EL PARASIT EN LA PARASIFILIS

pel Dr. RICARD MORAGAS I GRACIA

La qiiesti6 de l'unitat o pluralitat dels virus sifilitics, 6s umr
problema ja molt antic i discutit de llarg temps, per a explicar
P'evoluci6é d'aquesta malaltia. Els vells clinics, i al davant de
tots el mestre FOURNIER, ja remarcaven d’una manera ben ex-
plicita, que hi havia dues classes de sifilis nerviosa. Una, sense
saber per que, resistia al tractament classic especific; i per
aquesta resisténcia, ja la clasificava, llavors, fora del quadre
normal de la sifilis. Eren neuropaties parasifilitiques que no
obeien a la medicacid, igunal o més forta, que curava altres
lesions nervioses, i a les lesions cutanees, mucoses i viscerals.

Altra curava més facilment, a condicié que no s’haguessin
establert lesions anatdmiques cicatricials del teixit nervids que
feien impossible el retorn a la normalitat.

Es veia que I’hemiplexia o la paraplexia banal d’origen
sifilitic, cedia rapidament el tractament; en canvi la paralisi
general i la tabes eren considerades com a molt rebels, per no
dir irreductibles.

Aix0 va fer neixer la concepcié de dos virus diferents, molt
abans ja de la troballa del treponema en el cervell dels para-
litics generals i comprovaciéo de les propietats biologiques i
anatomopatoldgiques, molt abans, també, del descobriment del
parasit de la sifilis.

Veiem doncs que aquest concepte de la diversitat de virus
no és nou. Que estava apoiat no sols en la ineficacia del tracta-
ment, siné també, en dades referents als origens dels virus.
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S’havia observat 'aparici6 de la parilisis general i de les tabes,
en malalts infectats en la mateixa font, la presentacié de dites
malalties en els dos conjuges en distints intervals o simultania-
‘ment, amb simptomes inicials idéntics, etc. Molts anys enrera
ja veiérem que els autors francesos parlaven de la sifilis @ virus
neroeux, apoiats solament en 'observaci6 clinica.

No detallarem aqui els casos clinies que apoien aquesta
concepcid, puix han sigut detingudament descrits per Hurs
autors. MARIE i BEAUSSART publicaren una serie d’observacions
recollides a I’Asil de Villejuif de 1907 a 1912 referents a sifilis
nerviosa conjugal i familial. LEVADITI cita un cas d'un paralitic
general mort dos anys després del comenc de sa malaltia, i la
dona del qual era tabetica. Altres casos, fan referéncia a l'apa-
ricié de la tabes i de la malaltia de BAYLE en subjectes conta-
minats d’una mateixa font, per un virus d’afinitat nerviosa. Ern
cita cine homes, no emparentats, infectats per la mateixa pros-
tituta, que varen tornar-se paralitics i tabétics. NONNE parla de
tres amics que contragueren la sifilis després d’haver estat en
contacte, la mateixa nit, amb idéntica dona publica; un d’ells va
tenir la tabes, els altres dos la malaltia de BAYLE. BROSIUS ob-
serva set bufadors de vidre contaminats per un dels seus
companys (infeccié buecal); dos varen ser paralitics i altres dos
tabetics, deu anys després. BABINSKI menciona la historia de
dos estudiants, de cert parentiu, que varen contraure la infeccid
al mateix temps, donada per una amiga comd; tots dos varen
ser paralitics generals quinze anys després. Per altre cantd
MorT, observa dos germans de llet infectats per la mateixa dida
que contragueren tots dos una meningoencefalitis especifica.
MaARIE i BeaussarT parlen de dos fets didéntic génere. Es
tracta de dos bessons infectats per la mateixa amiga que varen
tornar-se paralitics generals a I’ensems i altres dos germans
infectats a la mateixa font dels quals 1'un va ser tabetic i l'altre
paralitic.

I aixi podriem anar relatant moltes altres observacions del
mateix estil recollides per MOREL-LAVALLEE; GOLSMIDTH, etc., que
no comentem per no fer massa llarga aquesta enumeracio.

Actualment, la concepci6 de dos virus diferents, que abans
sols era apoiada per la ineficacia del tractament i per I'historial
de I'evolucié de la malaltia, sembla que pot apoiar-se en fets
experimentals. Un gran pas ha sigut el descobriment del irepo-
nema pallidwm per Nocucul, en P'any 1913, en el cervell dels
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paralitics generals, descobriment que a no tardar va ésser con-
firmat per diversos experimentadors.

En el mateix any, LEVADITI en col'laboracié amb DANULES:
co, varen transmetre el treponema de la paralisi general al
conill, inoculant dins l'escrot de dit animal, sang recollida de
la circulacié general d’un malalt afecte de la malaltia de BaYLE.
Aquest treponema va ésser entretingut per passatges regulars
en el conill i aixi va ésser possible comparar-lo, des del punt de
vista morfologie, biologic i anatomo-patologic, amb el virus de
la sifilis habitual, cutania, mucosa i visceral. Aquest virus, con-
servat igualment sobre el conill, havia sigut aillat per M. TRUF-
FI, i procedia d’un sitiloma primari huma.

En preséncia d'aquests dos gérmens de distint origen, LE-
VADITI junt amb A. MARIE, varen empendre una série d'investi-
gacions d’ordre experimental, que els varen conduir a admetre
dues varietats del parasit: una dermolropa, productora de les
manifestacions habituals de la pell, mucoses i visceres, i altra
neurotropa productora de les neurosifilis. En una nota presen-
tada a I' Académie des Sciences el Juny de 1914, afirmaven que el
treponema dels paralijtics generals havia de ser considerat com
una varietat a part,neurotropa, del spirochaeta pallida.

Seguint a LevaDpITI i NoGucHI, tot una série d’investiga-
cions entreprenen la busca del parasit de la sifilis en el cervell
dels tabeties i paralitics generals. Les troballes sén positives
encara que no en gran nombre. Moore junt amb NoGUCHI pu-
bliquen altres casos. MARINESCO i MINEA en els talls de cervell
de paralities generals confirmen la preséncia del parasit i assai-
gen de marcar sa topografia. El tant per cent d’aquestes com-
provacions arriba al 88 9/,.

Altres experimentacions no es limiten a aquesta troballa.
Tantegen de fer inoculacions del parasit en els animals. Resul-
tant aquestes inoculacions quasi sempre negatives amb produc-
tes procedents de paralitics morts, es dirigeixen als vius,
extreient, mitjancant la trepanacié del 10bul frontal i amb ajuda
d’un trocar, un petit cilindre de substancia cerebral i inocu-
lant-la immediatament al conill. Els resultats s6n molt sovint
positius (WILE). NoGcuoni, VicHoLs, ULENHUTH i MULZER ja ad-
meten l'existéncia d’una raga neurotropa, d’espires menys
grosses i més apretades que el treponema ordinari i dotada de
menor movilitat. ,

Heu's aqui com tots aquests experiments, en donar una pro-
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va indubitable de la naturalesa espiril'lar de la paralisi general,
venien a establir sobre una base incommovible la concepci6
d’EsSMARCH i JESSEN (1857) i sobre tot de FOURNIER (1859) basa-
da solament sobre la clinica i 'estadistica.

‘ Avui dones, podem afirmar que en les manifestacions de la
parasifilis, existeix sempre I'agent patogen de la sifilis. Dit agent
es pot comprovar en l'escor¢a cerebral, en la sang o en el
liquid cefalo-raquidi. Aquesta existéncia pot ser descoberta, si-
gui per I'examen microscopic (cervell), sigui per inoculacié dels
animals, en particular el conill.

En preséncia d’aquesta afirmacié, anirem a comprovar si
és certa la diferenciaci6é del parasit de la neurosifllis, del parasit
de la sifilis comt. Passarem revista a totes les proves que apor-
ten els defensors del dualisme basades en dades d’observacio
clinica i experimentals i examinarem també els arguments dels
unicistes contraris a aquesta afirmacio.

CARACTERS ESPECIFICS DEL VIRUS DE LA PARALISI GENERAL

C. LEvADITI i A. MARIE, insisteixen molt particularment, so-
bre els caracters especifics del virus de la paralisi general i so-
bre les diferéncies que separen aquest virus, del de la sifilis ha-
bitual, cutania, mucosa i visceral.

Ja FOURNIER deia que la sifilis debuta i evoluciona, en els
futurs paralitics general i tab¢tics, d’'una manera molt benigna.
L’accident primari és molt lleuger i fugac¢; les manifestacions
secundaries moltes vegades no es presenten i les lesions tercia-
ries cutanies i viscerals s6n sovint rares.

També hi ha un altre argument a favor de la hipoOtesi neu-
rotropa. En els paisos tropicals, on la sifilis cutania, mucosa i
visceral és de les més greus, rares vegades es presenten les ma-
nifestacions de la parasifilis represntades per la paralisi general
i la tabes. El virus d’afinitat mucocutania sembla dones, infini-
tament més estés per aquestes regions, que el germen neu-
rotrop.

Molts fan intervenir per explicar aquesta particularitat in-
fluéncies etniques i climatologiques. De totes maneres hem de
tenir en compte, que a Europa, la paralisi general, no va ésser
senyalada freqiientment fins a final del sigle XVIiI, mentre que la
sifilis greu, epidemica, ja feia anys que feia estralls. Es molt
probable que es tracti aqui d’'un fet d’adaptaci6é del germen es-
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piril'lar envers els centres nerviosos, originant una raca d’apti-
tud patogena especial. La poblaci6 tropical es troba avui dia en
el mateix lloc que ocupaven fa segles, els blancs de I'Europa,
quan la sifilis tenia una gravetat excepcional, perd sense que
es presentessin localitzacions llunyanes en el sistema nerviés
central.

Tots els fets de sifilis familiar, ja comentats anteriorment, i
les particularitats que acabem d’exposar, va fer que molts
autors, ente ells ErB, NONNE i MOTT, fossin clarament partidaris
de la hipotesi del neurotropisme, i aixd0 molt temps abans del
descobriment del #reponema pallidum i de la comprovacid
d’aquest parasit en I’escor¢a cerebral, en la sang i en el liquid
cefalo-raquidi.

Hi han experimentadors que no accepten dita hipotesi,
acceptant com simples casualitats tota la série d’observacions
recollides de 'especificitat del virus neurotrop i dient, que els
candidats a la tabes i a la paralisi general, sén subjectes que,
des del principi, tenen una manera especial de reaccionar vis
a vis del virus sifilitic habitual, que s6n individus amb sistema
nerviés decaigut, cansaft, i, per tant, amb menys defenses contra
I'agent infectant.

Per sentar ben bé aquesta especificitat, hem de demanar
que ens ho aclareixi la part experimental. Anem a veure el que
diuen LEvVADITI i A. MARIE sobre la comparacié dels dos virus,
dermotrop i neurotrop.

Llurs estudis han demostrat ben clarament que dits virus,
en lloc de ser idéntics, tenen diferéncies molt marcades. Aques-
tes diferencies s6n de naturalesa biologica i anatomopatologica.
Dites experiéncies han sigut fetes amb els dos virus mencio-
nats. Virus dermotrop aillat per TRUFFI i virus neurotrop de
LEVADITI i MARIE. L’animal d’experimentaci6 ha sigut el conill,

Periode d’incubacié.—El periode d’incubacié que precedeix
a les lesions provocades pel virus meurotrop, és molt llarg.
En les experiéncies de LEVADITI, a partir de la primera inocu-
lacid, ha sigut de 127 dies. Després, a mida que varen fer ss
passatges successius, ha sigut més breu. De 94 dies, de 77, de
60, de 55 dies. Altres autors, també I’han trobat llarg. NocucHIl
assenyala, en dos casos positius, 87 i 110 dies (virus cerebral de
P. G.). Greus (virus sanguini de P. G.), de 7 a 9 setmanes.

Al cortrari, la incubacid, quant es cracta del virus dermo-.
trop, es molt més curta. Fent la transmissié del home al conill,
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el periode latent ha sigut de sis setmanes. Fet en série, aquest
periode s’escursa fins no passar de 15 dies.

LEVADITI i MARIE senten la segiient conelusi6: la durada del

~periode d’incubacié del virus neurotrop inoculat al conill, tant

si es tracta de la primera transmissié (origen huma), com de
passatges ulteriors, és sensiblement superior al que precedeix
l'aparicié dels accidents engendrats pel virus dermotrop.

Aspecte de les lesions.—Des del punt de vista macroscopie,
el virus neurotrop, engendra en els conills lesions essencialment
superficials, erosions més o menys extenses, covertes d’escates
i voltades d'una zona d’infiltracié dermica. El virus dermotrop,
origina lesions ulceroses, indurades, de base cartilaginosa,
cobertes de crostes, que interessen a la vegada l'escrot i la
vaginal.

Des del punt de vista microscopic, lea alteracions provoca-
des pel virus neurotrop estan constituides per un engruiximent
dérmic i una infiltraci6 de mononuclears i plasmazellen, que
assenten sobre les papilles i les zones més superficials del
dermis. La epidermis estd en vies de descamacié i acaba per
ulcerar-se. Dita ulceracié té com a base, les zones dérmiques
més voreres a la capa de MaLriGHI. Es comproven poques
lesions d’endoarteritis, perd si una perivascularitis intensa,
sense obstruccid dels vasos i amb dilatacié d’aquests.

Al contrari, amb el virus dermotrop, la infiltracié i 'endar-
teritis, s molt més marcada, la invasié dels teixits profunds,
més intensa. Tota la part macroscopicament cartilaginosa, que
constitueix la base indnrada del sifiloma, mostra alteracions
vasculars, focus d’infiltracié6 amb mononuclears, neoformacions
conjuntives, de tal manera marcades que semblen d’un xancre
huma.

Finalment, ¢o més interessant, és la topografia dels trepo-
nemes, comprovada amb talls impregnats amb la plata. En les
lesions de virus neurotrop, els espiroquetes mostren una aninitat
molt gran per als epitelis de la capa de MaLPHIGI Els parasits,
pul'lulen de preferéncia a nivell de les céllules epitelials de
I'epidermis, dissociant aquestes cél'lules, principalment les de
la capa basal, com si volguessin penetrar-les. En canvi, en les
lesions dermotropes, els treponemes, molt abundants, estan
repartits uniformement per tot. Es multipliquen, sobre tot, en
les zones dérmiques infiltrades i al voltant dels vasos. La topo-
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grafia és la mateixa que es troba en els sifillomes primaris
humans.

En el segiient quadre se resumeix les diferéncies descrites:

Virus neurotrop Virus dermotrop
Macroscopicament:
Erosi6 papulo-escamosa . . . . . Xancre indurat.

Microscdpicament:

Epidermis:

Erosié, descamacié lleugera. . . . Ulceraci6 profunda.
Dermis:

Lesions vasculars, sense endarteritis,

periarteritis. . . . . . . . . . . Endo i periarteritis.
Infiltracié:

Pocacusada. . . . . . . . . . Intensa.

Neoformacié conjuntiva:
Nl igies s ansi e wl aidon naakl Tetensa;

Distribuci6é dels treponemes:
Capa epitelial . . . . . . . . . Capes profundes.

Evolucié.—El virus neurotrop es distingeix del treponema
de la sifilis habitual pel fet que les alteracions que provoca en
el conill es curen amb gran lentitud, cosa que no passa amb el
dermotrop.

Viruléncia.— Operant sobre els micos inferiors, LEVADITI
comprova que el virus dermofrop conserva sa viruléncia fins
després d’'un gran nombre de passatges pel conill, efectuats
durant un periode de 6 anys. El mateix succeeix amb els micos
antropoides. Merces a un accident de laboratori, comprova,
també, que és patogen per a ’home.

Una persona, d’entre les que varen pendre part en aquestes
investigacions, s’infectd accidentalment per punxada, en el dors
de la ma amb suc procedent de xanere d'vn conill. Tretze dies
després, 'examen de la sang dond una Wassermann negativa.
Als 24 dies va comprovar-se una macula l[leugerament eritema-
tosa que va tornar-se papulosa set dies després. Aquesta papu-
la, lleugerament indurada, estava coberta d’escates en son cen-
tre. Wassermann encara negativa. Abséncia de ganglis i mani-
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festacions secundaries. La lesi6 no comenga de desaparcixer
fins els 38 dies de la seva aparici6. La reacci6 de Wassermann
va ésser llavors positiva. Passats 15 dies més, desapareix tot
indici d’accident primari. La lesi6, examinada diferents vega-
des, era molt rica en treponemes. El subjecte, va ésser seguit
durant més de 6 mesos. En cap moment va presentar manifes-
tacions secundaries cutanies ni mucoses. La reaccié va conti-
nuar positiva tot el temps de 'observaci.

D’aquesta observacié es desprén que el virus dermotrop,
malgrat la seva adaptaci6 al conill, continuava sent patogen per
al’home. No obstant, aquesta actitud patdgena, sembla ésser ate-
nuada per a l'especie humana, si és té en compte la lleugeresa
de la lesi6 local, I'abséncia d’infart ganglionar i I'aparicié re-
tardada de la reaccié6 de Wassermann en la sang.

Comprovada aquesta viruléncia, encara que atenuada, del
virus dermotrop per als micos i ’home, LEVADITI, va voler apre-
ciar-la, en els paralitics generals d’antecedents sifilitics indu-
bitables, amb reaccié de Wassermann positiva en la sang i en
liquid céfalo-raquidi. Tractava de comprovar les experiéncies
Jja antigues de Krarr-EBING sobre la no transmissibilitat de la
sifilis als paralitics generals. Les dues observacions que des-
criu varen confirmar la veritat d’aquest fet.

D’aixo es desprén que els subjectes afectes de malaltia de
BAYLE, portadors de treponemes de localitzaci6é cerebral i san-
guinia, ofereixen una immunitat cutania marcada enfront del
virus dermotrop de passatge.

Referent a la viruléncia del virus neurotrop, LEVADITI,
basat en dues experi¢ncies fetes amb un mico inferior i amb un
antropoide, dedueix que, contrariament al virus dermotrop, el
germen de la paralisi general, esta desproveit de viruléncia per
als micos inferiors i els antropoides, sempre que, després d’'un
sol passatge pel conill, es fa la inoculacié subeutinia a aquestes
espécies animals.

Faltava fer ara la comprovacio, per aquest virus, de la vi-
ruléncia en I'home. L’abséncia de tot poder patogen manifest
en els micos inferiors i antropoides, determina que un dels
collaboradors que havia participat en aquestes investigacions,
es prestés a l’experiéncia,

Heu’s aqui I’experi¢ncia: X., sense cap antecedent sifilitic,
reacci6 de Wassermann negativa. El 10 de Marc de 1914, es pro-
cedi a la inoculacié per escarificaci6 en el bra¢ dret, amb un
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suc ric en treponemes procedent d’'un conill (primer passatge).
Cap reaccid, ni general ni local, durant llargs mesos d'observa-
ci6. Reacci6 de Wassermann negativa als 43 dies. Actualment,
cine anys després d’aquesta temptativa, el subjecte no presenta
cap trastorn que pugui ser atribuit a la infecci6 pel germen neu-
rotrop descrit. La reaccié de Wassermann continua negativa.

D'aquesta experi¢ncia en deduim que aquest virus no so-
lament no posseeix cap viruléncia per als micos inferiorsi
antropoides sin6 que també no la posseeix per a I’home. Tam-
poc ha sigut, a 1'igual que el dermotrop, virulent per als para-
lities generals amb Wassermann positiva en la sang i liquid
cefalo-raquidi, segons es desprén de dues inoculacions fetes
pel mateix LEVADITI.

Per a refermar més aquestes diferéncies dels dos virus
LEvaprTr i A. MARIE, han fet una série d’experi¢ncies d’immu-
nitat creuada en el conill. Se sap que els conills que curen de
la sifilis experimental deguda al virus dermotrop, sén refrac-
taris a una segona inoculacié per aquest mateix virus. Dones,
si els dos treponemes son idéntics, aquest estat refractari deura
manifestar-se, no solament per al germen demotrop, sind, tam-
bé, per al treponema de la paralisi general.

No ha succeit res d’aixo. Eis conill curats del virus dermo-
trop i per tant vacunats contra aquest virus, contrauen les al-
teracions papulo-escamoses de la paralisi general. I a l'inversa,
els conills infectats per aquest darrer virus i per tant vacunats,
poden adquirir les manifestacions que déna el virus dermotrop
quan s’intenta sa inoculacid.

Resulta, dones que entre I'espiroquet a de la sifilis habitual
(virus dermotrop) i el de la paralisi general i la tabes (virus
neurotrop), existeixen diferencies, almenys tan marcades com
entre l'espirill de Durrox i de OBERMAYER, productors de la
febre recorrent africana i europea respectivament, ja que les
experiencies d'immunitat creuada entre aquests dos gérmens,
han sigut també negatives i per aquest motin s’han considerat
com dues varietats a part, pertanyents a un mateix grup.

De l'estudi de les anteriors experiéncies, es dedueix, que
existeixen particularitats ben marcades entre els dos virus, que
fan admetre varietats ben definides dintre una especie tipus.
Pero ;aquestes diferenciacions s6n primitives, o sigui que el
germen ja té una aptitud patdogena especial fixada en el
moment de la infeccid, 0 esque aquesta aptitud la adquireix per
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condicions especials, una volta ha colonitzat sobre el nou
medi?

LEVADITI, creu que hi ha treponemas amb aptitud neuro-
tropa més o menys marcada de bon principi, gérmens, que sén
~ capagos d’adaptar-se facilment als centres encéfalo-medul’ lars,
i fins de transformar-se, a la llarga, en una varietat amb caric-
ters fixos, de neurotropisme quasi exclusiu.

Aquest neurotropisme, pot ésser de tal manera pronunciat,
que les lesions engendrades per aquesta varietat en I'escorca
cerebral i medul'lar, no tinguin res a veure amb les que I’ana-
tomia patologica considera com a caracteristiques de la sifilis.
Tots els que han estudiat la histologia patologica de la paralisi
general, entre altres NISSL, ALZHEIMER, BINSWANGER, BALLET,
fan remarcar, la poca semblanca que hi ha entre les alteracions
propiament dites sifilitiques del cervell (endarteritis, goma,
meningitis especifica) i les que caracteritzen la malaltia de
BAYLE. Tant va eridar aquest punt 'atencid, que molt abaus del
descobriment del treponema neurotrop en el cervell dels para-
lities generals, FiscHER, després d’estudiar profundament la
qiiestid, ja deia que la <paralisi general progressiva, no podia
ser considerada, des del punt de vista anatomopatologic, com
una lesio sifilitica directa del cervells.

Malgrat tots els arguments de cardcter experimental i
clinic exposats, encara hi ha autors com SICART que neguen
d’una manera ferma tal diferenciaci6 i es declaren partidaris
acerrims de la doctrina unitaria. Segons dit autor, el virus sifi-
litic és tnic, i les modalitats cliniques que pot determinar sén
funcié del terrer sobre qué evoluciona, funcid, potser, també
deguda a sa sensibilitzacié per a certs teixits.

Esperem, mentrestant, que nous fets estableixin d’'una ma-
nera indubitable aquesta diferenciacié a favor dels dualistes, i
potser llavors, sabrem ben bé el perque de la ineficacia dels di-
versos tractaments antisifilitics aplicats als paralitics generals i
als tabéties. Aixo seria un pas més enlla, per arribar a trobar el
procediinent racional per al tractament eficac, d’una malaltia
enfront de la qual, avui ens trobem gairebé desproveits d’una
terapeutica practica i segura.
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