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Definitivament demostrada l'activacio de les oxida-
cions per la presencia de la vitamina hidrosoluble (fac-
tor B), ha estat el nostre propbsit arribar a una nova prova
d'aquesta accio, per un procediment logic i una tecnica
que fins ara no s'havia aplicat a aquest problema. Per
altra part, el problema de les disoxidacions, tan suggestiu
i tan ample, to possiblement un gran esdevenidor clinic
i experimental. No es troba en la bibliografia de llengua
espanyola - almenys en el que nosaltres coneixem -
un resum, expressio de l'estat actual d'aquestes questions,
d'un interes tan elevat. I aquest resum es el que ens
permetra d'emmarcar logicament el nostre petit treball
experimental en aquestes pi'igines, mes d'orientacio i
plantejament hipotetic de questions molt diverses, que
de demostracio indiscutible de fets nous.

Per aquestes raons, hem col•locat la part experimental
al final, precedida d'un estudi de l'accio de la vitamina B
sobre les oxidacions i d'un segonTcapitol, que tracta del
problema de l'eliminaci6 del carbon per la respiracio,
en forma de CO2 i per l'orina en distints cossos mes o
menys oxidats, i Burs relacions fisio-patolbgiques.
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I

LA VITAMINA B COM EXCITANT DE LES OXIDACIONS

Els primers estudis sobre la vitamina B, hidrosoluble,

es referien a la seva accio antineurftica i a la clinica de

1'avitaminosi. Son incomptables els treballs publicats

sobre aquestes questions, i no es necessari resumir-los ara.

La farmacologia de la vitamina B ha ampliat les

seves observacions en els ultims anys, i aquestes notes

es dirigiran cap a la seva accio sobre les oxidations orga-

niques. Ha adquirit tanta importancia aquesta accio,

que se separa ja clarament un factor antineuritic i un

factor de creixement (factor de creixement que be pot

estar en relacio amb aquests canvis en les oxidations,

i mes recentment s'intenta separar en absolut d'aquests

dos factors, un factor oxidatiu. Propietats fisiques i

quimiques, desigualtat del seu repartiment en la natu-

ralesa, diferents accions, etc., recolzen aquestes distincions)

Un bon resum d'aquesta giiestio es troba en el llibre de

Randoin i Simonnet (i), a que ens referirem mantes

vegades.

Entre els treballs clinics esmentarem solament els

de \Valshe (2), que poden considerar-se corn un pas dels

estudis sobre el beri-beri a les questions que ens ocupen.

Afirma - afirmacio per altra part ja classica en el seu

primer punt - que el beri-beri reconeix un origen toxic,

probablement per alterations metaboliques, i que la vita-

mina B actua sobre la neuritis indirectament, desintoxi-

cant l'organisme, amb una accio regularitzadora del dis-
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metabolisme, i compara, amb encert, el beri-beri a les
formes nervioses de la uremia, d'evolucio lenta.

La forma d'oxidacio perfecta del carbon es el C02-
La relacio entre el CO2 eliminat i l'oxigen absorbit (quocient
respiratori) ens podra donar una idea de 1'estat general
de les oxidacions. Amb una dieta composta solament
d'hidrats de carbon, el quocient respiratori normal seria
igual a la unitat.

Pero els gl6cids formen l'rirric grup d'aliments elimi-
nables teoricament, en llur desassimilacio, totalment per
la respiracio. Els prbtids i els lipids exigeixen per a llur
combustio mes oxigen que CO2 produit, ja que deuen
oxidar, tambe, altres substancies que s'eliminen per l'orina.
Per aixo, en l'home sotmes a una dieta mixta, el quocient
respiratori pot considerar-se com a normal entre o'88
i o'92.

En els animals alimentats amb dietes pobres en vita-
mina B, el quocient respiratori baixa fins a valors entorn
de o'70 o mes baixes (Abderhalden 3 i 4, Okada 5, etc.).
Ramoino ha trobat quocients respiratoris fins de 0'44,
que pugen ripidament per 1'administraci6 de la vita-
mina B (6).

Pere el quocient respiratori pot disminuir per dos
mecanismes : disminucio de la produccio de CO2 o augment

del consum d'oxigen.

Els treballs de Groebels (7 i 8), Asada (9) i especial-

ment de Bickel (zo), que tan clarament ha vist aquestes

questions, dfmostren que el consum d'oxigen roman prac-

ticament invariable o que els seus canvis son inconstants.

En canvi, continuament, tots els investigadors han

observat una disminucio en la produccio de CO2. Es-
mentern solament Abderhalden (3 i 4), Bickel (II, 12
i 13), Anderson i Kulp (14), Bickel i Collazo (15).

Aquesta baixa del quocient respiratori amb disminu-
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cio de la produccio de C021 indica que escapen molecules

de carbon mal oxidades , que no tenen altra via d' elimina-

cio que 1'orina. El carbon eliminat en conjunt es pro-

bablement el mateix, perb els sumands son distints, i

augmenta el carbon urinari (disoxidat) en la quantitat

que disminueix el respiratori (ben oxidat). Cap a una

nova demostracio d'aquesta hipotesi esta encaminat el

nostre treball.

Confirma aquestes idees la disminucio de la pro-

duccio de calor, observada per Anderson i Kulp (4,

per Farmer i Redenbaugh (i6) i per molts d'altres. A

major oxidacio, correspon sempre major desprendiment

de calor, i el fet que les substancies no arribin a llur

oxidacio final i es quedin en fases intermedies , amb menor

desprendiment energetic, explica aquesta disminucio en

la produccio de calor.

I una nova confirmacio son encara les investigations

de Shinoda (i7) sobre 1'augment del quocient urinari C/N

en els animals en regim de carencia de vitamina B. Com

que la influencia de la vitamina B sobre el metabolisme

dels prbtids es escassa , resulta que el nitrogen eliminat

es practicament el mateix, i el quocient C/N augmenta

en relacio al quocient normal , per augment del carbon

eliminat per 1'orina; una consegiiencia mes d'aquesta

disoxidacio, que fa minvar la quantitat de carbon elimi-

nada per la respiracio.

Podrfem aportar moltes d'altres cites per a confirmar

aquests fets . No es tracta d'esgotar la bibliografia, sino

solament de precisar uns punts que serveixin de base a

la nostra tesi i justifiquin la nostra serie experimental.

A mes, poden trobar-se molts treballs que estudien el pro-

blema de la disoxidacio per manca de vitamina B des

d'altres punts de vista . Aixf, Ahlgren (i8) s'ha ocupat de

la respiracio dels teixits ; molts d' altres autors del metabo-
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lisme proteic i dels lipids. Resums i bibliografia poden
facilment trobar-se en les obres de Funk (18), Random
i Simonnet (i), en 1'excel•lent article de Mc Collum (i9),
reproducci6 de la seva conferencia en la Mayo Foundation,
el 1924.

Demostrada ja suficientment la jugulaci6 de les

oxidacions per deficiencia o carencia de la vitamina B,

anem a estudiar rapidament les seves possibles conse-

quencies cliniques.

Segons Duchter (20), la manca de vitamina B produeix

una acumulaci6 d'aliments poc metabolitzats per reducci6

de les oxidacions, i d'a:ixb en resulten productes tbxics

que donen lloc a una neuritis secundaria. Idees aquestes,

molt properes a les exposades anteriorment, degudes als

treballs de Walshe (2). Clarament va dibuixant-se aques-

ta idea de la intoxicaci6 per productes mal metabolitzats

i la neuritis secundaria.. L'avitaminosi B seria un cas

mes de disoxidaci6, d'origen distint, perb clinicament

prbxim a la diabetis, a certs casos de magror essencial,

a tipus especials de desnutrici6, possiblement a alguns

tipus d'obesitat; el grup de trastorns metabblics que

Bickel qualifica de «carbonuria disoxidativa> (21), que

Bouchard (22), el 1882, anomenava malalties per retard

de nutrici6, que Pi Suner agrupa de manera provisional

sota la denominaci6 comuna de paradiabetis (23 i 24).

En la segona part d'aquestes notes insistirem sobre aques-

tes idees de Patologia general.

Remarquem dues noves aportacions de gran interes:

Bickel (12) afirma que en l'avitaminosi augmenten con-

siderablement els productes del metabolisme intermediari,

i Karr (25 i 26) diu que la vitamina B augmenta notable-

ment 1'apetit en animals d'experimentaci6 i en l'home,

mentre que una de les primeres caracteristiques de 1'avi-

taminosi B es la perdua absoluta de l'apetit i l'amagri-
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ment . No podria estar aquest amagriment prop de

1'amagriment no hipertiroidia, de l'amagriment de causa

desconeguda que, a partir de Franck i Falta, es tracta,

amb exit, per la insulina? En un i en altre cas, aug-

menta la densitat urinaria, sense variacions apreciables

en 1'eliminaci6 de clorurs i d'urea. L'augment de la

densitat es fa per cossos disoxidats, ja coneguts (acetona,

certs aminoacids), ja desconeguts. Evidentment, aquesta

suggestio no to mes que una valor d'hipotesi, perb, son

tants els fets que Iliguen aquests capitols de la Patologia,

aparentment tan allunyats! Nous fets han de venir,

segurament, a aclarir aquestes nocions.

Tots aquests treballs resumits fins acf comproven

1'existencia d'alteracions per disoxidacio en els casos de

carencia de vitamina B. Tambe ha estat comprovada

- encara que amb major dificultat - la condicio reci-

proca, l'augment de les oxidacions per l'administracio

de vitamina B. Aquest augment es tan constant, en

observacions realitzades en bones condicions tecniques,

que Green ha proposat aprofitar 1'acci6 excitant de la

vitamina B sobre les oxidacions per a la seva valoracio

farmacologica (27).

El nostre proposit ha estat demostrar tambe aquesta

activacio de les oxidacions. Mes endavant detallarem

la tecnica i els resultats. Un inconvenient fonamental

es presenta sempre que es tracta de produir una hiper-

vitaminosi del grup B ben controlada; 1'extrema.difusio

de la vitamina hidrosoluble, la mes comuna, que fa iinpos-

sible la supressio de determinat grup d'aliments per a

valorar exactament la que es pren en forma de preparacio

farmaceutica, ja que h.!urfem de suprimir practicament

tots els aliments. En els nostres casos hem donat als ani-

mals i als subjectes, dietes diariament iguals i composades

d'aliments frescos , amb supressio absoluta de 1'ensiam 1
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de la cervesa (dues fonts abundants de vitamina B),

i, fins on ha estat possible, de verdura i fruita. Per a

1'administraci6 de vitamina B, en forma cbmode, en els

dies necessaris, hem fet us dels comprimits de nateina

Llopis. El contingut de vitamina B en la nateina Llopis

es suficientment concentrat per a poder obtenir resultats

satisfactoris emprant un regim alimentos corrent.

II

LES DUES VIES D'ELIIIINACIO DEL CARBON

El carbon entra a] nostre cos amb els tres tipus

d'aliments : glucids, protids i lipids. El metabolisme del

carbon constitueix possiblement la base de 1'energetica

vital. El problcma del metabolisme intermediari del

carbon ha preocupat preferentment els investigadors en

els ultims llustres, i probablement es presenten distintes

formes de metabolisme intermediari.

Per oxidacions successives, despres de passos multi-

ples, el carbon arriba a la seva oxidacio maxima - CO2 -

i es eliminat pels pulmons. En cap cas, pero, el carbon

no es eliminat en la seva totalitat per aquesta via : sempre

queda un romanent de carbon urinari, que, excepte en

el cas de la urea, com veurem mes endavant, representa

una menor oxidacio.

Es per aixo que els treballs sobre l'eliminacio del

carbon son de dos tipus : estudi del quocient respiratori

i estudi de distints coeficients d'eliminacib urinaria, i

encara, en els ultims temps - Bickel i Kauffmann -

Cosla (21) - de relacio entre tots aquests factors.
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Deixem de costat els treballs que s'ocupen de modi-
fications del quocient respiratori : hem orientat aquestes
notes cap a l'estudi de 1'eliminaci6 del carbon per l'orina,
i altra cosa ens separaria de la nostra via.

L'estudi de l'eliminacio del carbon per l'orina ha
passat per distintes fases. Primerament, la mesura simple
de la quantitat d'aquest carbon; constitueix pore una
operacio complicada i llarga, inclus emprant, com es fa
actualment, micrometodes (Dennstedt, 28), i de poca
significacio fisiolbgica. Per aquesta rao, s'ana de se-
guida a l'estudi de distints coeficients urinaris.

Tots ells han tingut i segueixen tenint gran valor
per a 1'estudi de la desassimilacio i, en consegiiencia, del
metabolisme intermediari i de 1'elaboraci6 renal, pero
presenten diversos defectes, uns d'ordre tecnic, donades
les dificultats que presenta la determinacio del carbon
o la valoracio calorimetrica del residu urinari; altres, de
naturalesa biologica. Molts factors poden alterar aquests
coeficients, per raons exbgenes; altres voltes, en canvi,
alterant-se profundament les conditions metabuliques, el
quocient no varia, per augmentar simultaniament, en
quantitats equivalents, el numerador i el denominador.
A mes, els principals entre aquells quotients (Pi Su-
ner, 29), poden substituir-se per la valor de l'oxigen
absent o vacant de Muller (30), que despres exposarem,
mes senzill de determinar, i, de seguida per l'anomenat
coeficient d'oxidacio.

Moltes de les substancies carbonades de l'orina son
encara mal determinades. Pregl (31) sumant el carbon
i el nitrogen de les materies trobades en l'orina per una
analisi acurad,i, ha obtingut una valor molt mes petita
de la resultant de l'analisi elemental direct, de la mateixa
orina; o sigui, que, a mes de totes les substancies nitro-
genades 1 carbonades conegudes, una part d'aquests
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elements s'elimina sota forma de cossos encara no identi-

ficats, i que son passos del metabolisme intermediari.

A partir d'aqucstes nocions, Bickel i Kauffmann-

Cosla (21) arriben al concepte de la carbonuria disoxida-

tiva. Prescindint dels distints components urinaris i

ocupant-nos solament dels seus elements, veurem que

de la relacio entre aquests pot deduir-se 1'estat de la

desassimilacio metabblica.. Les relacions mutues entre

carbon, nitrogen i oxigen son suficients -- en absoluta

independencia dels cossos complexes que formin - per

a informar-nos de l'estat de la desassimilacio. La des-

assimilacio, almenys en la seva segona fase, esta consti-

tuida per una serie d'oxidacions successives, i sera taut

mes perfecta corn mes lluny arribin aquestes oxida-

tions.

La carbonuria disoxidativa no constitueix una entitat

nosolbgica ben definida : moltes de causes poden produir-

la, d'orfgens molt diversos. Indiquem, entre altres,

l'estada a altures superiors a 4,000 metres (Zuntz i Loe-

wi, 32); durant el treball muscular intens (Straub, 33),
per augment en l'orina de l'acid lactic. Tambe s'observa

1'eliminaci6 d'acid lactic per 1'orina i, conseqiientment,

hipercarbonuria en la intoxicacio per 1'6xid de carbon,

en les anemies greus i en les cardiopaties que com-

prometen l'hematosi normal (Collazo, 34). En aquests

casos es frequent trobar a l'orina acid diacetic, ace-

tona, acid glucurbnic, acid oxalic, glucocola, leucina,

tirosina.

Analitzem aquests casos : es tracta, a voltes, de

dificultats respiratbries per falta de tensio parcial d'oxigen;

en 1'altre cas, faire respirat suficient per a mantenir les

combustions fins al final, o quasi, en condicions de repbs,

es fa insuficient per a maritenir l'activitat excepcionalment

augmentada, i queden els productes a mitja combustio;
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en un altre, es 1'bxid de carbon que es combina amb 1'he-
moglobina, dificultant que 1'oxihemoglobina arribi als
teixits, proporcionant l'oxigen necessari per a les com-
bustions; en 1'anemia es la insuficiencia hemoglobinica

que dificulta aquest aport, fins i tot comptant amb oxigen

suficient en faire; la circulaci6 defectuosa, impedint, per
una banda, una hematosi perfecte en els pulmons i, per

altra, l'arribada de sang en quantitat suficient als teixits,

explicaria la carbonuria en les cardiopaties; pero sempre

es un obstacle que en una forma o altra s'oposa a la per-

fecta oxidaci6. Tots aquests casos de carbonuria, d'ori-
gen tan divers a primera vista, obeeixen a una causa
comuna : la dificultat de 1'oxidaci6, en 1'arribada d'oxigen
als teixits o en el seu aprofitament.

Dificultats internes poden tambe donar lloc a carbo-

nuria. Aquest es el cas de 1'avitaminosi. En l'avitami-

nosi per arrbs decorticat, en el beri-beri, es d6na el cas
que, malgrat no estar suficientment pertorbada la digesti6

ni 1'absorci6 alimentosa, i essent 1'alimentaci6 suficient
des del doble punt de vista material i caloric, els animals

o els malalts perden rapidament pes, i arriben a voltes

fins al 5o per zoo de llur pes anterior, amb absoluta des-
aparici6 de les reserves grasses. Ja hem parlat abans
dels treballs de Karr (25 i 26) i la possible relaci6 entre
aixo i la magror essencial corn a consequencia de la dis-
oxidaci6. Bickel (13 i 21) insisteix, tambe, sobre aquesta
analogia i en la possibilitat de tractar aquests estats per
vitamina B i per insulina amb exit. En la primera
part d'aquests treballs ens hem ocupat dels trastorns de
1'oxidaci6 per carencia de vitamina B. Insistim acf
perque aixo constitueix el nus de la nostra orientaci6;
orientaci6 suggerida per Pi Suner en les sever ilicons sobre
la patogenia de la diabetis (35). Pi Suner i Puche (36)
han demostrat, a mes, la presentaci6 de les reactions
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diabetiques primaries, hiperglucemia i hiperlipemia, per

jugulaci6 oxidativa, en la. intoxicaci6 pel cianur; un de

nosaltres s'ocupa tamb6 a.ctualment d'aquestes questions

en relaci6 amb l'oxidaci6 tissular (37), i estan per publicar

encara, del fet entre nosaltres, les interessants investi-

gacions de Puche (38) entorn de les relacions immediates

de la glucemia en 1'asfixia per compressi6 traqueal i la

determinaci6 de les vies nervioses de la seva re-

gulaci6.

Els coloms avitaminbsics eliminen acetona per faire

expirat, i en el contingut de la seva cloaca es troba

acid oxibutiric i diacetic. Augmenta tambe el nitrogen

urinari , i aixb fa que, malgrat el produir-se la dis-

oxidaci6 del carbon, el quocient C/N no sigui molt

elevat.

La vitamina B, per ultim, conte principis que afavo-

reixen la respiraci6, i que han estat anomenats generica-

ment, i sense penetrar en llur especificitat quimica,

((Atmungstoffe)), per Abderhalden. El balanc negatiu

hidrocarbonat a consequencia de la manca d'aquestes

substancies afavoridores de la respiraci6 interna en 1'avi-

taminosi B, produint una major eliminaci6 de carbon

urinari, ha estat perfectament establert per Kauffmann-

Cosla (39) i Schimizu (40).

Aquest carbon disoxidat, urinari, a que ens hem

referit tantes de vegades, i 1'augment del qual pot esser

consequencia de diferents causes, i entre elles 1'avitami-

nosi , procedeix, en general, indiferentment de prbtids,

lipids i glucids.

La importancia fisiolbgica i patolbgica d'aquesta

noci6 ens porta al problema tecnic de la mesura d'aquest

carbon disoxidat urinari o d'una valor equivalent. Els

treballs de Muller (37) han versat repetidament sobre

aixb.
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Hi ha manera de determinar, per calcul, 1'oxigen
absent d'una substancia de composicio coneguda.1 En
l'orina aixb no C's possible. En primer Iloc es requeriria
una analisi quantitativa rigoroa dels components per a
calcular despres l'oxigen absent de cada un d'ells i sumar-
los, i fins i tot d'aquesta manera, ja hem vist que la
suma de les valors corresponents als cossos nitrogenats i
carbonats de l'orina dona una quantitat d'aquests ele-
ments inferior a la que es troba per analisi elemental.

i. Els components elementals de 1'orina poden dividir-se en
dos : electropositius i electronegatius . S6n dels primers , carbon,
hidrogen i sofre; entre els segons, l'oxigen i el nitrogen. La forma
d'oxidaci6 perfecta dels primers la constitueixen els acids respectius
(carbonic i sulfuric) i 1'aigua. Quant al nitrogen, s'elimina sota forma
d'amoniac combinat amb 1'hidrogen que no hagi estat necessari per
a la formaci6 d'aigua o d'acids. Aquest amonfac es combina en
1'organisme amb 1'acid carbonic per a formar urea en un proc6s de
deshidrataci6. Sumant per una banda els elements clectropositius,
multiplicats per llurs valencies, i, per l'altra, els electronegatius, tamb6
multiplicats per les valencies respectives, i dividint la diferencia entre
les dues sumes per dos (valencies de 1'oxigen), tindrem 1'oxigen vacant
pel cos qufmic estudiat; entenent per oxigen vacant, o millor dit,
oxigen absent, el que manca en la molecula per a arribar a la seva
completa combusti6.

Un exemple aclarira millor aquestes explicacions. Suposem el
cas de la creatinina : C4H7N3O.

El carbon i l'hidrogen, multiplicats per llurs valencies, donaran:

C ................ 4 x 4 = 16
H ................ 7 X 1 =- 7
Essent la suma de 16 + 7 = 23

En el que es refereix als elements electronegatius , tenim:

N ................ 3 X 3 = 9
0 ................ 1 x 2 = 2

Essent la suma de 9 + 2 = 11

Ara, restant ...... 23 - 11 == 12

Ara 12 dividit per 2 (valencies de l'oxigen), dona 6. 6 atoms
d'oxigen son necessaris per a cremar completament i molecula de crea-
tin in a.

biirem-ho : 4 atoms de carbon requereixen per a Ilur combusti6,
formant CO., 8 atoms d'oxigen. En tenim solament i en la molecu-
la; ens en falten 7. Pero el nitrogen (3 molecules), per a passar a NH3
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Avui disposem d'un metode que valora directament

l'oxigen absent total d'una mostra d'orina, independent-

ment de la quantitat de molecules disoxidades de cada

tipus que s'hi troben.

El fonament d'aquest metode (que no es mes que

una aplicacio particular del de Strebiger) (4z) per a la

valoracio del contingut en oxigen de les substancies orga-

niques es el segiient.

En bullir una soluci(S de iodat potassic en presencia

d'acid sulfuric, els dos cossos reaccionen en forma que

pot suposar-se aproximadament aquesta reaccio:

6IO.,K+3SO,H2=::3S04K2+3H20 +312+150

En 1'orina, com hem dit repetidament, les substancies

organiques portades al limit de llur oxidacio formarien

anhidrid carbonic, sulfuric i aigua, eliminant-se el nitrogen

requereix q atoms d'hidrogen, i solament en tenim 7 : r molocula d'aigua

del mitja ens proporcionara els 2 atoms d'hWrogen que manquen,

i junt amb ell, i atom d ' oxigen , amb el qual , els 7 atoms d'oxigen

que ens mancaven per convertir el carbon en anhidrid carbonic, scran

solament els 6 atoms d'oxigen absent trobats per calcul.

Si repetim el calcul i el raonament per la urea CH4N2O, tindrem:

C ............. I X 4 = 4 N............ 2 X 3 = 6

H ............. 4 X 1 = 4 0............ I X 2 = 2

8 8

Restant 8 de 8, obtenim una valor d'oxigen absent = 0, o sigui,

que la urea representa el maxim possible d'oxidacio entre els cossos

nitrogenats, i quo si l'orina no contingues altra substancia nitroge-

nada, l'oxidacio seria perfecta.
Mirem-ho per raonament, encara que, ja comprovat per calcul,

sigui innecessari:
i atom de carbon necessita 2 atoms d'oxigen; ens on manca , doncs,

un en la molocula; aquest ens el darn la molocula d'aigua que, a mes,

aportara 2 atoms de H necessaris per a completar, junt amb els quatre

que ja to la molocula d'urea, els 6 necessaris per a la conversio dels

dos nitrogens en amoniac. Aixi tindrem que, mitjancant 1'aporta-

ment d'1 molocula d'aigua, la urea es convertira en aigua , anhidrid

carbonic i amoniac, sense necessitat de cap atom d'oxigen; el seu

oxigen absent es igual a 0.
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sota forma d'amonfac, i no requerint, en consegiiencia
oxigen per a la seva formacio. Si es fa bullir una quanti-
tat coneguda de iodat en un medi d'acid sulfuric i orina,
es veura que s'ha gastat tant iodat com oxigen sigui ne-
cessari per a la total oxidacio de 1'orina, fins a assolir els
cossos esmentats. La determinacio de la quantitat de
iodat gastada es fa facilment, en acabar, amb hiposulfit.

El procediment exacte recomenat per Muller i prac-
ticat per nosaltres es com segueix:

En un matras de Jena, de cabuda de 30o a 500 cc.,
es posa una quantitat determinada de iodat potassic pur,
pesada amb tota exactitud. El iodat ha d'estar en abso-
lut lliure de iodur. Generalment s'empren entre 50 cgr.
i i gr. per io cc. d'orina de conill o orines similars; en
certs casos, i especialment quan per endavant se sap que
l'orina conte glucosa, seran necessaries quantitats de iodat
entre i i 2 gr. (Treballant amb orines humanes i de
gos, nosaltres hem emprat entorn de 75 cgr. de iodat
per a cada determinacio, excepte en les d'orines dia-
betiques, en que hem despes i o 2 gr. de iodat potassic).
S'ha de pesar cada vegada el iodat en substancia i no
fiar-se de les solucions valorades, que pollen variar de
tftol per diferents circumstancies i no es conserven
be; de 1'exactitud en la mesura del iodat inicial depen
la valoracio de 1'oxigen absent, que es fa per diferencia.

S'afegeix un xic d'aigua destil•lada i 30 cc. d'acid

sulfuric concentrat, i es deixa reposar la barreja durant
15 minuts. Despres d'agitar lleugerament, s'hi afegeixen
io cc. d'orina. L'orina ha d'esser molt neta; cal separar-
ne acuradament els pels o altres elements que contingues.
D'esser possible, s'haura filtrat previament amb liana de
vidre. Sense agitar es passa el matras a un bany de
sorra, en una vitrina de tir forcat, perque els vapors
no molestin, i es fa bullir, bo i controlant la temperatura,
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que cal mantenir entorn de 200°. Mentre es desprenen

vapors de iode, to hoc la descomposicio de la substyncia

orgynica per oxidaci6; [a desaparici6 d'aquests vapors

indica la fi de l'operaci6, i aleshores queda un liquid trans-

parent, de color groc clar.

Es deixa refredar uns minuts i es dilueix en petita

quantitat - uns 50 cc. d'aigua destil•lada -; el liquid anira

canviant de color, passant a ocre, roig o violeta, per

desprendiment de iode, i aleshores torna a bullir-se, amb

un capil•lar d'ebullici6, submergit en el liquid per a regu-

laritzar-la, despres d'haver afegit major quantitat d'aigua.

El liquid es decolora i queda clar. Es passa, un cop fred,

a un matrys aforat de 500 cc., completant fins a la marca

amb aigua destil-lada; 200 cc. ben medits, agafats amb

una pipeta, s'utilitzaran per a una doble determinaci6 pel

metode de Kjeldahl. Altres porcions de ioo cc. cada una

s'utilitzaran per a la valoraci6 del iodat restant, agregant

iodur potassic pur, pro anylisi, fins que el liquid prengui

una coloraci6 fosca, evident, i es titulary amb soluci6 deci-

normal d'hiposulfit. Cap a la fi de la titulaci6, quan esta

a punt de desapareixer la coloracio fosca, s'afegeixen unes

gotes de soluci6 de mid6 a l'Z per Zoo, preparada en calent

al bany maria, que actua corn a indicador, prosseguint

la titulaci6 fins a la total desaparici6 del color blau.

Una complicaci6 prove del clorur sbdic que conte

1'orina, el qual reacciona amb el iodat en aquesta forma:

2 IO.,K4 + I o C1Na + 6 SO4H2 =
SO4K2 + 5 SO4Na2 + 6 H2O + 12 + 5 C12

Per a calcular la valor d'aquesta font d'error i des-

comptar-la, es valora abans el clor de l'orina pel metode

de Volhard, amb soluci6 deci-normal de nitrat de plata

i soluci6 de sulfocianur potassic, emprant corn a indicador

l'alum ferropotassic. La diferencia entre el nitrat de
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plata i el sulfocianur gastats, en centimetres cubics (essent

ambdues solucions deci-normals) multiplicada per 3,546,
ens dona directament, en milligrams, la quantitat de clor

que contenia la quantitat d'orina examinada, generalment

5 cc. Per una senzilla multiplicacio es porta aquesta

quantitat a i litre d'orina.

El calcul de l'oxigen absent en io cc. d'orina requereix
les seguents dades:

a) lodat potassic en milligrams.

b) Hiposulfit gastat per a titular el iodat restant

despres de l'oxidacio de les materies organiques, en ioo cc.

de la dilucio de l'orina (1/5 de la quantitat total).

c) Clor en milligrams per 1o cc. d'orina.
Amb aquestes dades, el calcul es realitza en la seguent

forma:
Oxigent absent en 70 cc. d'orina, igual a:

o'1869 x (a - b x 17'84 - C X 1'207)

Exemple:

Quantitat d'orina en 24 h .................... 1, 200 CC.

c
Glucosa .....................................
Clor en 1o cc. d'orina (Volliard) ..............

Negativa
0'063 gr.

Nitrogen total en 24 h. (Kjeldahl)............ 15 gr.
a = lodat potassic ............................... 0'750 gr•
b = Hiposulfit gastat (sol. N/1o) .................. 18'5 cc.

18'5 (b) .< 17'84 = 330'04
750 (a) - 330 = 420
63 (c) X 1'207 = 76'041
420 - 76 = 344
o'1869 x 344 = 64'293

64'293 mgr. es l'origen absent per 1o cc. d'orina que

hem agafat. Referit a 1,200 gr., ens dona 7'68 gr.

d'oxigen absent en 1'orina eliminada en vint-i-quatre

hores pel subjecte.
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III

PART EXPERIMENTAL

3 53

Vistos els antecedents exposats a les pagines anteriors,
el problema concret que ens ha interessat es la demos-
tracio de la facilitacio de les oxidacions per la vitamina B,
investigant la disminucib de l'oxigen absent urinari.
D'una oxidacio mes perfecta hem vist que es deriva una
molecula urinaria mes claborada i, per tant , amb menys
oxigen absent.

Iniciats els treballs amb gossos , ens trobarem amb
dificultats de diferents ordres, que ens donaven re-
sultats molt variables , dificultats per altra part univer-
sals, ja que Bickel (42), Allen Goldbloom (43), Goldsch-
midt (44) i Robert Peskin ( 54) troben , tambe , valors
molt distintes d'un dia a 1 ' altre, i per a arribar a con-
clusions han d'estudiar mitges aritmetiques de periodes
de cinc dies.

El fet de no haver resolt completament aquestes difi-
cultats tecniques en el <Pathologisches Institut » de Bickel,
despres de portar quasi un any treballant en aquestes
questions , ens decidi a abandonar de moment aquesta
ruta, per a reprendre -ia mes tard , amb tot el temps
necessari.

Iniciarem aleshores la serie experimental en 1'especie
humana, i podem presentar avui set casos estudiats.

Cal advertir que la nostra instal•lacio actual no ens
permet mes que quatre determinacions per dia.

A continuacio de cada quadre examinarem breument
2 3
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els resultats i les condicions dels subjectes i animals d'ex-

perimentaci6. Diguem per endavant, respecte als meto-

des, que la valoraci6 de 1'oxigen absent esta feta sempre

pel metode de Muller (30) ja descrit. El nitrogen, amb

el de Kjeldahl, emprant per cada determinaci6 ioo cc.

de la diluci6 d'orina, i per a la destilaci6 i la valoracio,

solucions deci-normals d'acid sulfuric i sosa. Els clorurs

es determinen en tots els casos pel metode Volhard. A

mes, es calcula en cada observaci6 el coeficient d'oxidaci6,

dividint 1'oxigen absent total en vint-i-quatre hores pel

nitrogen total. Donem sempre en els quadres les valors

del clor per i,ooo cc. perque ens donin una idea de la

concentraci6 de l'orina.

i s ben clar que cal donar una major valor a l'oxigen

absent total en vint-i-quatre hores, que al trobat en io cc.

d'una sola micci6, ja que aquest depen en gran part de la

concentraci6 de l'orina, segons la quantitat que s'hagi

eliminat durant el dia.

I, finalment, abans d'aquestes investigacions, cal

assegurar-nos d'una perfecta eliminaci6 renal. En els

casos humans, pels seus antecedents i les investigacions

pertinents, podem assegurar-la. En els gossos, sabem

solament que llurs orines no contenen albumina i adapten

be el contingut sali a la dieta.

Observations en gossos. - Dos gossos (mascles) de

bon aspecte, en bones condicions de nutrici6, es pesen

i es guarden en gabies arreglades per a recollir 1'orina.

Durant els dies de 1'experiencia no surten de les

gabies, i no verifiquen, doncs, cap esforc fisic.

L'alimentaci6 esta constituida segons s'indica en la co-

lumna corresponent en les taules, i la nateina s'adminis-

tra en els dies indicats, d'una sola vegada, triturada amb
carp, que es dona a l'animal abans que els altres aliments,
per a assegurar 1'administraci6 de la dosi indicada. En
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tots els casos de la nostra serie hem administrat per dia
dotze tabletes de nateina als gossos, d'una sola vegada, i
els subjectes humans, en tres vegades (esmorzar, dinar i
sopar).

Gos A ( io kg.)

Quantitat Oxigen abs.
orina N . total - --A-------, Cl. per Coef. oxid. Alimentaci6

24 hores 24 hores per 10 cc. total 24 h. 1,000 0 aus./N

cc. gr. mgr. gr. gr.

510 8'6 79 4 6'2 0'471 500 gr. patates

640 8'4 77 4'9 4'6 0'583
500 gr. earn
500 gr. patates

450 7'5 95 4'27 3'6 0'569
500 gr. earn
500 gr. patates

250 7'2 95 2'37 4'1 0'329
500 gr. cam
500 gr. patates

500 7'5 8 4'14 6'1 0'552
500 gr. cam
1 litre filet

520 7'6 110 5'72 3'9 0'752 1 litre llet
750 8'8 103 7'72 2'6 0'877 i litre llet

450 6'1 140 2'1 6'1 0'344
(diarrea)

En dejti
460 8'5 107 4'9 7'1 0'576 1,ooo gr. pulmd
750 9'2 55 4'1 2'2 0'445 fdem i nateina
500 8'i 8o 4 2'9 0'493 fdem i nateina
500 9'4 87 4'78 1'1 0'508 fdem i nateina
640 8'6 62 4'58 2'1 o'532 fdem i nateina

Pes al final de 1'experiencia, 9' 700 kg.

El gran poder de distendre's de la bufeta urinaria
del gos dificulta les observacions, si no es practica diaria-
ment el cateterisme, per la gran diferencia entre la quan-
titat d'orina expel•lida --- no eliminada - d'un dia a l'altre.
Es un fenomen que s'observa sovint en gossos que han
orinat en la gabia quantitats d'orina de 15o a 250 cc.,
i que en treure'ls per a rentar-los, operar-los, etc., orinen
d'un cop fins a i litre.

Observi's en la taula anterior 1'augment de 1'oxigen
absent total durant la diarrea abundant, per doble me-
canisme : augment de la quantitat d'orina per impos-
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sibilitat de separar en absolut aquesta de la diarrea, i
eliminaci6 per via rectal - barrejant-se amb l'orina -
de substancies possiblement mal digerides.

Si estudiem l'eliminaci6 d'oxigen absent per to cc.
d'orina (ja hem dit abans l'inconvenient que es presenta
en valorar la total, per la irregularitat en els volums
d'orina), sembla indicar-se una disminuci6 de 1'oxigen
absent, que de valors per sobre de ioo, passa a xifres

entorn o per sota de 8o.

Aquesta taula ens indica, a mes, la influencia del
regim en les valors de 0. a. Vegi's, si no, el dia en que
l'animal roman en deju, com baixa aproximadament a
la meitat de les valors trobades normalment. Es troba

en la taula una altra xifra de valor semblant, perb es

discutible per haver-se expel-lit aquell dia solament

250 cc. d'orina.

Gos B (8'65o kg.)

Quanti tat Oxigen abs.
orina N. total r- - --- Cl. per Coef. oxid. Alimentaci6

24 hores 24 hores per 10 cc. total 24 h. 1,000 0 aus./N

cc. gr .

IIO 6'8

Mgr.

18o

gr.

I'98
gr.

I'5 0'291 En deju
570 7'9 82 4'60 9'I 0'582 1,000 gr. pulm6

470 8'5 95 4'40 3'2 0'517
(diarrea)

fdem i nateina

700 8'3 70 4'90 2'1 0'590
(diarrea)

fdein i nateina

480 8'8 91 4'30 3'1 0'488
(diarrea)

fdem i nateina

Pes al final de l'observaci6, 5'550 kg.
(diarrea)

La curtesa de l'observaci6 i les irregularitats en

l'eliminaci6 urinaria, impedeixen de valorar exactament

els resultats obtinguts en aquest animal, que presentava,

a mes, una diarrea persistent, malgrat les altes dosis de

bismut que se li administraven. Considerable disminu-

ci6 de pes (Z'roo kg) en cinc dies, per causa no analitzada.
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Observacions humanes. - Han estat portades a cap
recollint amb tot rigor 1'orina total de vint-i-quatre hores.
La dosis de vitamines administrada ha estat de dotze
tabletes de nateina Llopis, en tres vegades, en els apats.
S'han verificat cinc observacions, en les quals els pacients
han realitzat llur ocupacions habituals, pero hem procurat
estandarditzar, fins on hem pogut, 1'exercici ffsic, hores
de repos en el llit, etc. El regim alimentos ha estat
portat amb tota exactitud. Les altres dues - malaltes,
diabetica i addisoniana, hospitalitzades a la clfnica de
nutricio de 1'Hospital Clinic (professor Bellido) - han
estat al hit durant els cinc dies de l'observacio.

(ibservacio 1

Senvoreta R. S., vint-i-cinc anys, 49 kg. Constitucio normal,
sense antecedents patologics d'importancia. Lleugera atonia gas-
trica ben tractada. Pols, 62 per minut. Pressio arterial, Io'5 mm.
(Vaquez). Orina de composicio normal, sense glucosa, albdmina
ni acetona. Metabolisme basal absolutament normal : 0'903 cal.
per ininut; 1,305 cal. per 34 h.; 37 cal. per metre quadrat i hora.
Estandards corresponents a la seva talla, pes, edat i sexe : Krogh,
0'903 cal, per minut; Benedict, 1,299 cal. per 24 h.; Du Bois,
37 cal. per metre quadrat i hora.

Quantitat Oxigen abs.
orina N. total r-- ---., Cl. per Coef. oxid.

24 hores 24 bores per 10 cc. total 24 h. 1,000 0 aus./N

cc. g'. mgr. gr. gr.

800 15 140 11,2 97 0' 766
1,180 14'8 97 11'44 99 0'772
1,180 14'3 65 9'7 o'678
1,200 14 79 9'48 9'2 o'676
1,200 15 82 9'84 6'3 o'656
1,250 12'4 129 6'12 1,300
1,250 11'9 87 10'80

8'6 0'981
1,250 11,9 85 1o'6 6'S o'89o
I,000 12 82 8'2 7'8 o'68o
I, I00 II'8 75 8'2 6'S o' 694
1,200 13,6 70 8'4 6'7 o617
1,150 13 75 8'62 94 o'663
1,000 13'8 77 7'7 8'6 0'557

Alimentaci6

Regim
fdem
fdem i nateina
fdem i nateina
fdem i nateina
Sense regim
Regim i nat.+
fdem i nateina
fdem i nateina
fdem i nateina
fdem i nateina
fdem i nateina
fdem i nateina
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S'observa una evident baixa de 1'oxigen absent total les
dues vegades que prep nateina durant diversos dies.

La indicacio sregimf' equival a una dieta composta de gldcids,
18o; protids, 8o; lipids, 15o; amb un rendiment caloric total de
2,300 cal., igual a 46 per quilo. Observi's el notable augment
de l'oxigen absent en un dia de festa assenyalada, amb alimen-
tacib excessiva per a la capacitat oxidativa del subjecte.

Observacit 2

A. J., vint-i-cinc anys, 71 kg. Constitucio normal, sense
antecedents patologics. Pols, 64 per minut. Pressio arterial,
12'7 mm. (Vaquez-Laubry). Orina de composicio normal, sense
alblimina, acetona ni glucosa; crida 1'atenci6 la constancia de
1'eliminaci6 nitrogenada. Metabolisme basal normal : 1,148 cal.
per minut; 1,653 cal. per 24 h.; 39 cal. per metre quadrat i hora.
Estantards corresponents a la seva talla, pes, edat i sexe : Krogh,
1,128 cal. per minut; Benedict, 1,657 cal. per 24 h.; I)u Bois,
39'5 cal. per metre quadrat i hora.

Quantitat Oxigeu abs.
orina N. total ---- 4- Cl. per Coef. oxid. Alimentaci6

24 bores 24 bores per 10 cc. total 24 h. 1 ,000 0 aus./N

u. gr. mgr . gr. gr.

1,100 12 HOO 12'1 8 ' 9 1,000 Regim
1,050 12 118 12'2 6'7 1 ,o16 Idem

1,900 12 119 10'7 6'9 01890 Idem i nateina
1,000 12 102 10'2 7'4 o'888 Idem i nateina

La indicacio de eregim)> es refereix a una dieta de protids, 9o;
lipids, Ito; glilcids, 250, amb un rendiment caloric total de 43 cal.
per quilo.

Observacio 3

L. F., vint-i-nou anus, 64'6 kg. Sense antecedents patoldgics
d'importancia . Pols, 66 pulsations per minut . Pressio arterial,
12-.5' 5 mm . (Vaquez-Laubry). Orina de composicio normal, sense
glucosa , acetona ni alb6mina . Metabolisme basal : I,21o cal. per
minut , 1,744 cal. per 24 h. Estandards : Krogh, l,lol cal.
per minut; Benedict, 1,593 cal . per 24 h . Desviacio : miss Io per
100; mes Io per Ioo.
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Quantitat
orina N. total

Oxigen abs.
--A--- Cl. per Coef. oxid . Alimentaci6

24 bores 24 bores per 10 cc. total 24 h. 1 ,000 0aus.IN. t.

cc.

1,125

gr .

I2

mgr,

97

gr.

IO 9

g.

8'8 O'908 -

I,OIO 12 110 II'I 8'6 0'902 -
920 12'5 120 II'I 8'7 0'920 -

1,075 12 94 10'2 8'4 o'850 Nateina
1,130 12'2 87 9'7 8'8 0 795 fdem
I,i6o 12'1 85 9'8 9'8 o'8o9 fdem
750 12 100 7'5 6'5 O'626 fdem
930 1I'2 95 8'8 8'9 0'721 fdem

Durant tots els dies d'observaci6, dieta de protids, 76;
lipids, loo; gldcids, 250, ainb un rendiment caloric total de
2,200 cal. (35 cal. per quilo).

Observacio 4

Senyora R. R., trenta-quatre anys, 51 kg. Malaltia d'Addison.
Pigmentaci6 estesa a tot el cos. Adinamia. Pressi6 arterial, I0'5.
Pulsacions, 8o. Metabolisme basal, 0'516 cal. per minut; 1,318 cal.
per 24 it. Estandards : Krogh, 0'945 cal. per minut; Benedict,
1,375 cal. per 24 h. Desviacio menys 4 per loo; menys 4 per loo.

Q.oantitat Oxigen abs.
orina

24 hores
N. total
24 bores

,-
per 10 cc.

----

---
t otal 24 h.

Cl. per
1,000

Coef. oxid.
0 aus./N. t.

Alimentaci6n

Cl. gr. mgr. gr. gr.

975 11'7 65 6'3 9'3 0'539 -
goo 10 70 6'3 9'78 0'630 -
870 1o'6 73 6'4 7'5 0'603 -
520 10'3 57 5'2 8'2 0'50o Nateina

1,410 12 30 4'2 7'6 0'350 Idem
870 I1 37 3'2 10'5 0'290 fdem
68o 1I`5 45 3'0 89 O' 26o fdem

1,460 11'8 25 3'6 7'2 0'305 fdem

Sobrealimentaci6 : protids, 120; lipids, 100; gl6cids, 350;
2,780 cal. (54 cal. per quilo). Iniciat el tractament amb raigs X
a petites dosis (estimulants) tres dies abans de comencar l'obser-
vacio; la segona i tercera irradiaci6 tenen hoc en els dies segon
i sete de l'observacio. Temperatura entre 36'4 i 37'6.

Observaci6 5

M. T., trenta-nou anys. Anemia greu, a consegiiencia d'he-
morragia causada per traumatisme; 3.214,000 hematies per mil-
limetre cubic. Hemoglobina, 47; (Sahli) 61 kg. Orina de
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les nostres , que 1'oxigen absent total en l'orina en l'home
oscil • la entre 5 i 15 gr . El carbon urinari , en casos
normals, assoleix valors entre io i 15 gr ., aproxima-
dament.

Mirem , en canvi, el que representa la respiraci6.
Per terme mitja, alternant en dia i nit, hores de treball
i de repbs, s'absorbeixen en les vint-i-quatre hores, segons
Mc. Dowall (47), uns 350 a 400 litres d'oxigen, i s'eliininen
de 300 a 350 litres de CO2 en les vint-i-quatre hores.

El pes d'1 litre d'oxigen es igual a I'4292 gr.; el
d'i litre de C02, a I'9652, dels quals 0'531 corresponen
al carbon.

Multiplicant aquests pesos per les quantitats absor-
bides o eliminades per via respiratbria, es veura que la
quantitat d'oxigen absorbida en vint-i-quatre hores es
igual a uns 500 a 570 gr. d'oxigen, i el carbon eliminat,
312 a 365 gr.

De manera que 1'oxigen que manca per una absoluta
oxidacio de les materies representa menys d'un 2 per loo
de l'oxigen absorbit, i el carbon que surt disoxidat per
l'orina, un 3 per loo aproximadament de la totalitat del
carbon eliminat. La qual cosa significa, en conjunt, que
el metabolisme huma arriba molt lluny en la descom-
posicio material i, corn afirma A. V. Hill (48), es la ma-
quina que rendeix un major aprofitament energetic.

Institut de Fisiologia. Facultat de J fedicina. Barcelona.
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