gran nom-
bre d’espécies saprofites o patogenes, bé siguin assa-
jades en conreu pur, bé mesclades les unes a les al-
tres; determinen també la transformacié globular del
vibrié coléric, del qual digereixen, en trenta minuts,
deu miHigrams de conreu. Contrariament, el bacil ti-
fic és atacat amb molta lentitut.

Extractes de .fetge 1 de ronyé.—Per tal d’elimi-

Fig. 5.

Acci6 de I'extracte de substancia nerviosa al cap
de tres hores

dila, deshidratada per l'acetona i assecada al buit,
proporciona un pols la maceracié del qual en.l'aigua
salada déna un extracte molt actiu contra el B. an-
thracis. L'addici6 de cloroform no afavoreix l'accié
dels ferments, fet que es pot explicar, potser, per
I’acci6 del iode que conté la glandula. Hom sap, en
efecte, que les preparacions de iode afavoreixen la
saturacié6 dels acids grassos, com han demostrat
JoHLING i PETERSEN. L'energia bacteriolitica mani-
festada pel suc tiroidid obtingut a la premsa, molt
superior a la d’altres maceracions, potser és deguda
~a aquesta’causa. ’
Extractes de feige i de ronyé.—Per tal de elimi-
nar totes les causes d'error en els extractes de tei-
xit hepatic, per les que s'atribueixen al fetge fer-
ments que potser sén d'origen hematic, hem sotmés
I'esmentat teixit hepdtic a un rentat per un corrent
d'aigua (Cr. BERNARD). Després de reduit a pols i
obtingut l’extracte, el ferment amilolitic hidrolitza
un centigram de glicogen en 24 hores. L’energia
amb qué ataca la unitat de pes de B, anthracis és
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quelcom inferior a la de l'extracte de carn. Ataca el
vibrid coléric- sense inflar-lo esféricament, com fa
I'extracte pancreatic. El bacil tific es mostra molt
sensible a l'acci6 de l'extracte hepatic. De tots els
extractes que jo he assajat, en cap no he pogut ob-
servar una accié tan decissiva i rapida com la que
aquest extracte exerceix sobre el bacil tific.
Nosaltres obtenim I'extracte renal del pols elabo-
rat, unicament, amb la substiancia cortical. La seva
accié amilolitica és molt feble: 1 cc de glicogen en
solucié a 1 % no és hidro!it'zét, i encara sols parcial-
ment, fins al cap de 24 hores. L’'accié bacteriolitica
sobre el B. anthracis és comparable a la de l'extrac-
te hepatic; el mateix pot dir-se també de I'accid li-

Fig. 6, Acci6' de I'extracte de subsidncia nerviosa al cap
de quatre hores

tica exercida per aquest darrer extracte sobre el vi-
brié coléric.

En els nostres primers.treballs (quah era encara
en peu la qiiesti6 de saber si les bactéries injectades
dins els parenquimes eren o no fixades, com esdevé
a les que son englobades pel leucocit), nosaltres po-
derem demostrar com la glandula renal in vivo era
I'inic teixit que permetia, per al vibrié coléric, una
manifestacid clara i ostensible. Veus aci el dispo-
sitiu de l'experiéncia, imaginat pel meu coHaborador
P1 SuNYER: després de posar al descobert un dels
ronyons del gos, s'introdueix pel seu ureter un llarg
tub de vidre, pel qual s'escola l'orina. En aquestes
condicions, hom injecta molt suaument sota la cipsu-
la una emulsi¢ espessa de virus. El primer efecte
d'aquesta emulsié és d'aturar la secrecidé urinaria; al
cap de tres o cinc minuts, de vegades menys,, l'orina
recomenga a caure de gota en gota per l'extrem del
tub. Aquestes gotes sOn recollides sobre un porta-
objecte i examinades directament al microscopi, on
s'observa que els bacils ‘s'inflen en.forma esferoidal
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i desapareixen transformant-se en una substancia
d'aspecte mucés. L'extracte no ataca cl bacii amb
aquesta energia i rapidesa, ni determina la seva trans-
formacio globular, com si, per la seva més gran di-
fusibilitat, penetrés el bloc bacilar vacuolitzant-lo
totalment, mentre que els ferments del rony6 sem-
blen inflar successivament les capes exteriors al punt
central rodé i colorable, que fineix, igualment, per
dissoldre's.

Altres extractes de ferments ceHulars—Ultra els
.esmentats precedentment, nosaltres hem obtingut ex-
tractes de ganglis limfatics, de rasclatge de la mu-
cosa intestinal, de teixit pulmonar, de texticles, d'o-
varis i de meédula d'os. Llur poténcia bacteriolitica
sobre e B. anthracis i els altres gérmens, més o
menys gran scgoils 1'organ del qual provenen, és
general, com ho és també la prestncia de la diastasa
que hidrolitza el glicogen.

Inactivacio dels cxtractes

Els extractes que obtenim de la matéria
cellular previament reduida a .pols, compre-
nent-hi I'extracte pancreatic que és el més ac-
tiu de tots, perden naturalment llur activitat
a 40° al cap de dotze hores. Ni l'aire ni la llum
semblen ésser la causa d’aquest fenomen, puix,
a igualtat de condicions térmiques, el mateix
s’esdevé en la foscor i en els tubs anaerobis.
Aquesta inactivacid es produeix ja al cap de
sis hores quan els extractes actuen sobre una
emulsio de B. anthracts. Per demostrar-ho,
n'hi ha prou amb centrifugar-los i assajar l'ai-
gua de decantacié amb nous bacils: s’observa-
ra que no son deformats, ni per una accio
prolongada. Aquesta segona inactivacid, més
precog que la primera, sembla dependre de la
fixacio, bé sobre les substancies dissoltes, bé
sobre els blocs bacterians encara no dissolts,
de le diastases solubles que l’extracte conté.
Aixi, hem obervat que al cap de sis hores de
contacte entre l'extracte de carn i l'emulsio,
la dissolucio bacteriana és visible i remarcable
1 encara que l'extracte sigui inactiu, aquesta
dissolucio no arriba als seus darrers limits fins
al cap de 8 o g hores, la qual cosa sembla de-
mostrar que les diastases solubles que han des-
aparegut de l'aigua salada continuzn desenrot-
llant llurs efectes sobre la materia bacteriana

damunt la qual han estat fixades. El fet se-

guent demostra la justesa d’aquesta interpre-
tacio: si es recull el sediment centrifugat i
s’evapora en el buit, es mostra novament ac-
tiu si se 'emulsiona amb aigua salada, sense
que sigui possible de demostrar, dins d’aques-
ta aigua, la preséncia de diastases solubles. Cal,
doncs, admetre que aquestes diastases, adhe-
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rint-se a les substancies que liqiien o hidrolit-
zen, no es redissolen pas en l'aigua salada,
puix que han quedat fixades sobre les esmen-
tades substancies.

[ebullicio suprimeix lactivitat dels extrac-
tes; pero quan son sotmesos durant una hora
a una temperatura de §5°, aquesta activitat no
és sensiblement modificada. Es dificil de fi-
xar, experimentalment, l'optimum dels ngstres
extractes. Si llurs diastases es comportessin
sobre les emulsions de B. anthracis amb la
mateixa uniformitat ambh qué ataquen I’en-
grut de mido, seria cosa facil assenyalar la
temperatura més convenient per a la dissolu-
ci6 completa d’'una unitat de pes determinat
en relacio ambh la unitat de temps. Hi han, pe-
ro, raons (ue menen a creure que els bacils
s6n més o menys resistents a l'accio diastasica
i n’hi han, com ja hem dit, que son refracta-
ris a aquesta accid. l.a falta d’homogeneitat
en la materia bacilar fa dificil la.fixacio -d’a-
quest optimum. La temperatura més favora-
ble oscilla, aproximadament, entre 40 1 45°.

Els teixits pulveritzats s’inactiven esponta-
niament. Sis hores després d’haver estat asse-
cats en el buit, ja no cedeixen a l'aigua salada
diastases d'activitat igual. Després d’aquesta
pérdua inicial, llur activitat es conserva sen-
siblement estacionaria durant sis ¢ vuit dies.
Al desé dia I'inactivacid s'accentua notable-
ment ; els extractes que amb ells s'obtenen son
molt febles perd poden reactivar-se mitjan-

-cant l'addicié d’extracte fresc. Després d’aixo

ja no es possible reactivar-los i resten del tot
inertes. Convé conservar-los a baixa tempera-

‘tura en una atmosfera seca.

IT
NATURALESA DELS FERMENTS BACTERIOL{TICS

Després del descobriment, en els leucocits
primer 1 en els humors més tard, dels fer-
ments que ataquen les bactéries, és corrent
creure que la teoria que llavors es formula i
que continva admetent-se, és idéntica a la teo-
ria general dels ferments donada per la qui-
mica biologica. A primer cop d’ull, sembla
que la liquefaccio de la fibrina o de Talbumi-
na coagulada sota l'accio d’una proteolisi o la
dissolucio del bloc bacteria sota l'accio de de-
terminades energies zimotiques, son fenomens
del mateix genere. Aquesta identitat és més
aparent que real. Per demostrar-ho n’hi ha
prou amb recordar, encara que breument, la
concepecid que la teoria humoral 1 la teoria fa-
gocitaria formularen sobre els ferments que
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ataquen les bactéries i la concepcid que tenen
els fisiolegs dels ferments en general, la qual
questio cal precisar curosament, per tal d'e-
vitar confusions ulteriors.

Quan METCHNIKOFF descobri la fagocitosi, s'expli-
ca la desaparicid progressiva de les bactéries en la
massa del leucocit que les englobava per una digestio
intraceHular analoga a la que havia observat en els
mixomicets protozoaris i metazoaris enfront les par-
ticules alimentaries empresonades. Creient que la
naturalesa havia donat aquests elements cellulars
d’enzimes dpropiades per a la digesti6 de les bacté-
ries, ni un moment dubtd que estaven destinats a
aquest objecte i que, per consegiient, aquestes enzi-
mes es diferenciaven de les altres, en el fet que so-
lament atacaven les bactérics i, en canvi, romanien
inactives davant de qualsevol altra substincia de na-
turalesa no bacteriana.

Quan, poc temps després d'aquests treballs, es des-
cobriren propietats bacteriolitiques analogues en I'hu-
mor sanguini, s'atribui aquest fet a wuna substdncia
protectora, potser isolable, que BUCHNER, per aques-
ta mateixa rad, denomina alexina. Es creia també
que la seva acci6 zimotica s'exercia solament sobre
les bactéries. Al principi, no es prejutjd pas l'ori-
gen d'aquesta substincia: hom la suposava simple-
ment formada dins la sang. METCHNIKOFF I'atribui
a la fagolisi- dels leucocits. En condicions fisiologi-
ques, aquesta fagolisi féra nula o gairebé nula,
puix la defensa de I'organisme féra confiada, pre-
ferentment, a l'activitat fagocitaria; post morten se-

ria molt activa .i d'aci I'acreixement de la poténcia -

bacteriolitica en el sérum. Acoplats els fenomens
d'aquesta guisa, les bacteriolisis intraceHulars i hu-
morals s'explicarien per una mateixa causa: les ener-
gies que ataquen les bactéries englobades pels leu-
cocits, les atacarien dins els humors, quan, per un
accident ceHular qualsevol, s’hi haurien difés. Aquest
ferment lliure, METCHNIKOFF I'anomena citass. BUucH-
NER no creia pas que, en els humors, I'alexina fos
adventicia o purament accidental, siné constant, i
I'atribui a una exsudacié o secrecié leucocitiria que
la llengava en el medi ambient. Per la seva banda
EnreicH li atribui un origen pluriceHular, per a la
qual cosa imaginava, en les cadenés laterals, un grup
zimogen destinat a elaborar-la o elaborar-les, si hom
suposa que so6n multiples, puix que no s’ha pogut
demostrar . que a aquesta pluralitat d'origen ceHular
li correspongui, dins els humors, una pluralitat d’a-
lexines.

Els ferments que ataquen les Dhactéries en
els humors provenen, exclusivament, dels po-
linuclears hematics o de grups zimogens adhoc
existents dins els elements ceHulars, admetent
sempre l’existéncia de ferments especials per
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a les bactéries. Totes les teories coincideixen
sobre aquest punt i és precisament aquest
punt el qué hi ha de discutible en totes elles.
No cxisteiven ferments que ataquin les bac-
téries,; el qué hi ha, son ferments que ataquen
les espécies quimiques que les composen i, ai-
20, independentment de la individualitat de la
qual formmen part. QQuan, amb una técnica ad-
mirable, s’ha observat i demostrat la digestio
intracelular de les bactéries, no s’ha observat
que aquests éssers eren complexes quimics.
cada component dels quals havia d’ésser ata-
cat per una reaccio zimotica adequada a la se-
va naturalesa: contrariament,.s’ha vist en el
fenomen la senzilla destruccio d’éssers extra-
ordinariament perillosos 1. sota l'obsessio de
la idea de defensa, no s’ha dubtat a creure quc
la naturalesa, per tal de preservar l'organisme
contra contra llur atac, havia dotat les céHu-
les de ferments especials contra les bacteries.
Limmunoleg en lloc de cenyir-se a observar
qué ataquen les enzimes leucocitaries dins de
les bactéries i com ho ataquen, procedint, per
exemple, com el fisioleg davant la digestio
gastrica, s’ha preguntat perqué les ataquen i,
d’aquesta guisa, ha arribat a plantejar-se, fi-
losoficament, un -problema de naturalesa ex-

~perimental. Si hom posa el problema sobre el

seu veritable terreny, hom no pot establir cap
diferéncia entre la forma d’atac dels ferments
leucocitaris sobre certes substancies i llur forma
d’atac sobre les espécies quimiques que com-
posen les bactéries. Es sap que els extractes
leucocitaris ataquen la peptona, liquiden la cla-
ra d’ou coagulada, la gelatina, la fibrina, la
caseina, que hidrolitzen el glicogen, que en
preséncia de la margarina i de l'estearina for-
men acids grassos. Atenent que no és possible
de dissociar la naturalesa d’aquestes accions
de la naturalesa quimica de les substancies so-
bre les quals elles desenrotllen llurs efectes,
s’ha donat a les unes el nom de: proteolitiques,
a les altres el d’amilolitiques 1 a les altres el de
lipolitiques. Amb les bactéries englobades, es-
devé exactament el mateix. En preséncia del
B. amilobacter, solament és per una accié ami-
lolitica que hom s’explica la liqtiefaccio del
seu midd, potser el seu desdoblament; unica-
ment una acci6 proteolitica’ o lipolitica pot ex-
plicar la fusié o la fragmentaci6 de la pro-
teina del B. tific o de la grassa del B. tubercu-
l6s. No tenim necessitat de la intervencido de
ferments providencials per explicar les modi-
ficacions que poden experimentar en la massa
leucocitaria els gérmens empresonats; n’hi ha
prou que la presencia d’aquesta mateéria extra-
nya provoqui en la matéria vivent reaccions
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zimotiques apropiades a la seva naturalesa qui-
mica. Aixi, nosaltres entenem que, de la ma-
teixa manera que és atacat el bloc fagocitat,
ho foren els seus components si ens fos facti-
ble de dissociar-los. Aquests components se-
rien també atacats. dins el bloc inerte que hau-
riem format amb ells, s1 ens fos possible d’ob-
tenir-los per sintesi.

El quée diem dels ferments leucocitaris és
aplicable també als dels plasmes circulants.
Se sap que en aquests plasmes existeixen po-
tents energies que descomposen'la matéria ali-
menticia entrada per via parenteral. Com si-
gui que les bacteries, per la llur composicio,
no difereixen de les altres matéries organi-
ques, les espécies quimiques que les composen
son atacades pels grups similars dels altres
aliments. Es cert que en l'estat actual dels nos-
tres coneixements, sabem molt poc o res del
que esdevenen aquests components una vegada
reduits a mateéria soluble, com ho sabem pels
altres grups quimicament definits. la desinte-
gracio dels quals és estudiada en serie (glu-
cosids, sacarids, polipéptids, etc....). Precisa-
ment perqué nosaltres ignorem la naturalesa

quimica d’aquests components dins les espe--

cies que nominalment diferenciem, no sahem
si la proteolisi de llurs matéries proteiques és
més o menys completa en els uns que en els
altres 1 si n’hi han que no son atacats; no sa-
bem tampoc el mecanisme de la desintegracio
de llurs hidrats de carboni i de la de llurs
grasses; la sola cosa que observem. positiva-
ment és que els blocs bacterians es dissolen
en el si de 'humor sanguini fins a desaparei-
xer, 1, encara que ignorem com soOn atacats
llurs principis components, no tenim el més
petit dubte de qué passen per fases analogues
a la de tota matéria alimenticia en el curs dels
canvis que experimenta. Si enfoquem la qiies-
ti6 des del punt de vista en queé els progres-
sos de la quimica biologica ‘ens han situat, la
hipotesi de l'alexina s’esvaeix. Mentre el fe-
nomen era conegut isoladament, era natural
atribuir la dissoluci6 de les hactéries a fer-
ments especials; pero si la bacteriolisi forma
part d’'un procés digestiu més general, és evi-
dent que aquesta hipotesi ja no té ra6 d’exis-
tir.

I.a (uestio que acabem d'examinar, de la
naturalesa dels ferments que ataquen la ma-
téria bacteriana, esta relacionada intimament
amb el problema de l'anabolia d’aquesta ma-
téria i la formacié dels anticossos dins ’orga-
nisme vacunat. EHRLICH, qui fou el primer a
considerar ’antigen bacterii com una materia
alimenticia, suposa que una vegada reduit, per
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lalexina o complement, en materia soluble, es-
tava en condicio d’ésser fixat pels receptors,
puix que ell el crela directament anabolitzable.
Com sigui que ell no podia concebre’l aixi se-
parat del seu element toxic, una necessitat més
logica que objectiva el mena a distingir, dintre
la molecula alimentaria, el grup toxofor del
grup haptofor. Mentre que la fixacio del pri-
mer determinava la caiguda o desprendiment
dels receptors, llur regeneracidé consecutiva i
llur multnplxcacxo ulterior, el segon podia és-
r fixat impunement, car era inofensiu.

La tesi ’EHRLICH sobre aquest punt és tan
inadmissible com la de l'alexina. La molécula
estranva, sigui o no toxica, no pot tenir afini-
tats amb la matéria vivent sense que aquestes
afinitats donin lloc a la neoformacio de pro-
ductes que alteren la composicio de la men-
tada molécula, puix que aquesta, pel fet d’és-
ser estranya, no pot, de cap de les maneres,
ésser inofensiva. La unitat de composicio de
la matéria vivent de tots els elements celu-
lars homogenis es conserva idéntica a ella ma-
teixa a través de la vida individual i de la vi-
da de l'espécie, encara que es renovi amb ma-
terials que son, en llur origen, de composicio
diversa 1 variada. Per tal que aquestes unitats
molt complexes es puguin conservar indefini-
dament, és indispensable que, sota l'accio dels
ferments, la materia alimentaria amb la qual
han de renovar les seves peérdues sigui succes-
sivament simplificada, fins a ésser reduida a
molécules molt simples que s'hi incorporern
sense alterar llur. tipus original de composicio.
Aquesta demolicio previa i la reconstruccio ul-
terior, han estat comparades a l'edifici que
s'aixeca segons un plan arquitectonic determi-
nat amb les desferres d'altres edificis caiguts
en runes.

Si la nutricié s'efectua en aquestes condi-
cions, és evident que la tesi d’EHRLICH és
insostenible. No n’hi ha pas prou que la ma-
teria bacteriana hagi estat reduida a I'estat
soluble, perqué hom la pugui considerar ana-
holitzable, determinant en el si de la materia
vivent aquestes reaccions propies de la im-
munitat adquirida que coneixem sota el nom
d’aglutinines, opsonines, antitoxines, lisines,
etc....; és absolutament indispensable que l’an-
tigen hagi passat per una demolicid digestiva
prévia, de la mateixa naturalesa que la que
sofreix qualsevol espécie de materia alimenta-
ria. En una época relativament recent hom no
tenia pas de la digestid de la matéria hetero-
loga la concepcid que en tenim actualment.
Llavors, es creia que els productes de I'ab-
sorcio intestinal depurats pel fetge, propor-
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cionaven directament als clements celulars els
principis amh els quals podien refer llurs per-
dues; era aixi que es creia que un clisteri de
peptona, per exemple, era nutritiu. La liqte-
faccio dels productes estranvs entrats per via
parenteral (la seda o el catgut amb els quals
es fan les sutures quirargiques) hastava, es
creia, perque la reabsorcid els convertis, en-
front dels teixits, en materials assimilables.
Després d’alguns anys, hom ha vist que els
mecanismies fisiologics que preparen la mate-
ria alimentaria per a una incorporacié possi-
ble, son molt més complexes del que es supo-
sava. les célules conserven indefinidament
[lur unitat de composicid, a condicio que elles
restin inaccesibles a la irrupcio de la materia
exterior: els canvis que en resultarien els se-
rien nocius. Els antigens hacterians no son pas
una excepxio a la llei comuna. Fisiologicament,
no es concebeix !lur anabolia sense una des-
truccié preévia. Suposar que aquesia destruc-
ci6 és realitzada per ferments especials encar-
regats d’atacar les bacteries per tal de defen-
sar l'organisme contra la infeccio, cquival a
suposar que aquests ferments distingeiven els
cossos dels quals formen part les espécies an-

tigéniques 1 aixO és metafisica abstrusa. Lls’

ferments sOn mecanicament apropiats a les
substancies que ataquen: es fixen sobre d’e-
lles 1 sobre d’elles desenrotllen llurs energies
en serie' fins al grau de simplificacié necessari
perque els canvis siguin possibles. Si l'atzar
vol que aquestes substancies formin part in-
tegrant dels cossos que nosaltres anomenem
bacteries, el cert és que elles son atacades de
la mateixa manera que si no en formessin
part, d’on resulta que els ferments bacterio-
litics, en el sentit estricte del mot, si és cert
que no n’hi han que ataquin les bacteries i si
solament les substancies quimiques que les
composen, son una pura ficcido. Naturalment,
I'organisme no es defensa pas en realitat con-
tra les bacteéries, com es creu, sin6 que es de-
fensa contra la materia estranya que amb elles
li és importada, per procediments identics en
el fons, si hé de mecanisme més complexe, als
que empra enfront de la sacarosa i del mido
que hom li injecta; la invertasa o l'amilasa,
gracies a les quals ataca aquests productes,
son de la mateixa natura que la suma e les
reaccions per les quals ataca els components
del bloc bacteria. Es sols aixi que l'organisine
pot utilitzar la materia alimentaria que rep 1
(que es constitueixen les reaccions propies de
la immunitat adquirida. Gracies a elles I'orga-
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nisme s'oposa. amh més energia, a les agres-
sions de l'antigen 1 veu augmentar les propie-
tats digestives que sobre ell tenia. La immu-
nitat .natural esdevé, d’aquesta guisa, la ¢on-
dici6 que ha de precedir la creacid possible de
la immunitat adquirida. Una bacteria que no,
pot ésser atacada pels ferments del medi in-
tern és una bactéria- contra la qual l'organisme
no té defensa: si és dificilment digerida pels
esmentats ferments, ben dificilment també
ella vacunara. El cas invers s’esdevindra si
I'antigen és facilment digestible. Tot’ depen,
com es veu, d’'una banda, de les energies zimo-
tiques de que disposa l'organisme i, d'una al-
tra, de la naturalesa quimica de l’antigen.

Aixi concebudes, les defenses organiques
son els resultats dels mecanismes fisiologics
(que preparen la materia bacteriana per a la
seva anaboba (immunitat natural) i1 donen lloc,
consecutivament, a la formacié dels anticossos
immunitzants (immunitat adquirida). Conside-
rant-les com al producte de ferments bacterio-
litics especials, es suposa que 'organisme n’ha
estat dotat amb la finalitat i la intencio de po-
der lluitar contra l'accés dels gérmens o con-
tra llurs productes solubles, en el qual cas ens
fem de les defenses una concepcid antropo-
morfica.

Nosaltres teniem mnecessitat d'aclarir i de
definir el concepte de ferment hacteriolitic, i
¢s per aix0 que hem procedit a la seva revi-
si60. Per a’ molts, aquestes explicacions seran
ocioses. Kl fet d'estudiar, per exemple, l'ac-
cido de la tripsina sobre certes hactéries mos-
tra que no es preocupen dels ferments espe-
cials. Aquesta preocupacio és, per tant, molt
generalitzada. Jo m’he pogut convencer, per-
sonalnient, que. en els extractes cellulars que
hem estudiat en la primera part d’aquest tre-
hall, ultra la existencia de ferments amiloli-
tics, proteolitics, ete...., es constata la presen-
cia de ferments hacteriolitics, si es fa l'assaig
sobre Dbactéries, sota la pressio d’un prejudici
tradicional. Es fora de dubte que l'estudi de
la Dbacteriolisi, in vitro o in wvivo, sota l'accio
dels ferments que la determinen, ofereix un
gran interés practic. Estudiats des d’aquest
punt de vista, no hi ha pas cap inconvenient a
considerar-los com a bacteriolitics, a condicio
sempre de remarcar que ataquen la materia
hacteriana jrerqué aquesta és alimentaria; si no

fos aixi, caldria considerar-los com una fun-

ci6 apart de la digesti6 general d’aquesta ma-
teria. Aquesta és la causa que ens ha menat
a fer la revisi® d'una concepcié actualment
molt vaga 1 molt fosca.
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