NOVA TEORIA
DE LA MALALTIA DE BASEDOW

per

J. MARIMON

(CONTRIBUCIO EXPERIMENTAL I CLINICA)

Primer de tot cal assentar dues premisses: I'hipoti-
roidisme, com a conscqiiencia d'una disminucié de la
funcié de la tiroides, se troba demostrat en tots sentits
1 fins en sos tltims detalls. Al contrari, I'hipertiroidisme, és
a dir, 'augment excessiu de la funcié tiroidea, no s’ha con-
seguit demostrar. I podriem afegir que el distiroidisme
no ¢s altra cosa que un sublerfugi sagag.

Per aixo en nosaltres ha anat prenent cos la idea que
¢o que fins ara s’ha pres per hipertiroidisme no és una
hiperfuncié de la tiroides, siné que ha d’ésser una cosa
totalment diferent, i aquesta idea ha arribat a ésser en
nosaltres una conviccio.

Trobem incomprensible que es prengui l'acceleracio
del pols, el tremolor, palpitacions i exoftalme justament
pel contrari d’allo a que dona lloc el defecte de funcio ti-
roidea: el mixedema i la caquexia estrumipriva; és a dir,
que aquest simptomes es prenguin per oposats a la seque-
dat i infiltraci6 de la pell, caiguda del pel, hipoquine-
sia, etc.

Els simptomes de Basedow estan lluny d’ésser el con-
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trari, o més ben dit, I'oposat als del mixedema o creti-
nisme. Segons la nostra manera de veure se’ls ha de con-
siderar com a fenomens d’irritacidé en els territoris del
vagus 1 del simpatic. De manera que els simptomes que
fins ara s’han acceptat que sén signes d’hipertiroidisme en
el goll de Basedow, son per nosaltres no el principal, no
Uessencial del Basedow, sind una cosa completament se-
cundaria damunt la qual de cap manera es pot fundar una
teoria per explicar el Basedow. Son simptomes, no la
malaltia mateixa. ;En qué consisteix, doncs, la malaltia
de Basedow? Una de les glories majors de Kocher és I’ha-
ver mostrat experimentalment en I’home, apoiant aixi
la doctrina de Moebius, que la malaltia de Basedow és
una malaltia de la glandula tiroides. Tot bon cirurgia
pot pronosticar avui dia sense por d’equivocar-se, si sera
o no sera d'utilitat la resseccié de la glandula en un cas
donat de Basedow. I, en prova d’aixo, ens remetem a la
convincent estadistica de Kocher.

Podria semblar com si hi hagués contradicci6é entre’l
dit abans, que I'hipertiroidisme esta avui indemostrat i el
fet dels exits extraordinaris que s’obtenen de la ressecci6
de l'estruma basedowia en molts casos. No existeix, no
obstant, aquesta contradiccié com detallarem ben aviat.
De moment sols insistirem en aixo: el fet de qué la ressec-
cid de la glandula millori o guareixi totalment els simpto-
mes del Basedow, no prova que hagi sigut suprimida una
glandula que funcionava amb excés. Aquest fet demostra
no més que la malaltia de Basedow ha millorat o s’és gua-
rida després d’haver suprimit una gran part de la glandula;
en altres termes, que la tiroides juga un paper decisiu
en la malaltia de Basedow.

Podria referir molts casos de la nostra practica on
trobem barrejats en un sol individu els simptomes del
Basedow amb els del mixedema.
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I trobo curiosa certament 1'explicaci6 de la coexisten-
cia de dues coses tan diverses en els casos mixtes; hi hau-
ria una hipofuncié per un cant6é i una disfuncié per un
altre, és a dir, unes porcions de la glandula produint poc
1 altres porcions produint aberradament un excés d’una
basedowina. Adhuc no essent com no és aixo en principi,
una cosa impossible, ens apar inadmissible.

De les disquisicions teoriques exposades anteriorment
que son les que m’han impulsat a I'estudi experimental
1 al plantejament d’una nova doctrina, tornem cap al
cami segur dels fets adquirits.

a) L'hipotiroidisme. Es tan conegut el fet de que
I’absencia total o la sola disminuci6é de la funcié tiroides,
va lligada a determinats canvis somatics i psiquics, que
considero superflu entrar en detalls del cretinisme o del
mixedema. Tothom coneix la caquexia tireopriva o estru-
mipriva de Reverdin i Kocher que sén la més clara de-
mostraci6 clinica 1 experimental del mixedema provocat
per la ma de I'home.

Administrant a un mixedematés la dosi 1til de tiroi-
dina va desapareixent la caquexia gradualment: cessant
la medicaci6 tiroidea, se presenta altre cop el mixedema
al cap d'un temps. Hem d’interpretar aquests fets com la
prova més solida de qué el mixedema se deu a una falta
de funcié tiroides, la qual falta se compensa i equilibra
administrant substancia tiroides, encara que sigui d’es-
pecie animal diferent.

Les reserves de tireoglobulines (és logic pensar per la
textura histologica de la tiroides, que és una glandula
de reserves) en una glandula d'un mixedematoés, se troben
evidentment exhaustes, la qual cosa no és rara en el mi-
xedema, o bé aquestes reserves no passen bé a la circula-
ci6 general. En favor d’aquesta dltima probabilitat hi ha
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el fet patologic que en molts golls coloides de molta gran-
daria se troben grans quantitats d’iodotirina, quantitats
enormes que no obstant no utilitza I'individu afectat, i una
prova palesa me permeto oferir-la en el fotograma n.o 1,
que'ns presenta una cretinoidia adulta, com ens mostra
molt bé la seva fesomia, proveida d'un goll gran coloidi
de varis lobuls.

En aquests casos hem d’acceptar forgosament que la
iodotirina existent en la glandula, iode metabolitzat, no
s'utilitza o bé s'utilitza sols deficientment. Noresmenys ens
esta dient clarament el fet de trobar en aquests golls una
alta quantitat de iode elaborat, que justament té d’ésser
aixi perque s’acumula, perqué no té sortida i aixo ens ex-
plicaria el perque altres golls coloides grans contenen
iodotirina.

b) Els casos mixtes. Aqui incloc els casos de goll
amb mixedema o cretinisme com el que acabo d’ensenyar
i altres de molt més interessants, dels quals no tinc foto-
grafies. En aquests casos, en queé evidentment les reserves
de tireoglobulines no passen a la sang, sols hi caben dues
explicacions: o es tracta de glandules amb una alteracié
histologica tal que inhibeix per complet l'intercanvi nu-
tritiu d’aquesta, o bé es tracta d'alteracié bioguimica de
la substancia activa.

¢) L'hipertiroidisme. Si en el malalt mixedematos
al qual experimentalment compensem de la seva ca-
quexia per l'administracié de tiroides, augmentem de
cop la dosi portant-la a un limit molt alt, apareixen
totseguit signes de Basedow en lloc de ¢o que logica-
ment es podria esperar, aixo és, que desapareguessin
d’un cop i rapidament les restes de mixedema; perd el
mixedema no desapareix i en canvi el pacient acusa
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Basedow 1 mixedema.
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crisi de suors, taquicardia, tremolor, etc. i tot aixd en
un mixedema classic.

D’aquesta manera arribem a la produccié = experi-
mental en I'home dels casos mixtes als quals fiu referencia
en paragrafs anteriors; me remeto als casos espontanis que
ens ofereix la naturalesa de barreja de Basedow i mixede-
ma. Hi ha un exemple en el fotograma n.°c 2.

Ningt desconeixera en aquesta fesomia 1’exoftalme
unit a un nasiuns llavis mixedematosos. La pell d’aquesta
malalta és paquidérmica. El pols 110. Ultra aixo consigno
de passada que té hipovarisme.

Si experimentalment podem produir casos mixtes—
insisteixo en ¢o que he consignat anteriorment del sindro-
me basedowia que produim en el mixedematés al forgar-li
la dosi de tiroidina—que té de particular que trobem
aquests casos mixtes en la naturalesa?

En aquest cas se tracta amb tota seguretat del segiient:
en la glandula tiroides malalta (en realitat atrofica), de
funci6 per tant o viciosa o deficient, no ha pogut ésser ela-
borat tot el iode que hem administrat, no ha pogut ésser
transformat en iodotirina, en iode biologic i aquest iode
no metabolitzat circula en la sang, i obra sobre’ls sistemes
del vagus i del simpatic i ens produeix els signes del Base-
dow. Es un fet que fota substancia que hagi de desenrotllar
una accié favorable per a l'organisme, abans té d’'ésser as-
similada a les condicions de medi organic; en certes parts
del cos, en orguens apropiats, ha de sofrir una transfor-
macié. Aquesta és una llei general en fisiologia.

Per altra banda és també un fet conegut que la glan-
dula tiroides és la part de 1'organisme que conté més iode.
D’aixo s’ha tret la conclusié logica que té d’ésser la tiroi-
des I'encarregada de metabolitzar 'iode que ingressa amb
els aliments. Aqui hem de fer notar que 1’acci6 de la iodo-
tirina i I'accié de I'iode sén dues coses totalment distintes.
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La iodotirina ¢és inofensiva per al sistema simpatic i l'iode
no ho és.

Per investigacions en el gos s’ha demostrat que la
injeccié intravenosa d’iodur sodic o potasic produeix de-
vegades, pel seu element iode, signes idéntics als del Ba-
sedow. Per I'administracié d’aquests elements en I'home
1 per os no s’ha vist mai un efecte semblant (1). Perd notem
que tampoc I'administracié per os en el gos dels mateixos
2lements dona lloc als signes esmentats de la malaltia
de Basedow. En aix6 hem de veure indubtablement la
influencia de 1'accié del fetge, ja que 'iode que ingressa
en el tubus digestiu forcosament és dut a aquest orgue
pel sistema de la porta.

Hem de suposar, doncs, per al gos al menys—nostre
subjecte actual d’experimentacio—que 1'iode que ingressa
en son aparell digestiu i que ja per aquesta sola circums-
tancia no hi desenrotlla la seva accié vagotropa o simpa-
ticotropa, sols en el fetge pot haver sofert la seva trans-
formacié en element innocent. Quina transformacié haura
sofert en aquest orgue? De moment ens és encara descone-
guda.

Al costat d’altres funcions antitoxiques del fetge s’han
d’incloure també aquests canvis delicats de textura qui-
mica dels compostos d’iode que fan inofensiu aquest iode
abans de son ingrés en la gran circulacié. Després s’encar-
rega la tiroides de la completa elaboraci6 de I'element
iode que necessita per a formar I'’hormoé tiroidi.

Amb els precedents anteriors podem arribar a la teo-
ria del Basedow.

Malaltia de Basedow. L’iode ingressat a la circulacié
amb els aliments, és sintetitzat en el fetge amb alglin

(1) El mateix s’ha fet amb sang de basedowians.
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grupu que el fa inofensiu i elaborat en la tiroides per
poder arribar d’aquesta manera a ésser element ttil a
I’organisme. Si la tiroides se troba alterada, no podra me-
tabolitzar-se tot 'iode ingressat o tal volta nores de l'iode
ingressat: d’aquesta manera quedara circulant una quan-
titat d'iode no metabolitzat, que 'organisme no pot apro-
fitar. Justament nosaltres atribuim a aquest iode no meta-
bolitzat una accié nociva per als sistemes del vagus i del
simpatic i ans que tot per a la inervaci6é cardiaca. En
conseqiiencia es tractaria, segons la nostra doctrina, en el
Basedow, d’una insuficiencia, d'un hipotiroidisme.

La hiperplasia de la tiroides, en altres termes el goll
que acompanya al Basedow, no té res que veure amb la
patogenia d’aquesta malaltia. Hi ha molt Basedow sense
goll. En tota malaltia de la tiroides, reacciona aquesta
glandula amb una hiperplasia; aquesta hiperplasia no és
altra cosa que un procés de compensaci6. De manera que
no és meravellés que en el Basedow també reaccioni la
glandula en una hiperplasia major o menor. I en els casos
que aquesta hiperplasia compensadora no es desenrotlla,
tenim un Basedow sense goll, per cert molt comu, 1 que
ningi del mén podra batejar amb prou autoritat amb el
nom de basedoworde.

Justament entre malalts d’aquest tipus de Basedow
sense goll hem trobat nosaltres la majoria de tipus mixtes
de Basedow i mixedema, és a dir, malaltia mixta. Aixo,
al nostre jui, ve en apoi de nostra teoria, puix en aquests
casos, de glandula tiroides hipoplastica no és certament
logic pensar en una hiperfuncié. Acceptar aquest extrem
fora posar-se en pugna amb tots els principis de la biolo-
gia. Hem de deduir racionalment que a una glandula ti-
roides hipoplastica correspon més aviat un hipotiroidisme.

¢Com se deriven de la nostra teoria dues malalties tan
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fonamentalment distintes d’una mateixa causa? Abans hi
hem fet una lleugera al-lusio, i aqui desitjo deixar ben as-
sentat que pel nostre parer no es tracta de dues malalties
fonamentalment distintes, sin6 de dos processos sindro-
mics diferents.

Creiem que el mixed2ma ¢és la primera manifestacio de
I'hipotiroidisme, un primer grau, o sigui, una qualitat
mitigada d’insuficiencia tiroidia; com a segén grau ac-
ceptem la malaltia mixta Basedow-mixedema, i com a ter-
cer grau o avengat d’hipotiroidisme, el Basedow pur o
essencial si se'ns permet 'expressio, caracteritzat en trets
propis i de gran forga en el tipus agut, que es presenta
sobtadament, darrera d'una forta commocié moral, del
qual nosaltres n’hem vist casos, i els quals casos serveixen
justament a Sahli de punt de partida pera sa doctrina
del consensus partium en el Basedow.

En el mixedema no hi ha lloc a la hiperplasia compen-
sadora de la glandula, ans al contrari, la tiroides contintia
hipoplastica a causa d’influencies adverses i, en conseqiien-
cia, també hem de trobar una funcié hiponormal. A con-
seqliencia d’aixo la transformacié que l'iode alimentici so-
freix en la tiroides no es realitza, i si ho fa ha d’ésser d’una
manera deficient. Aquesta falta d’iode metabolitzat és la
que originaria el mixedema. Per qué aquest iode circulant
1 sense elaborar donara lloc al mixedema i per quin mo-
tiu no produira a I'ensems el sindrome del Basedow?
Primerament recordarem que en 'estruma de Basedow se
troba contingut l'iode en quantitat exigua o no s’hi troba
en absolut. Ultra aixo ens hem d’atendre com a norma
a la observacio clinica i a les conclusions que en poguem
treure, mentre no posseim una argumentacié més solida,
i I'observaci6 clinica justament en aquest cas ve a confir-
mar la nostra presumpci6, com anem a demostrar. El fet
experimental que hem referit abans, de la suscitacio de
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signes de Basedow per 'administraci6 de dosis altes de
tiroidina, tant en el mixedematds com en el si, ens de-
mostra que ¢s condicié precisa per a donar lloc a I'aparicio
d’aquests fenomens, el passar a una dosi alta i en un temps
curt. En el cas de I'individu sa, evidentment la seva glan-
dula no ha tingut t mps d’elaborar tot I'iode que 1i admi-
nistrem en un lapse breu de temps; en el cas del mixede-
matods, la tiroides, trobant-se alterada, no pot tampoc
elabcrar-lo. En tots dos casos la conseqiiencia és el pas
a la circulaci6 g:neral d’una quantitat d’iode no elaborat.
Se necessita sempre una certa quantitat, en realitat una
gran quantitat, és a dir, una dosi alta de tiroidina, o si
no, no es manifesten els signes del Bas:dow.

La nostra teoria arrenca del fet, que I'administraci6
de dosis molt altes d: tiroidina provoca els simptomes
del Basedow, i nosaltres ens ho expliquem invocant la
hipdtesi de queé 'iode ha d’ésser metabolitzat en la glan-
dula tiroides. Quan no es pot realitzar aquesta elaboraci6
fisiologica—sigui a causa del poc temps disponible per a
dur-la a terme, o bé a causa d’alteraci6 histologica de la
glandula—és a dir, quan ingressa una quantitat d’iode
en Porganisme en condicions de la tiroides que facin im-
possible que la glandula la modifiqui, aleshores circulara
1ode no metabolitzat, i es produiran aquests fenomens que
anomenem signes del Basedow.

Manca encara donar una explicacié del fet del guari-
ment o milloria del Basedow per la resseccié de la glandula:
explicar la baixa remarcable que experimenta el nombre
de pulsacions després de la resseccié i que es manifesta ja
en les 24 primeres hores que segueixen a la intervercio.

En primer terme, és cosa demostrada que el restant de
glandula que forgosament hem de conservar, per a defu-
gir d’aquesta manera la caquexia estrumipriva, s’hiper-
plasia amb una gran rapidesa.
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Pero el mecanisme clar de la rapida minva del nombre
de pulsacions és un fet que de moment no es pot explicar
amb absoluta seguretat. Es possible que haguem de buscar
I'explicacié d’aquest fenomen en ¢o que modernament ens
ha donat en cirurgia tanta llum sobre’ls casos de mort
sobtada després de la intervenci6 de I'estruma basedowia;
me refereixo a la persistencia del timus que invariablement
se troba hiperplasiat en tots aquests casos dissortats.
Aixo és un fet adquirit per la patologia actual i que
roman encara inexplicable. Se veu clarament en aixo
una correlacié entre tiroides i timus. Desitjo, a proposit
d’aixo, fer notar encara un altre fenomen sumament
interessant. Després de la ressecci6 de I'estruma basedowia,
o milloren rapidament i notablement cls malalts, en espe-
cial milloren dels seus simptomes cardiacs, o moren rapi-
dament, i aix0 esd.vé principalment quan existeix en ells
un restant de timus hiperplassic. I cab considerar encara
el fenomen d’empitjorament extraordinari que experi-
menten alguns malalts, empitjorament que molts atri-
bueixen a una accid toxica i que s’esvaeix després d'una
curta durada amb la mateixa rapidesa de com s'instaura.

En consonancia amb les teories exposades he realitzat
els meus experiments amb gossos tiroidectomitzats, gos-
sos de races diferents, de caca, fox-terriers, daquers, etc.,
tenint molta cura de no pendre mai entre’ls animals d’ex-
perimentacio races o animals raquitics, perqué precisament
en la raquitis dels gos se marca molt la protussio bulbi com
¢s conegut en les races Chihuahua i de Malta, circumstancia
que és d'un gran valor per tractar-se precisament de bus-
car 'exoftalme experimental.

Els nostres experiments se circumscriuen de moment
a un nombre bastant limitat d’animals: de 20 gossos ne
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moriren 2 immediatament després de la tiroidectomia.
Altres 2 s’infectaren i els descartem per tant. Dels altres
16 puc assegurar que he obtingut una acceleracié del
pols en 6 casos i d’exoftalmos :xperimental clar, puc do-
nar-ne fe en un sol cas. Pero de totes maneres el resultat
me sembla de prou importancia per a donar-lo a la publici-
tat abans de seguir jo mateix amb nous cxperiments, per-
que d’aquesta manera puguin ésser repetits 1 examinats
per altres investigadors.

Tots els meus experiments se refereixen a gossos als
quals tiroideotomitzarem respectant els paratiroides i al
trobar-se refets de la intervencié dos dies després, els
practicairem una injeccié intravenosa d- suc tiroides
obtingut de la glandula fresca del porc.

La manera com hem preparat el suc tiroides fresc és
la segiient: les glandules se separaven de 1’animal acabat
de sacrificar en el mateix escorxador, amb totes les precau-
cions d’assepsia; recollides en capses de llauna esteérils, eren
dutes directament al laboratori. Se les sotmetia a una
digesti6 en soluci6 fisiologica de clorur sodic durant dues
hores 1 després eren sotmeses a ’acci6 d'una premsa d’'una
potencia de 300 atmosferes. El Dr. Oliver Rodés, que és
qui ens preparava el suc tiroides, calcula en un 50 per 100
el contingut en substancia tiroidea d’un dels sucs i un altre
suc més debil, que també ens preparava, contenia un 25
per 100; de manera que injectant-ne 20 c. c. del primer
injectavem en realitat a I’animal 10 c. ¢. de suc tiroides
pur; del segén correspon aquella quantitat no més a 5 cm .

En el quadre segiient me refereixo sempre a la xifra
de suc pur injectat; no a la quantitat del liquid.

En la preparaci6 dels sucs tiroides poguérem observar
que les grasses i acids grassos precipiten i, per son menor
pes especific, pugen a la superficie, la qual cosa és una cir-
cumstancia aventatjosa perqué pera omplir la Xeringa




zo1 8¢ 14 S6 8¢ oy S trreesssr et 9a0[ I91II0)-X0 ]

Lzl 3% 14 26 8 LE o St |** aaol ‘Jeposowr eded op 13sely
soweoxy zS1 g€ € Sor g€ o of 4% | epeposewr edea ‘[oped 1onbe(y

Sg1 6¢ 91 — — — —_ 3

0g1 6¢ 1 o11 6¢ oz °y S1 secccc et yppsaw edED AP SON)

0g1 6¢ 91 — — = —_ 3

691 6¢ I oS1 6¢ S1 of 'Sz receccccccss andrprad [epeE)

L61 6°gt 91 — — — — ¢

ZST £ge I OI1 L‘g¢ ¢ Wd 0T ) O1 Trrtrtestettit [[OPEO QUAPOJ

sjod emierdwa], sa10H sjod emjerndua]

91009(uy sad eSey

Q120a[NIT Fa SIAISAC

QI00A[NIT @A SNVEY




T'reballs de la Societat de Biologia. 1913 157

podem, facilment, submergint I'agulla fins al fons del
recipient, fogir de la grassa, i no ens exposem aixi a una
embolia ja que ¢l liquid serveix exclussivament en nostres
experiments p-ra la injeccié intravenosa.

Hem injectat el suc tiroides immediatament després
de la seva preparacid, i en algin cas que aixd no’ns ha
sigut possible, 'hem guardat generalment una nit a la
nevera per injectar-lo el mati segiient, Aixo no és obstacle
1 acceptem que el suc tiroides conservat en aquesta forma
es pot equiparar a 'obtingut de nou, puix aixi ens ho de-
mostren els resultats. El suc de tiroides no es destrueix
en aquestes condicions; fou precisament amb un suc con-
servat a la nevera durant 12 hores que hem obtingut I'tnic
exoftalmos experimental.

En els nostres animals d’experimentaci6 hem anotat
sempre com a temperatura normal en el recte 38° C.; com
a frequencia de pols 100-110. Generalment injectarem tants
centimetres cibics de suc tiroides com kilos pesa ’animal;
en altres animals injectarem doble quantitat, sempre en
injeccié intravenosa.

En altres 10 gossos als quals haviem practicat ’abla-
ci6 del seu cos tiroides i injectat dosis idéntiques de suc
tiroides, no poguérem constatar cap diferencia en la fre-
qiiencia del pols. Per aixo ens atenem a relatar no més
els 6 casos ja exposats.

Per qué en uns casos obtenim ’aparicié del fenomen
de la freqiiencia del pols i en altres casos no?

Aquesta pregunta no es pot contestar de moment. Ac-
tualment en tenim prou podent afirmar que el suc tiroi-
des mormal d'una altra especie provoca en el gos tiroidec-
tomitzat el fenomen d’acceleracié del pols, en un de mostres
animals de laboratori fins un exoftalmos. Aixo indica, se-
gons nostra manera de veure, que I'iode que ingressa a
I'organisme igual si és iode dels aliments que iode tiroidi,
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provoca en l'organisme desproveit de tiroides, fenomens
que hem d’atribuir a la manca de 'orgue del metabolis-
me de l'iode.

Resum. — En la teoria que acabem d’exposar s’expli-
quen de manera satisfactoria tots els punts obscurs de
la patologia d= la tiroides i, entre ells, justament el més
obscur 1 confés, d’existencia en un sol individu de les dues
malalties considerades com antitétiques, Basedow i mixe-
dema.

En aquests malalts esta malalta la tiroides—ninga ho
dubtara—1i és logic pensar, ja que es tracta en primer ter-
me d’un mixedema, que la tiroides funciona deficientment.
Un dels meérits majors de Kocher és I'haver mostrat que
la caquexia que ataca l'individu a qui quirtrgicament
se li estirpa tota la tiroides, no és més que la caquexia
mixedematosa; aix0 és, el mixedema quirtrgic. En el
mixedema se tracta, doncs, fora de tota discussié, d’una
disminuci6 de la funci6, d'un verdader hipotiroidisme.
Si en el mateix subjecte trobem al mateix temps signes
de Basedow, no podrem acceptar que aquests signes cor-
responguin a una malaltia antitética. Si en aquest cas hi
hagués en 'organisme massa poc hormo tiroides (mixede-
ma), aquest massa poc se equilibraria :n el propi organis-
me amb el massa molt (Basedow) ja que sén ben cone-
guts els brillants resultats que s’obtenen en el mixedema
amb l'administracié d’hormé tiroides. A més, aquzsts
casos mixtes presenten justament el caracter de la croni-
citat i en el llarg temps quz suposa I"afecci6 cronica, n’hau-
ria sobrat perqueé tingués lloc un equilibri, una com-
pensaci6 del hipotiroidisme, i no més quan ja hagués estat
aquell compensat, es mostraria I'hipertiroidisme en forma
de Basedow, si és que el Basedow fos realment I'expressio
de I'hipertiroidisme.
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Mes lo que passa ¢s ben clar, segons la nostra teoria,
el Basedow no és ni hipertiroidisme ni distiroidism.,
sin6 un sindrome que es manifesta en 'hipotiroidisme.

L’hipotiroidisme es manifesta, al nostre entendre i en
els casos mixtes de referencia, en dos ordes distints de
fets o, millor dit, en dues direccions: 1.2 en el mixedema;
2.2 en els fenomens que pot provocar l'iode no metabo-
litzat al circular en la sang i actuar damunt certs orguens,
donant lloc als signes del Basedow.

El mixedema seria 1'expressio de la no elaboracidé i
utilitzacié de I'iode; el Basedow, I'expressio de I'accié no-
civa de l'iode no elaborat per la tiroides. Naturalment,
no hem d’oblidar la sinergia d’altres orguens que poden
substituir amb funcié vicariant a la tiroides insuficient,
com per exemple la glandula timus, de la que coneixem
ben poques coses en l'actualitat.

Vull remerciar als Srs. Turrd i Alomar per l'acullida
i auxili que en el curs del meu treball m’han donat
en el Laboratori Municipal.

Laboratori Bacteriologic Municipal.

Discussio:

Sr. P1 SUNER. — L’amic Marimén funda el seu con-
venciment en dos fets: 1.*" existencia de casos mixtes de
Bassedow i mixedema; 2.°* acceleracié del pols i, alguna
vegada, exoftalme, deguts a I'injecci6é de suc de tiroides
a gossos tiroidectomitzats. El primer d’aquests arguments
podria fer dubtar als partidaris de la doctrina de I'hiper-
tiroidisme en el Basedow, perqué, en efecte, és dificil
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compendre com simultaniament una funcié pot estar
pertorbada en més i en menys. Aix0 justifica noves re-
cerques, i ¢s d’agrair que En Marimén se les hagi pro-
posades.

Pero la confirmacié experimental de la seva hipotesi
no la sabem veure. El problema esta ben plantejat, mes
no’l podem creure resolt encara. Suposa En Marimén
que l'iode que ingressa per os ¢és retingut un temps en
el fetge i sofreix en ell una primera copullacid, donant
lloc a compostos segurament de l'ordre dels proteids:
algun iodeproteid. Abona aquesta presumpcié el fet, per
ell remarcat, de qué la injeccié intravenosa fins d’iodures
alcalins, pugui donar lloc a fendmens de basedowisme,
essent aixi que mai per ingesti6 (obligats a sofrir I'in-
fluencia hepatica) els produeixen.

Aquest iode, metabolitsat pel fetge, circula i és ficsat
en condicions normals per la tiroides, que completa la
elaboracio del mateix i que, després, el va cedint amb
regularitat a I'organisme. Mes suposem una tiroides ma-
lalta: la seva capacitat fiadora baixa i l'iodeproteid
hepatic, errant, impressiona els centres nerviosos i dona
lloc, per l'intermig del simpatic cervical, a simptomes de
Basedow.

Aixo com a hipotesi estd molt bé, pero cal provar-ho,
i Marimén ha intentat la demostraci6 tiroidectomitzant
gossos, posant-los, doncs, en estat d'insuficiencia tiroidea,
i injectant-los suc de tiroides. I aquest experiment té
un vici d’origen. Per a demostrar la certesa del punt de
vista den Marimoén, calia injectar, no ja iode treballat per
la tiroides, siné I’hipotétic iodeproteid hepatic, o potser
fins compostos més senzills d’iode, iodures alcalins, solu-
cions colloidals, per via venosa. Si aixi ho hagués fet,
vist que l'injecci6 iode no era seguida d’efecte en gos-
sos normals, mentre que donés lloc a basedowisme en
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gossos tiroidectomitzats, hagués tingut un fermissim ar-
gument en favor de la seva causa. I és aquest el cami
que—si ¢s que tinc prou autoritat per aixo—1i aconsello
seguir.

Perque injectar suc de tiroides en gossos tiroidecto-
mitzats i observar acceleraci6 de pols i de tard en tard
protrusio bulbi no és provar que l'iode no hagi estat
fixat i elaborat per la tiroides absenta. Marimén ha repe-
tit en gossos sense tiroides les observacions ja classiques
fetes en gossos normals per tants i tants autors, per
Cyon en primer terme, per Lanz i Buschau, per Heinatz,
per Haskovec, per Gémez Ocafia, per Livon, per Gui-
nard i Martin, etc., que han provat efectes similars als
que observa Marimoén. T aquest els observa, malgrat I'ab-
sencia de tiroides, per I'enorme quantitat de suc injectat,
tal com diu ell mateix que és possible observar passat-
jerament fenomens de basedowisme en malalts mixede-
matosos en qui es for¢a la dosi de tiroidina.

Apreciant, doncs, en tot lo que val la contribuci6
aportada pel Sr. Marimén a l'estudi encara no prou clar
del Basedow, no considero que els experiments aduits
siguen del tot convincents en favor de la seva tesi, expe-
riments que podrien esser completats en la direccié abans
senyalada.

La part clinica, en canvi, és ben ferma. Hi ha un
argument dificilment contestable, i ell sol fa pensar que
realment, potser convingui la revisi6 de la doctrina del
hiper i de I'hipotiroidisme. Per aixd ens hem de felicitar
de la presentaci6 de la nota del Sr. Marimén.

SrR. MARIMON. — En contestacié al Sr. Pi Suiier, dec
aduir que jo no pretenc donar els meus pocs experiments
com a fonament de la nova doctrina. Una cosa és la
doctrina, la tésis que vinc de desenrotllar, i altre soén

@
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els experiments, dels que ja dic que deriven d’ella per de-
ducci6é. Jo no he fet una sintesi completa, siné un ana-
lisi de fets clinics i doctrines fisiopatologiques i, partint
d’aquests fets clinics i doctrines, que argumento clinica-
ment, comengo a desenrotllar la meva doctrina. Els ex-
periments cerquen una sancié comprovadora de la meva
doctrina i expressament faig constar que el nombre d’ex-
periments ¢és petit, 20 gossos, dels quals obtinc resultat
solament en 6 casos, si bé aquest resultat positiu dels
6 casos referits, me sembla de prou importancia per a
exposar-los a la publica sancio, per si altres investigadors
tenen a bé experimentar en aquest sentit i comprovar-los
o desvirtuar-los, o tal volta trobar altra explicaci6.

Pero, passant al concepte substancial de l'argumen-
tacié del Sr. Pi Sufier, que’s refereix tota a la part ex-
perimental, dec dir que les dificultats en el cami que'ns
senyala com a veritable en aquest ordre d’investigacions,
son extraordinaries. Proposa que’ns valguem de I'iodepro-
téid hepatic. L’iodeprotéid hepatic és hipotétic 1 de-
dueixo la probabilitat de la seva existencia dels experi-
ments de Klose i Liesegang. Naturalment que fora
d’interés extraordinari per al fisidleg conéixer quin com-
post es aquest 1 experimentar amb ell en el sentit que
proposa en Pi Sufier. Aixo constituiria realment al cami
pur, cientific, que’ns podria aconduir a la demostracio ex-
perimental de la meva doctrina; estic en un tot d’acord
amb lo que diu el Sr. Pi Sufier. Perd no oblidem que,
de moment, altres qiiestions que semblen més senzilles,
com ¢s la qiiestio de I'etiologia del goll, es troben encara
en litigi malgrat I'enorme bibliografia que s’ha publicat
en els ultims cinc anys i la qual bibliografia, d’immensa
extensio, tinc recopilada per a un modest llibre, actual-
ment en premsa, tractant del goll.

Doncs bé, malgrat l'esfor¢ de centenars d’'investiga-
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dors, encara és I'hora que — tot i no dubtant-se avui per
avui de que l'iode és l'element que juga el paper més
important en la fisiologia de la tiroides, al costat de
I'arsenic, del sofre, del calci i del manganeés, etc.—Ia con-
fusié que regna és gran: en unes aigues que donen goll,
I'iode esta en petita quantitat, en altres en gran quantitat;
aixi és, que darrerament es pensa en la radioactivitat o
bé en un especial estat fisic-quimic de 1'iode. Quant més
dificil sera doncs d’investigar 1'estat d'un iodur o la com-
posici6 d'un iodeproteid en la sang. Jo que he hagut d’es-
mer¢ar moltes hores en la demostracié tant sols qualitativa
de l'iode de la iodetirina tiroidea, vos en puc donar fe.

Respecte a 1'Gltim punt que toca el Sr. Pi Suiier, és
a dir, el referent a la repeticié6 per mi en els gossos tiroi-
dectomitzats, de lo que han fet altres autors en gossos que
no han sofert la tiroidectomia previa, i en els quals gos-
sos també s’observa devegades I'acceleracié de pols, sols
he de dir que jo, treballant en gossos tiroidectomitzats,
trobo I'acceleraci6 del pols, de la que al faig argument, en
un cert nombre d’ells, no en tots, malgrat esser tiroidec-
tomitzats. Caldria precisar la proporcié per 100 d’accele-
racions que han trobat altres investigadors en els gossos
sense tiroidectomia, i quantes hores han passat fins a
conseguir una acceleracié en aquests gossos no tiroidec-
tomitzats i si han obtingut mai un exoftalme. Segura-
ment la proporci6 que’s trobaria en els gossos normals
seria més petita. També al mixedematos que se li pro-
dueix basedowisme per l'administracié d’iodotirina, cal
donar-li molt fortes dosis i durant molts dies, abans no
es presenti l'acceleracié de pols: casos de Kocher, Ferra
rini i v. Notthaft.

I acabo fent constar el meu acord amb en Pi Suiier,
al considerar de grans dificultats aquests experiments, i
felicitar-me de la seva intervencio.



