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Orientacio initial que donee a les recerques microbiologiques

les escolcs francesa i alemanl'a. Com es precisa la rclac16 existent

entrc germen i malaltia. Importancia (lets primers descobrirnents

epiderniologics, per arribar a la conclusio que germen patogen en

un organisme no vol dir sernpre malaltia . La gran patologia in-

fecciosa i la sub-patologia. Adaptations i variations bacterianes.

Importancia dels treballs d'Arkwright, de Kruif i de Weil i Felix.

Diferencincio (lets germ,ens en colones (le tipus R. i de tipus S.

Caracteristiques. Circumsta ncies que intervenen en aquesta dife-

renciacio. Conclusio sobre la pluralitat de princi.pis d'accid o de

tipus de gcrmens, adhuc en les infections que consideremn prodiri-

des per una sola especie bacteriana.

En iniciar-se ]a historia cientifica de la bacteriologia, dues ten-

dencies, dues escoles cerquen a donar una orientacio als descobri-

ments que es van produint per lligar-los a les riques conquestes

que I'esperit observador havia actunulat en el correr dels segles.

Cada fet nou, cada germen que es descobria era necessari va-

lorar-lo patogeneticament. Pasteur, que arrihava a 1'estudi de les

batteries que podien produir les malalties infeccioses despres d'ha-

ver estudiat les fermentations i coneixent, per tant, la influencia

que tenia la coexstencia de factors , no va sentir inicialment la ne-

cessity de 1ligar cada malaltia a un determinat microbi; ans be

Ii interessava de donar al fet patogen tota la complexitat necess$-

ria a l'explicacio de la variadissima simptomatologia que les tec-

n''ques hacteriologiques i cliniques inicials no permetien sempre

d'eshrinar correctament.
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La meticulositat alemanya , representada per Robert Koch, va

esser mes exigent . Sota un punt de vista cientific, no era admisi-

ble, in prudent , apartar - se dels rectes camins de 1'experimentaci6.

Calla produir la malaltia experimental i veure, de tots els ger-

mens que podien trobar-se en convi. vencia en un proces determi-

nat, quin era el que isoladament , produia la malaltia . Els ense-

nyaments donats per la infeccio tuherculosa, per ]a pesta, pel co-

lera... van convencer el mateix Pasteur del terreny ferm trepi-

jat per Koch i els esdeveniments bacteriolog:cs que van succeir-

se es feren sota les implacables exigencies d'una severissima coin-

provacio experimental.

Van sotmetre's a 1'obra analitica dels treballadors cientifics

totes les grans infeccions que aleshores preocupaven, i preocu-

pen en un altre terreny avui encara, a la humanitat. his mantells

que cobrien els sells misters van esser poc a poc apartats i d'a-

quelles epideinies que foren la tragedia dels segles XVIII i XIX

poc ens resta de fonamental per coneixer.

Una nova ciencia es creava lnentrestant a ]a hum dels esde-

veniments que s'anaven produint. Ln possessio del germen, calla

saber corn arribava d'un malalt a una persona sana, per quins vie-

ranys la infeccio es produia , quips mecan7smes iniciaven o aca-

baven les epidemics . Aquests ultims anys han servit per asse-

nyalar i descobrir harmonies o discordancies am]) aquells prin-

cipis fonamentals . I.'epidemiologia, per una banda , i' 1'acurada

investigacio bacteriologica en el transcurs de les malalties infec-

closes, per 1'altra, han anat aclarint o simplificant uns conceptes,

mentre han mostrat 1'extraordinari abast duns altres. I aixi ha

estat necessari fer intervenir onus factors que ens aclarissin la

significacio de molts fets ep`demiologics o patogenetics.

Quan Weichelbaum va descobrir en 1887. en els casos de

meningitis de Viena, el germen causal, va creure, seguint les nor-

mes obligades per l'experimentacio, en un microorganisme que

cada vegada que entrava en contacte am]) ]'home anava a fixar-se

a les cobertes meningianes produint la tipica i greu inflamacio.

Ja va notar-se que experimentalment no es produia meningitis

a cap animal, Si, no era inoculant directament el germen dins del

canal raquidia. Va esser precis que en 192T Dopter demostres la

gran quantitat de persones portadores de meningocos que era pos-

sible descobrir en el transcurs de les epidemics per comprendre
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que la meningitis cerehro-espinal no significava altra cosy que

is complicacio grew i relat^-ament frequent d'una rino-faringitis

especifica de tipus clinic gairehe banal, que no tenia, per tant, en

la majoria de subjectes cap aspecte diferent a.l que hom observa

en les inflamacions corrents del rinofarinz. ^gttest descobriment

va servir, sobretot, per aclarir els conceptes sobre les endemo-

epidemics que tint feien meditar als epidemiol^igies quan ccrcaven

la relacio que existia entre un i altres casos de meningitis. Amh

aquest descobriment, i altres, s'arriha a precisar el paper dels

anomenats portadors de germens, subjectes que per disposar d'una

irnniunitat natural o per ha^-er adquirit una res'^stencia especifica,

filly d'una malaltia atenuada, pollen hostatjar per molt de temps

els mes variats germens patogens. :^iso va prodttir gran enrenou

i els metges sanitaris cercaren amb gran insistencia els portadors

de germens, considerant el seu aillament o la seva correccio com

pedra fonamental de tota campanya sanitar'a. [.es regions del sud

d'Alemanya varen arrihar a extirpar sistematicament la bufeta bi-

liar atots els tifodics portadors de bacils aixi que va veure's que

els malalts de tifoidea restaven molts anys eliminadors de ger-

mens. Els americans emprengueren la croada contra els porta-

dors de bacils d^^fterics. A Anglaterra es vigila e^;traordinariament

la gorja de tots els convivents amh malalts de meningitis i es feren

recerques sistematiques a les escoles.

1'erb interessa de moment al nostre terra fer ressaltar aiso:

que la malaltia no significa ja, adhuc les deteruiinades pets ger-

mens mes patogens, un proces d'explosio mateulatica tot seguit que

un m`^crobi virulent arriba a un organisme, ans he aquest pot con-

viure en malaltia atenuada, o pot hostatjar-se com un saprofit sen-

se produir trastorns clinics apreciahles, tot i despertant en ]'or-

ganisme un estat d'immunitat o d'hipersensibilitat, o be prodttint

complicacions que apareixeran en un moment determinat sense que

s^,gui facil lligar-les a ]es caracteristiqucs patogenetiques d'una de-

terminada infeccio.

h'aixo resttlta que els germens pat^^gens virttlents no son sem-

pre patbgens i que els microhis que hem acordat saprofits pollen,

en el transcurs de la seea convivencia amh 1'home, determinar com-

plicacions que li Bonin una significac'^o diferent a la que, segons

els canons cientifics mes rigurosos, caldria assenyalar-Ii.

?^^aturalment au.e totes aqucstes ^^iicstions sr^n conegudes de
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yell i^ no les rememorem ara lino per arribar amb facilitat a 1'ex-

posic^6 de tenomens mes complicats, ja que el problema, facilment

compressible quan es tracta de microbic que ofereisen la pos,ibi-

litat r_l'esser observats al microscopi o cultivats amb els metodes

bacteriologics corresponents, es complica en estudiar 1'accic^ dell

virus filtrants, que, per no esser v`.^sihles ni cultivables, descouei-

xem en absolut fora dels seus moments de opus accentuadament

patogen. L'interes <l'aquesta questici es multiplica quan hom ob-

serva en els virus propietats d'adaptaci<i superiors ales estudia-

des en els germens microscopics i variacions de virttlene:^a rapi-

dissima. Evidentment cls infra-microbic de la verola adaptant-se

els bovids i transformant-se es vicuna; el virus rabic del dos. vi-

rulent per a 1'h^nne, canviant-se en v'.^rus-vicuna despres del seu

pas a traves del conill, son ezemples yue no tenen pario entre els

microbic microscopics.

Preveiem, doses, per als virus filtrants tines condicions sem-

blants, Pero mes complexes encara, per la seva facilitat de varia-

eio, a la dels microbic. Tma^'^nem un saprotitisme, uses inieccions

atenuades, uses complications..., en la presencia de portadurs sans

o immunes... tot un seguit de conilictes enri•e els organismes su-

periors i el mein vin etterior que estem milt llunv_ de coueiser

completament.

N'tolle anome7a malalties se^ISe simptoa^es aquest se^uit d'e^-

tats produits per aquecta subpatolo^ia. Semhla que no tindrien

ri'interessar al nletf^t i que no caldria. per tint, parlar-ne aqui.

Pero cada dia, erg afinar-se els cone^ixenunts humans, perden va^-

lor les brans malalties clel passat per adquirir interes estats i^ous

que estan una mica, n un molt, lligats a aquesta sub-patologia in-

fecciosa. Els microb's i els infi•amicrobis presenten variacion^ en

la seva virulencia n en les seves condici^ns antigeniques o pato-

^enetiques, i agttests fets obeeiseu de ve^ades a influcncies reci-

proques. t'n bacteriotat en con(licte .^ml^ un bacil d'l;htrth pot

produir la desaparic'G de les formes virtilents i la persistcncia de

opus pato^eneticament anodins : La simbiosi en aqucst cis d'un

ultravirus i una bacteria aconsegueis una seleccio semblant a la

clue pot produir-se en un org^anisme immunitzat. Caldra encara

ahusar u.ns instants do la vostra atenci^i per fee una sintesi del que

sbn aquestes variacirn^s.

T?ncara que Pasteur, en i8^t, i Neisser i ^^Tassisi, cn igo6,
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demanessin 1'atencio dels bacteriolegs sobre certes modalitats in-

teressants de variacio bacter'ana, el fet es que fins aquests darrers

ant's no s'han produit treballs sistematitzats prou convincents per

a imposar-se com a dcfinitius en bacterio!ogia. Aquests treballs

ban estat fets principalment per Arl:wright, a Anglaterra, l^er

Kruif, als ^stats Units, i per Neil i Fel:x, a fllemanya. La sin-

tesi de lea aportacions d'aquests trehalladors estableix, per als ger-

mens dell grups Eherth-Coli-l^issenteric, dos tipus de col^^nics que

anomenen S i R, iniciala respectives de Smooth _^ Pough, que vo-

len indicar 1'aspecte essencialment llis o rugos de la sul>erficie de

les colonies. No tindria ml interea e^traordinari aquesta classifica-

c'^o o distincio morfologica dell tiptts germinatius, si no tocsin re-

flex de modificacions mes profundes encara. Aixi lea colonies de

tipus S n llis donee cunilsionS eatables en Sol. sauna fisiol^^^ica,

cultiven en brou enterbolint-lo tmiformement, son mohils si corres-

ponen a especies amb pestanyes, s'aglutinen gels serums especi-

fics donant Iloc a grans iloculats i, darrerament, conat'tuei^en la

forma mes patogena de la bacteria. Iil tipus >3 o rugos dona ]loc,

en canvi, a emulsions autoaglutinahles en Sol. Salina, que cultiven

en brou produint un sediment que deisa un liquid clar sobrene-

dant, s'aglutina amb els serums especifics donant lloc a floculats

molt fins i no constitueia ordiuariament s'no tiptts de virulencia

molt petita.

La descoberta d'aquestes formes de bacteries i la continua ol^-

servacio que d'elles en fem els hacteriblegs ha tret molt del seu

encarcarament als prohlemes que plantejava la patologia infeccin-

sa. La separacio en tipus pcrmet estudiar moments au^h predomi-

nan^a d'una o alts varictat amb lea consegiiencies cliniyucs que

poden deduir-se'n. Aixi. tm malalt de difteria, inicia la seva ma-

laltia amb els germens de tipus S, virulent. Un tractament senun-

terapic o una curacio espontania constitueixen condicions adverses

a la var`etat bacteriana que s'ha mostrat mes intensameut patoge-

na, o sigui, la correspouent al tipus virulent S, mentre lcs altres,

lea h, poden continuar vegetant donant lloc a un saprofitisme que

tin<lra importantissimes repercussions d'ordre epidemiologic. El ma-

lalt difteric sera contagios en tots els moments de la seva male ltia

i^ adhuc de la convalescencia. Pero els germens que transmeti al

final pertanveran princ`palment al tiptts R, poc o Bens patogen,

encara que amb condicions per a germinar a la gorja dell subjectc^s



316 Vuitc Congr^s de Iletgcs i Riolegs de Llengua Catalana

contagiats , donant floc a una inflamacio benigna, qu. e s'apartara

molt del tipus clinic de les infeccions difteriques, pero que delxa-

ra darrera d'ella una solida immunitat. E.s per aquest mecanisme

que els vacunadors de difteria vcuen apareixer a vegades epide-

mies d'imnntnitat que es demostren per ]a negat:vacio de reaccions

de Shock, que poc ahans havien estat positives.

Els fets esnientats. i molts d'altres que no lie de citar per no

molestar excessivament la vostra atenciu, demostren que les in-

feccions prodtudes per un germen, sempre identic a si mateix en

el curs (le tota la malalt'a, corn haviem vingut admetent durant

molts anus, manca avui de realitat cientifica, i que les infeccions

mes senz illes es necessari considerar-les en aquest aspecte com-

plex que demostra una pluralitat sistematica d'accions, adhuc en

els casos que no es possible isolar mes que una sola espccie hacte-

riana.

Els bacter`olegs han aprofundit molt en aquests -larrers anys

en I'estudi dels factors que intervenien determinant aquestes va-

riacions i en els mecanismes intims dels mateixos. En primer floc,

s'ha pogut demostrar ]a facilitat en el pas de formes de tipus S a ti-

pus R-de virulent, diriem a profit-1 ]a dificultat a aconseguir una

variaci6 de tipus R en S. Griffiths, que ha estudiat amh un ex-

traord`nari encert el problema de la bacteriologic de ]a infeccib

pneumococcica. ha pogut separar d'aquest germen les dues varie-

tats S i R, inhihint completament el creixement de les colonies S

per cultic del pncumococ en un medi afegit de serum antipneu-

mococcic. Les inoculacions repetides a un animal sensible a la in-

feccio, el ratoli, han aconseguit altra vegada una seleccio dell ti-

pus S amb el consegiient return de poder patogen.

II

Els treballs de Rciinanu sobre diferenciacio dcls tipus S i R.

Substancics quc intcrvenen en aquestes variacions. Antigen sonm-

tic i antigen flagelar . Caracteristiqucs i nianera de prcparacio dcls

dos antigens . F.Is treballs d'Andrewes sobrc Ics fuses especifiques

i paraespccifiques dels gcrniens . Importnncia prdctica d'aquests

descobri cents. Les variacions antigcniqucs . Treballs de Griffith

sobre ci Pncuinococ. Variacinns qufaniques i variacions do virtden-
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cia. Les substancies solubles dels germens i la seva naturalesa.

Els haptenes de Lcndsteincr, considerats corn antigens partials quo

donen el sen valor especific al con font bacteria. Pluralitat d'hap-

tenes i distribucio d'un lnateix haptena entre diferents especies

bacterianes. El pas (lets haptenes (Fun gernlen a on altre i traspas

conseguent de ccracteristiques especifiques I patogenetiques. Mo-

saic d'antigens i mosaic do poders en la. constilucio i accio de los

bactlries. El poder de persistcncia i el poder virulent en les bac-

teries. Valor inixt de les infeccions produides per ima sola espc-

cie bacteriona.

La scparacio de les dues formes S i R assolcix una precisio

mes ferma am]) els treballs de Reimann que aconsegueix obtenir

serums aglutinats especifics per a cada una (Faquestes formes. Anil)

tot, la separacio no es tan gran que no sigui possible demostrar

a en de Kruif que la inmmuitat adquirida enfront del tipus R

s'esten tambe a les varietats S.

Era natural cercar les substancies o les parts que mes es mo<'i-

ficaven de la bacteria en passar d'un a tin altre tipus. Smith i

Reagh descriuen dos ordres de substancies : tines pertanyents prin-

cipalment al cos de la bacteria i altres al seu ectoplasma o flagells.

Cada una d'aquestes dues series de substancies tenen co'ndicions

antigeniques caracteristiqucs. Pot aixi descriure's tin antigen so-

matic i tin antigen flagelar. En passar ]a bacteria mobil de tipus S,

a tipus R, una de les prinieres portions antigeniques que peril es

la que correspon als flagells, restant, per tart, ]a bacteria immobil.

Aixo fa que germens tan extraordinariament mobils com el Pro-

tens, que per virtut d'aquesta propietat germina creixent en tota

la superficie de l'agar, en transformar-se en tipus R. dongui floc a

colonies molt limitades que en res s'assemblen a les de tipus S,

les mes corrents en els cultius originals.

Estudiant Boyer i Reagh, primer, i Orcut, mes tard, les ca-

racteristiques dels antigens somatics i flagelars, veuen que els pri-

mers resisteixen perfectament les temperatures de 7o a 1200 sense

alterar-se, nientre que els flagelars es modifiquen restant inservi-

bles coin elements aglu.tinbgens. En la practica, per a separar I'an-

tigen somatic es segueix la tecnica de \\%eil i helix, que consisteix

en cultivar els germens en agar-fenolat al 0'1 0/0, escalfar despres
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le" emulsions 30 minuts a Too i darrerament precipitar-les per

l'alcohol.

No acahen aqui encara les possibilitats de variacib bacteriancs.

Andrewes, estudiant les caracteristiques antigenigties dels grups

Paratifus B, I''aratifus C, Aertrycke i Newport pot demostrar quc

l'antigen flagelar contC, it costat de la substancia especifica, f' ac-

cions no especitigttes corresponents a altres grups. Aixi, el Para-

tifus B presenta fraccions, anomenades de grup, corresponents al

Paratifus C, a 1'.Aertryche o at Newport. Aixo fa que, en exa-

minar les propictats aglutinants d'un determinat serum enfrort

d'una bacteria, horn pugui descobrir, al costat de les aglutinines

especifiques, altres que s'anomenen de grup. 0 millor encara, i

es aquest el ntis de la giiestib, que tinguem d'admetre que, tot i

essent possibles les hacteries sempre idcntiques, antigenicament, a

si mateixes n'hi ha d'altres, veritables mosaics antigenics, compos-

tes per nuclis quimics complexos corresponents a diverses, essent,

per taut, necessari, en aquest sentit, atribuir a una cola especie

bacteriana caracteristiqties pertanyents a flies d'una.

Situada aixi la giiestib, era natural precisar aquest estat de ro-

ses considerant-les en tin dohle aspecte: el primer, per a donar va-

lor practic a les proves diagnostiques de serum-aglut'nacio ; l'altre,

d'abast quimic, determinant les substancies one es mobilitzaven en

establir-se aquests canvis o variacions. Perque, si aquests mosaics

antigenics fossin sempre iguals, quantitat'vament i qualitativa, no

caldria sine tenir-ho en compte. Peru l'interessant Cs justament la

variacib. Per aixo han tingut gran transcendcncia en immunologia

cls experiments d'Andrewes, que, estudiant 1'accib dels scrums

aglutinants en acci6 especifica i paraespecifica demostra el se-

giient : si es sembra tin Paratifus B. per exemple, en una placa de

Petri, en forma d'obtenir colonies aillades, i es determina 1'acci6

aelutinant d'un serum especific sobrc cada una d'aquestes colonies.

se n'observen it costat d'aquelles que s'aglutinen fins at limit del

valor del serum. d'altres quc apenes s611 aglutinades. Si es deter-

mina. en el mateix germen, el valor a^glutinant d'ttu altre serum

pertanyent at mateix grup, l'antiparatifus C, per exemple, podra

(lemostrar-se tamb6 una desigualtat d'aglutinacio paraespecifica en

cada colonia, Fn general, la conclusi6 d'.-\ndrewes Cs la segiient

quc per a una mateixa massa de cultin existeixen dos grups (Fe-

lumems: nn, c^,ntennt principahnci^l 1':uttien c-lwctic, i alu-es
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contenint principalment grups d'antigens. Coin que la composicio

de 1'antiserum aglutinant esta en relacio amb !'antigen que ha ser-

vit per a preparar-lo, s'estableix ]a necessitat d'una acurada se-

leccio de les mostres abans d'utiiitzar-les com a emulsions bacte-

rianes destinades a esser noculades per a fabricar antiserums o

per a servir com a reactives en les scrum-agiutinacions.

Per aixo, seleccionada una colonia, es fan ressembres en brow

que son tractades 24. hores despres pel formol i aixi utilitzades per

a inocular als animals productors d'aglutinines.

Pero, com deiem, quan Andrewes ha estud.at amb detencio

aquest assumpte ha observat en els gcrmens del grup de les sal-

monelles la presencia de dues fases: una que podem anomenar

tipus i altra de grup. El canvi d'una en altra es fa en virtut de

moltes circumstancies, especialment de les que resulten del conflic-

te amb els organsmes vius durant les malalties o les determinades

per l'adaptacio als mitjans de cultius emprats en bacteriolog'a.

Aquest comers de substancies que donen o treuen valor especific

a les bacteries, tenen tot l'interes especulatiu cientilic i clinic quc

podeu imaginar. Son fraccions que s'adquereixen o es perden i

que no estan lligades cxclusivament a propetats aglutinogenes,

sing ans he patogeneti.ques. En virtut d'aquestes possibilitats anun-

ciades una bacteria saprofita pot adquirir condicions de virulencia

que li cedeix un altre germen mancat per altra banda de propietats

que li permetin persistir molt temps en relacio amb un organisme.

Tornarem a parlar d'aquest assumpte mes endavant. Ara diguem,

nomes, que els treballs d'Adrewes han tingut plena confirmacio per

les aportacions de Topley i Ayrton, Bruce White, Bensted i molts

d'altres.

Una sintesi de quant acabem d'exposar permet ja considerar

en les bacteries dos tipus d'ant` gen. Un que es troha principalment

en les cobertes microbianes i que s'anomena antigen-H, o flagelar,

i altre caracteristic del cos bacteria conegut amb el nom d'antigen-

O, o somatic. En determinades circumstancies algun dels dos an-

tigens pot variar o desapareixer. La maraca de !'antigen flagelar

conducix a l'evoluc'o de les formes bacterianes de tipus S o Ills,

en forma de tipus R o rugos. Les caracteristiques especials dell

antigens H i O han permes de separar-los i ohtcnir per a cada tin
serums precipitants especifics. Aixi, per agitacio violenta i centri-

fugacio ulterior, pot extreure's de les bacteries mobas !'antigen fla-
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gelar. Cultivant en ntedis fenicats i escalfant les emulsions a ioo",

pot obtenir-se 1'antigen somatic. Naturalment que les bactcries im-

mobils no capsulades no pollen var'ar altre antigen que el corres-

ponent a la porcio somatica. L'estudi del Pneumococ ha donat ex-

traordinaria lltun sobrc aquesta gkestib. ja que ha permes coneixer

perfectament una de les substancies bacterianes su.bjectes a varia-

cio determinant el valor que un grup quimic pot tenir en la gcnesi

de la malaltia i (le la immunitat.

Griffith, estudiant el Pneumococ, Julianetti en els setts estudis

sobre el Pneumobacil de Friedlander, Bordet i Sleeswijk amb el

B. Pertussis i White amb les salmonellas demostren que la subs-

tancia la presencia o absencia de la qual pot influir. mes clarament

dell hidrats de carbo. Veuen tambe que el pas (le les colon es de

tipus S a R no sempre va Iligada a la pcrdua d'aquesta substancia

i que aleshores els tipus R continuen servant la seva virulencia

essent una excepcio a 1a norma general que haviem exposat ahans.

One igualment hi ha colonies de tipus S quo pollen haver perdut

aquesta substancia especifica restant, per taut, avirulentes, tot i

les condicions antigeniques d'aquestes bactcries pertanv al grup

tenint tin tipus al que correspondria un valor patogenetic elevat.

No hi ha que dir l'interes practic que tenen aquests estudis per

a l'obtencio de vacttnes i autovacunes. Rls filtims trehalls de Grif-

fith amb el Pneumococ, cis d'_'lrkwright amb el B. (IT-berth i

Paratifus A demostren la necessitat d'emprar en la practica de

confeccio de vacuncs germens d'isolament recent, en els que no

hagin evolucionat encara les formes S cap als tipus R, i riques,

per tant, en aquesta substancia especifica hidrocarbonada.

Griffith ha pogut veure que, si es sembren Pneumococs de

tipus S en medis contenint serum antipneumoeo>ccic. Ies hacteries

evolucionen rapidament cap a Ia forma R no patogena. El fet

havia estat ja observat per Metchnikoff cultivant el B. antra-

cis en serum de con'11 immunitzat contra el carbo. D'aixo havia

arribat a ]a conclusio que els anticossos no maten les hacteries Si-

no que eviten itnicament le reproduccio de les formes mes viru-

lentes determinant per aquest mecanisnte una persistencia exclu-

siva de les varietats inofensives.

De totes maneres, el fet queda una mica terbol, ja que de hell

comensament es dificil cotnpaginar-lo antb I'augment progressiu
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de virulencia que normalment sofreisen ]es bacteries per passos a

traves d'organismes sensibles.

L'estudi d'una substancia de composiciG quimica concreta do-

tada de poder per a donar o treure especificitat ^ irulencia a les

bacteries ha estat seguit amb gran interes gels bacteriolegs de tot

el mon. Dochez i A^<<r^^, en 1^r,, demostren per primera vegada

Pesistencia en el F'neumococ d'uua substancia soluble. Jtes tard,

en Tc^?2, Neufeld, estudiant ]'accio de la bilis, ^^eu com aquesta pot

contrihuir a solubil^tzar una part de les suhstancies constituti^^es

del Pneumococ. Aquest producte soluble espec^ific es troba, no so-

tameut a la capsula, sino que, difoneut-se ^,cl meth, arriba al pus,

a la sang i a Porina. Sembla una tolina de constitucio especial qt?e

resta molt mes temps que 1es esotoxines-tip^us adherides al germen

que les produeix. Agnestes pr^^meres investigacions descohreixen

que aquesta substancia es especifica per a cada tipus de Pneumo-

coc, termostable, precipitable per 1'alcohol, 1 titer i Pacetona i ca-

pa^ de redissoluciG, no s'a1tera per ]a digestio pepsica i es preci-

pitable gels serums especifics obtinguts injectant an`mals amb el

Pneumococ d'on procedeix. 1`ots aquests ineestigadors, a Pigual

que Zinser i Parker, que aconsegueixen uns auys tees tar<l isolar

una substancia semblant del L'. de Pfeiffer i del ^!Ieningococ,

creuen que es troben a presencia d'una proteina. Son Heidelber-

ger i^ Avery els que, Pent-ne una eztraccio a partir de 75 litres de

cultic, demostren la seva naturalesa hidrocarl;rniada, donant-li el

nam de substancia S. S. S. (specific sohable substance). Una ^^e-

gada isolada, era natural cercar si per la seva in^^culacio a!s ani-

mals es podia aconse;uir en aquests un estat d'imnnmitat superior

al que concedien les inoculacions dels germeus complets, desco-

brint-se aleshores que aquesta substancia, que era la que donava

especificitat a 1'anti^ren pneumoc^cic, no era capa^, per si sola,

de produir una resposta en anticossos quan s'injectava als orga-

nismes. No obstant, reaccionava amb els antirnssos produ^its in-

jectant les bacteries completes, precipaant a d^illucions molt alter.

Ha estat necessari cercar un nom que permetes eutendre'ns quan
es tractes de designar suhstancies d'aquest tipus. T.andsteiner ha

proposat la denominacio d'ltaptenes, que significa antigen parcial.

Aquests haptenes s'ha observat que es troben molt difosos entre
les bacteries i que, el costat d'azluclls que pertanyen al grup dels
hidrats de carbo, n'hi ha d'altres classficats entre els lipoides.
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El fenomen era ja conegut en bacteriologia a traves dels antigens

de Forssman. La eircutnstancia que va conduir a descobrir-los f(ni

la seguent: Injectant a un conill extrets (1organs de cobai, es pug.

Bible d'ibtenir un serum citolitic, no solanient per als te'xits i

cellules del cobai, sno tambe per als hematies de he. Aixo vol dir

que en el cobai hi ha alguna substancia comuna amh els hematu s

de he. El problema es complex i semhla lligat a circumstanrics

fisico-quimiqties especials que poden donar possibilitats antigeni-

ques als Lpoides. Darrerament han estudiat aquesta giiestio, ap^^r

taut-hi dades interessantissimes, Landsteincr, Heidelberger i Ken-

dall, Goebel i. entre nosaltrcs, amh treballs que han tingut una

important repercussio en el mein de la ciencia, Gonzalez i Arman-

gue.

En virtut d'aquests estudis, s'ha pogut determi.nar que l'haptcno

del Puemococ de tipus IT era `goal al del Pneumohacil, reeixint

completament les experiencies d'imni unitat creuada. S'ha vist, tam-

he, que podien isolar-se de la majoria de

mirlis'i Ia

Landste'ner

'brio coleric ;
Levine els ban extret del v1

l'Antracis ; Mueller, de les mucedinies i del B. Tuberculos'; Mue-

ller i Tomaesik, de les llevadures ; Lancefield, de l'Estreptococ

Viridans...

No duria a la vostra consideracio aquests fets, si no fos per

a plantejar el valor d'altres que poden interessar-vos mes i per a

mostrar com s'aclareixen, a la llum d'aquestes roves descobertes

moltes circumstancies patogcnetiques d'explicacio terhola fins ara.

Griffiths ve ocupant-se des de l'anv 7828 de la possibilitat que

aqucstes suhstancies, que donen especifictat i virulrhncia a les bacte-

ries puguin passar d'un germen a un aitre. $s a dir, que una bac-

teria, per a passar de tipus R no virulent a tipus S virulent, pu-

gui assimilar-se lcs substancies que 11 manquen, aprop' ant-se les

que deixi una bacteria de tipus S.

Aixi, injectant en el teixit subcutani d'una rata una.quantitat

de cultiu de formes R de Pneumococ de tipus II i al mate^x temps

i hoc una quantitat de cultic virulent de formes S de tipus I mor-

tes pel calor a 6o° durant dues bores, es provoca en els animals

nna septicemia mortal. Isolant el Pneumococ productor, es demos-

tra la presencia de formes S de tipus 1. Es a dir, (Iue les formes

I\)- (le tipus IT s'han transformat en formes S de tipus I, per as-
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similacio de la substancia especifica due es trobava continguda en
els Pneumococs morts.

Aquest experiment ha pogut esser repet:t fent canviar formes
R de tipus I i II en formes S de tipus III.

Les experiencies de Griffith han estat plenament confirmades
per Neufeld i Levinthal que han pogut determinar la constitucio
senzilla de les formes R en comparac 0 a ]a complexitat que per
I'addicio de multiples substancies pot observar-se en les S.

Ja situat en aquest punt el problema, resta saber si un germen
pot assimilar-se aquests antigens parcials procedents d'un altre d'es-
pecie molt diversa. Si horn pot admctre en els germens, a cones deis
mosaics d antigens de que 1,arla Maurici Nicolle, el mosa'c de po-
ders que amb tanta profunditat d'esperit proposa Charles Nicolle.
Mosaic de poders Iligat naturalment a una base qu`mica no sempre
demostrable en l'estat actual dcls nostres coneixements, pero evi-
dent a la hum de les experiencies immiuiologiques modernes.

Horn preveu, per de prompte, dos grans tipus d'aquests poders :
el que dongui virulencia a un germen i el que li determini resistencia
per a poder persistir mes o menys temps en un organisme. Aixi,
per exemple, tin virus gripal to un poder de persistencia curt i tin
poder virulent gran. Inversament els estreptococs, estafilococs i
colibacils tenen tin poder de persistencia gran tin poder virulent
petit. En e1 curs d'una infeccio gripal, el pas del virus per ]'or-
ganisme pot deixar, co}n a restes de la seva desintegracio, antigens
parcials, haptenes, que aniran a enriquir els germens persistents
a ('organisme donant-los-hi possibilitats patogenetiques que abans
no tenien.

Veieu coin per aquest nrecan'sme es complica l'accio de les
bacteries i coin cal tenir en compte que tot proces infeccios pot
tenir fases de significacio molt diversa. que cal que I'immunoleg
coneixi amb totes les sever modalitats.

La infeccio ja no es un germen i un organisme. Millor cahria
dir que obeeix a tin conjunt de factors que poden reunir-se en una
sola bacteria o esser fruit de la coincidencia de diverses. Que una
infeccio pot passar a deixar una estella al seu darrera que, im-
pregnant els altres germens convivents anib tin organisme, els do-
ni prop`etats que abans no tenien. Els clinics s'explicaran aixi el
per que de la reactivacio de lesions que semblaven dormides. La
subpatologia infecciosa de due parlavem al comencament donara
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la rao de molts fets que semblen inexplicables, si es considercn

unicament a la Hum dell concixements que fins avui teniem de les

grans infeccions. Nous horitzons s'obreu per a 1'experinnentador

i per al clinic d'esperit afinat.

A la possibilitat d'una herencia d'antigens s'afegeix la d'una

herencia de poders. La infeccui (le tipus niixt no necessita, doncs,

]a presencia de dues espcc'es bacterianes diferents. Pot estabilit-

zar-se un germen en un moment de la seva evolucio o pot impreg-

nar-se de principis que li Bonin caracteristiques noves. Els bacte-

riolegs ens haviern anat acostumant a veure augments i perdues

de viruleneia, aparicio de caracters fermentatius nous o desapari-

cio dels existents. Cal que tauibe els clinics vagin acostumant-se a

la idea de Iligar una part de la simptomatologia infecciosa a aques-

tes variacions i no dubtem que l'atenci< ha de tenir una compen-

sacio rica en descobertes.
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