NOTES SOBRE EL GENIAL IMMUNOLEG CATALA RAMON TURRO
DETRACTOR I CONCILIADOR DE LES ESCOLES DE BUCHNER I METCHNIKOFF

I

TURRO I LESPERIT CONTEMPORANI

Han passat deu anys des de la mort de Ramon Turré...

Ha estat necessari tot aquest temps per a obrir-nos els ulls i fer-nos veure el
que les ciéncies biologiques deuen a aquest home, I'expressié més alta del geni
catala. Voluntariament cegats per I’afeccié tradicional als dogmes classics de la
immunologia, la nostra preparacié una mica tancada ens portava a rebre amb
ironia les afirmacions timides d'un recercador ibéric que procurava arrencar-nos
de la infatuaci6 representada pels nostres prejudicis estrets, basant-se en experi-
ments realitzats al llarg d’una trentena d’anys amb una constancia sempre ben
dirigida i aprofitada.

Quin profit hauriem pogut treure, nosaltres, els pobres bacteriolegs d’idees
obtuses, tristos moltons de Panurg, dels ensenyaments d’aquest home eminent, ob-
jectiu, que, segons ha dit algun autor, «caigué en l’equivocacié» de voler conci-
liar dues doctrines (humoral i fagocitaria) reputades com a inconciliables? Situat
entre dos focs, Ramon Turré fou combatut asprament pels defensors de les dues
teories.

Quina nova via de progrés no s’hauria obert, si en temps convenient s’ha-
guessin acceptat les conclusions del mestre de Barcelona? Perd Turr6é mori sense
arribar a tenir la satisfaccié intima —que gaudi Pasteur, també tan combatut—,
la consolaci6é suprema de veure les seves idees universalment reconegudes cap a
la fi de la seva vida. 4

No fa gaires dies, feia aquestes tristes reflexions a Besredka. I ell em respo-
nia: <Compreneu les coses tal com sén; no d’altra manera. Ramon Turré era
massa allunyat de leix cientific Londres-Paris-Berlin per a poder imposar als
teoritzadors d’aquella hora el respecte a la seva personalitat; és trist, és injust,
pero és aixi. Era també de naturalesa massa integra per a provar de fer triom-
far els seus punts de vista a I’estranger per mitja de vulgars combinacions recla-
mistiques. Heus aqui perqué els nostres tubescrapers paneuropeus, ancorats en
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llurs concepcions preadoptades, eren portats a disfressar, conscientment o incons-
cientment, segons els casos, la significacio real de la descoberta de les bacterioli-
sines especifiques, per Turrd. Jo mateix he de confessar-me’n...» I amb un som-
riure maliciés em mostra un vell Butlleti de I'Institut Pasteur, de I’any 1903.

Es pot arribar a creure? En aquella época el propi Besredka havia acollit
i interpretat el famos article de Turré titulat: Ursprung und Beschafenheit der
Alexine, publicat en el «Berliner Klinische Wochenschrifts, com una nova apor-
tacié al sistema Fodor-Buchner-Nutall! I escrivia: «Certament, posats a admetre
concepcions humorals de la immunitat, encara no se n’havia fabricat cap de tan
categorica.»

El gran savi francés no havia sabut comprendre que els experiments expo-
sats per Turr6 en la revista clinica alemanya confirmaven precisament ’origen
ceHular de les alexines sériques. Per6 Besredka —fascinat encara per la mes-
quina doctrina de Metchnikoff, de I’origen tinicament endofagocitari de les bacte-
riolisines, amb la necessitat de prévia mort dels globuls blancs, a fi d’alliberar les
zimases— era incapa¢ de pensar que un modest desconegut es convertis en cam-
pié de la tesi d’Ehrlich —llavors menyspreada—, que afirmava la possibilitat de
secrecio de les alexines per totes les categories de céHules vivents.

A laltre camp, el dels defensors de la teoria <humorals, la concepcié de
Turré no va tenir una sort millor. El mateix Buchner s’hi mostrava hostil, tot
i la tolerancia relativa que havia mostrat sota la influéncia de Lister, envers el
fagocitisme, doctrina molt més adversa a la seva. Discuti inicialment amb Metch-
nikoff la importancia de I’encerclament amiboide que el zooleg rus havia desco-
bert en els leucocits. Pero en el Congrés de Londres de I’any 1891, el ponent que
representava el punt de vista dels buchnerians concedi espontaniament a Roux,
representant de Paltra escola, que si bé la propietat descoberta per Fédor, coHa-
borador de Fliigge, en el sérum sanguini, era indiscutible; que si veritablement
«in vitro» els gérmens es fonien en el sérum «com la cera en l'aigua calentay,
segons l'expressio de Wassermann, aixo podria ésser efecte d’una secrecié leu-
cocitaria.

Davant de Pactitud intransigent de Roux, els buchnerians ja no marxaren
més endavant per la via de les concessions doctrinals; es tancaren en llur statu
quo teodric, com en una torre d’ivori, i Koch se’n constitui en el guardia. Efectiva-
ment, el defensor del fagocitisme, per comptes d’acceptar les possibilitats de visi6
coincident del problema que li mostraven els adversaris, no volia de cap manera
admetre la idea que la bacteriolisi es produia en el sérum «in vitro», ni que fos
després de la mort i la desintegracié dels polinuclears sanguinis ni tampoc cap
rad per a pensar que <in vivo» els leucocits segreguin res a la sang. Roux, i com
ell els altres colegues de I’escola de Paris —Besredka, Gengou, o el propi Lu-
barch— es mostraven «més papistes que el papas, més metchnikovistes que el
propi Metchnikov. Sembla que aquest no va pas rebre amb massa satisfaccioé el
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punt de vista tancat defensat pel seu deixeble en el Congrés memorable, pero es
resigna a perseverar en el cami estret que se li havia tracat com a conseqiiéncia
d’aquesta actitud defensada en un moment transcendental, i féu esforgos heroics
per a demostrar que els microbis sén primer clarament capturats i després dige-
rits pels fagocits, contra Emmerich, més tard contra Baumgarten, en el mal roig
del porc i en el carbuncle dels coloms. Un moment, la descoberta de les antito-
xines, per Behring, se suspengué sobre el seu cap com una nova espasa de Da-
mocles ’, perd6 Metchnikoff cregué haver trobat una explicacié satisfactoria del
fenomen, suposant que les antitoxines no eren altra cosa que els productes de
la digestié de les toxines vacunals pels leucocits. Llavors, pero, inicia una pos-
sibilitat de mediacié —si és aquesta la paraula indicada en un plet de doctrines
cientifiques— prop de P’escola alemanya, refusada ara per aquests: no es podien
acceptar solucions hibrides en una discussié doctrinal tan important, tan encesa
1 que havia arribat al gran public. A

Sobre el fons d’aquest panorama, es comprén perqué fou mal rebut Ramon
Turré en intentar per la seva banda forcar la porta de la torre ivoria on els com-
panys de Koch s’ofegaven en llurs propis cultius. No és pas que li atribuissin
tendéncies fagocitistes; ja era ben conegut el seu célebre discurs de recepcié a
PAcadémia de Medicina de Barcelona, el 1893, en qué denunciava, amb gran ener-
gia, la ingenuitat dels qui volien explicar-ho tot pel joc de la quimiotaxia po-
sitiva o negativa entre fagocits i bactéries. Pero no es comprenia tota la impor-
tancia del fenomen ni s’entreveien els amplis horitzons que sobre els fenomens
defensius de I'organisme —ja preconcebuts, en forma de simple presumpci6 i hi-
potesi per Ehrlich— acabaven d’obrir els primers experiments de Turré: hom
creia que es tractava simplement d’'una nova prova de solucio hibrida! La porta
de la torre de marfil resta, desgraciadament, encara closa.

Heus aqui, pero, que Pfeiffer, en injectar bacils virgula en el peritoneu del
cobai constatd que aquests microbis perdien llur apéndix, esdevenien esférics
i fins es dissolien en P'exudat de la mucosa. Una gran esperanca anima Turré:
no constituia aquest fenomen un complement esclatant a les seves experiéncies
personals? Després de moltes discussions, el descobriment de Pfeiffer fou admeés
i el pont llevadis de la torre de Koch fou lentament abaixat. Perd la pesada
porta es tanca novament darrera del compatriota, i el llati Turr6 resta a fora.

Fou Calmette, en aquell temps director de I'Institut Pasteur de Lille, el pri-
mer que comprova que, efectivament, els sucs dels diferents teixits organics ob-
tinguts segons el métode natural de Turré —exposat en detall en el segon capitol
d’aquesta memoria— posseien una violenta accié microbicida.

De totes maneres, molt temps després d’aquesta consagracidé oficial per I’in-
vestigador francés, es refusa encara a Turré la paternitat de la descoberta. Ni a

1. Vegeu La vie de Metchnikoff, per OLGA DE METCHNIKOFF (Paris 1920).
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Franca, ni a Alemanya, ni a Anglaterra les obres corrents de Bacteriologia es-
mentaven Pobra immunologica de ’eminent precursor catala. Per exemple, en
el Manual dels microorganismes patdgens, de Kolle i Wassermann, és atribuida
la prioritat a l’italia Albarco-Beretta, les recerques del qual daten de 1908!

No és fins molts anys més tard —després de la Guerra mundial— que Gley
s’interessa per I'obra del savi catala. Presenta una série de comunicacions seves
a la Société de Biologie de Paris, tractant de nous treballs experimentals especia-
litzats. Turrd tot just acabava d’afinar el seu admirable métode d’extracci6 dels
ferments ceHulars antimicrobians pel cloroform. Desgraciadament, només Char-
les Richet, president de la Societat, i alguns altres coHegues, sobretot competents
en altres mateéries, comprengueren I’alt contingut cientific d’aquestes notes, men-
tre que els bacteriolegs a qui anaven especialment adrecades, afectaven d’haver-
los passat desapercebudes.

Ramon Turrd, geni universal, estava massa per sobre d’aquesta pobre mes-
quinesa, per doler-se’n veritablement. La immensa cultura literaria i filosofica li
havia ensenyat de mirar les animes i les coses des d’un punt de vista molt més
elevat. Es va saber acontentar amb la valoracié exacta que de les seves idees
sobre la immunitat feia un grup triat dels seus compatriotes, i entre ells, del
judici que li era més car: el del seu fidel company de lluita August Pi i Su-
iier, fisioleg i patoleg catala de gran talent. D’altra banda, hauria tingut Turré
ra6 de queixar-se? No havia trobat a I'estranger una comprensié ben ampla en
altres branques de la seva activitat? '

No compto entre aquests fonaments de la seva anomenada les nombroses
contribucions a I’estudi de problemes fisiologics —recordem, entre altres, ’antiga
polémica amb el fisioleg francés Marey (I, 1) ? sobre el mecanisme de la circula-
cié sanguinia—, o a l'opoterapia (II), o a lart veterinaria (III)... En realitat no
fou gaire més falaguer l'acolliment reservat a aquests aspectes diferents del seu
treball purament professional!

On Ramon Turré tingué la fortuna de viure una celebritat honesta i seriosa
a Franca i Alemanya, fou en el camp de la filosofia, celebritat que després de la
mort el convertia en una veritable gloria mundial. Fou quan es permeté P’auda-
cia d’exposar les conclusions filosofiques que li havien inspirat I'observacié quo-
tidiana dels secrets de la vida. Tots coneixem bé a Franca tota una série de
publicacions (V) de valor desigual, que unes vegades es refereixen a qiiestions de
disciplina mental escolastica en la recerca experimental; unes altres, a profun-
des elucubracions metafisicoides sobre les relacions dels fendmens psiquics amb
els fenomens fisiologics.

A cap esperit cultivat del nostre pais no li és licit avui d’ignorar les grans
linies del sistema neopositivista de Ramon Turré. Aquest antikantia, lluminés

2. Les xifres entre paréntesis es refereixen a la bibliografia que va al final de la me-
moria. .
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com el sol del seu pais, no abandona cap part a la subjectivitat, a I’«a priori»,
a la inducci6 arbitraria, per logica que pugui semblar. Deriva tota la veritat dels
ensenyaments trets de ’experimentaci6 rigorosa, tal com Claude Bernard I'ha
definida explicitament.

Comenca també a ésser familiar entre nosaltres la nocié turroniana de l’on-
gen trofic de les impulsions psicomotrius. I és un fet veritable, i no una anéc-
dota, que alguns comerciants d’aliments s’han emparat recentment d’aquest con-
cepte epistomologic per a aconsellar-nos aliments ¢que donen un coneixement
optimista del mén exterior, i, com a conseqiiéncia, exerceixen una feli¢ influén-
cia sobre les nostres disposicions i els nostres actes».

En efecte, segons Turr6, el problema biologic és el de les condicions dels
fenomens vitals i no el d’una entitat vital. Els fenomens d’ordre fisiologic i d’or-
dre psicologic estan en conjuncié i no en connexio, i la vida .no és altra cosa que
una de les formes del moviment universal.

«Edo, ergo sum» és, per a Miguel de Unamuno, I'iHustre rector de la Univer-
sitat de Salamanca, ’expressié més tangible de la formula de la vida en el pen-
sament de Turrd. El comentari que obligatoriament s’imposa resulta certament
pends: en la teoria de la fam el propi Turr6 acut al métode de la induccié sub-
jectiva que combat amb tanta vehemeéncia, i es crea una escolastica personal!

Es profundament injust, segons la meva apreciacié del problema, que so-
lament aquesta metodistica o aquesta «metafisica digestivas de Ramon Turré
—sense discutir ara per a res la seva significacié general— hagi rebut una me-
rescuda publicitat entre els lectors de llengua francesa. A part que no poden
trobar en les traduccions tot el gust d’un escriptor extraordinariament voluble,
la pluma del qual ha enriquit els arxius del poble catala amb interessants as-
saigs literaris, poétics o critics absolutament desconeguts entre nosaltres (VI).
Pero és necessari almenys de posar clarament al descobert la seva personalitat,
veritablement cientifica, una mica amagada per l’accié dels pontifexs del seu
temps. De molts anys en¢a que pensava, com en una obra a fer, contribuir a
valorar i popularitzar a Franca la importancia de ’obra immunologica de Turrd,
acomplerta, durant tot un gran periode historic, entre les parets del Laboratori
Municipal de Barcelona. I per aixd6 m’és extraordinariament grat d’aprofitar ara
Poportunitat que em brinda la Societat de Biologia de Barcelona, tan lligada a la
vida i a I’'obra del gran immunoleg.

Destinades a aquest fi, he reunit les notes soltes que segueixen. Espero tenir
ocasié de convertir-les en una conferéncia, per a iHustraci6 dels bidlegs france-
sos. Si ara, amb tot l'interés de l'inédit, les lliuro amb plaer a la publicacié en
llengua catalana, és amb la intencié d’organitzar més endavant a Paris la con-
‘feréncia a que havia destinat aquests documents, durant el periode de preparacio.



4 J. Y. PISSAREWSKY

II

CONTRIBUCIONS DE TURRO A LA IMMUNOLOGIA MODERNA

Per a comprendre l’estrany concurs de circumstancies que afavoriren Turro
en el progrés de la seva carrera cientifica, cal tornar enrera fins als anys en qué
combatia per primera vegada Metchnikov en el seu discurs, citat abans, de recep-
cié a ’Académia de Medicina de Barcelona.

Turrd, gran estudids, renuncia a fer-se metge, gest inexplicable i extrava-
gant, que sera seguit de molts altres. Impossibilitat, per aquesta rebequeria, d’ob-
tenir el titol, fa de poeta i de periodista Escriu en «El Progreso», de Madrid. La
guerra carlista, en la qual actua com a voluntari liberal, el separa encara més
del cami de la biologia. En retornar a la feina, té la feli¢ inspiracié d’escriure
una Memoria sobre la circulacié de la sang (contraria als principis purament me-
canics, defensats per Marey), que és semiaprovada pel propi Marey. Es en aquest
moment, en qué Jaume Pi i Sufier —pare d’August, que després sera un dels seus
deixebles i coHaboradors més constants i brillants—, defensor entusiasta de les
idees de Turré, en els seus exercicis a la catedra de Patologia general de la Fa-
cultat de Medicina de Barcelona, el crida al seu costat, com a preparador de tre-
balls practics (1883).

D’aquest fet parteix la iniciacié de Turré6 en la Bacteriologia. Comenga amb
investigacions molt interessants sobre les fermentacions (seguia la via marcada
pels treballs de Pasteur i de Duclaux) i sobre els meétodes i resultats d’analisi
d’esputs, treballs realitzats en un petit laboratori instalHat en un vell colomar de
la Facultat. Al mateix temps, acaba els seus treballs sobre la fisiologia del cer-
vell (I, 2), tot perdent hores precioses que dedica a provar combinacions finance-
res —naturalment, sense gaire éxit! — destinades a millorar-se la situacié mate-
rial, no gaire brillant. Les violentes polémiques contra Letamendi (V) en el «Siglo
Médico» daten també d’aquest temps.

En aquesta situacid, els doctors Bartomeu Robert i Mascard, 1i ofereixen un
lloc important al Laboratori Municipal del Parc de Barcelona, que accepta ben
satisfet. Pero per a ocupar-lo cal tenir un titol académic. Es llavors que Turré es
fa rapidament veterinari (!) a I’Escola de Santiago de Compostela, en lloc de
seguir el cami, que sembla més normal i planer, d’acabar els estudis meédics.
Aquest mateix caracter, original i poc confortable, fa que en arribar Turré al
Laboratori Municipal comencin les qiiestions i els xocs amb Ferran, director del
Laboratori, que el separa del servei. Perd, com en el cas de Voltaire:

«Que pensez-vous qu'il arriva?
Ce fut le serpent qui creva!»
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Efectivament, en data immediata, ’Académia de Medicina li obre triomfal-
ment les portes! Despitat Ferran, dimiteix la direccié del Laboratori Municipal,
i és precisament Turrd qui el succeeix en el lloc de director. Al mateix temps,
Fargas, president d’'una important associacié meédica, li encarrega I'organitzacio
d’un laboratori bacteriologic (1893).

Ben situat per al treball experimental, Turré ja no es mou, en més de trenta
anys, del laboratori que dirigeix, si no és per a anar a alguns Congressos, molt
pocs, a Espanya o a Pestranger. Des dels inicis d’aquest nou periode de la seva
vida, el trobem ficat en les discussions de les Escoles immunologiques. Pel que
he dit en el primer capitol d’aquesta memoria, sabem que Turré passa tota la
resta de la seva vida combatent les doctrines immunitaries en voga, i oposant-
los la seva doctrina personal, basada en la magnifica descoberta de I’existéncia
de bacteriolisines en la glandula tiroides, el teixit muscular, I’epiteli renal, les
capsules supra-renals, melsa, fetge, els ganglis limfatics i, finalment, el viteHi de
Pou. Es interessant d’indicar que foren els estudis endocrinologics iniciats per
Turrd, amb un fi solament opoterapic (seguint els treballs de Horsley, Schiff,
Kocher, Marken, Walther, Gomez, etc.), que portaren el jove investigador a aquest
descobriment capital en el camp de la bacteriologia.

El 1896-97 Ramon Turré dicta dues conferéncies remarcables a I’Académia
de Medicina, sobre la manera de preparacié —inventada per ell— de sucs glandu-
lars aplicables a un fi terapéutic. Dono a continuacié un petit resum d’aquests
treballs i llurs conseqiiéncies i aplicacions:

TiroiDINA. — Turrd prova que el suc de la glandula tiroide obtingut per ras-
pat del teixit i compressié de les polpes, s’'oxida en preséncia de l'aire, i que les
substancies actives —ara dites hormones— perden llurs propietats a conseqiién-
cia d’aquestes modificacions quimiques. Per contra, ’extret glicéric dessecat al
buit, després de separar tot el que no s’hagi liquificat per autodigestio, conserva
totalment les propietats de les preparacions actives, la nocivitat cardiaca desapa-
reix, i fins sembla acompanyar-se d’un lleuger augment de la pressié vascular.
Aquesta preparacio facilita extraordinariament I’administracié de Pextracte, in-
corporat a un excipient inert, als malalts amb mixedema, cretinisme, hemofilia,
dismenorrea, amenorrea, clorosi, enanisme, sifilis (augmentant la tolerancia per
la medicaci6 iodica), raquitisme, obesitat i tots els casos d’esmorteiment dels pro-
cessos de la nutrici6 general. Es evident la transcendéncia d’aquests treballs, bé
que el temps, amb el millor coneixement clinic i critic d’aquestes qiiestions, ha
reduit una mica I'ampla llista d’indicacions que Turr6 assenyalava.

NEFRINA. — La preparacid, segons el meétode de Turrd, és practicament igual
que la de I'extracte de tiroide, amb la particularitat que la maceraci6 de les pol-
pes renals no s’ha de fer en glicerina pura, sind en aigua destilada i glicerina,
a parts iguals. La nefrina ha de prescriure’s a una dosi diaria de 3 gr. durant
una setmana —varia, naturalment, la quantitat i la duraci6, segons els casos— en
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els casos d’urémia (com han demostrat més tard els treballs de Friankel i Teis-
sier) i Turré proposa de tractar-hi també determinats casos d’albumintiria i el
mal de Brigth, en la forma de nefritis parenquimatosa.

PANCREATINA ABSOLUTA. — Preparacié analoga. Aconsellable en els casos de
dispépsia, en qué actua pel contingut de tripsina, i en general en la majoria dels
trastorns digestius, la causa dels quals és ben sovint la manca o insuficiéncia d’al-
gun ferment d’origen pancreatic: maltasa, amilasa, tripsina o lipasa. Gracies a la
preséncia d’aquest darrer ferment, la pancreatina absoluta de Turré pot associar-
se a l'oli de fetge de bacalla, augmentant-ne la tolerancia.

Es en aquesta época que Metchnikoff esgrimia un nou argument en la lluita
per a la defensa de la teoria leucocitaria de la immunitat. Es ben sabut que hi
ha espécies, animals naturalment, refractaries a determinades malalties, fenomen
que s’anomena immunitat natural; llur sérum no exerceix cap accié «in vitro»
sobre els microbis de la infeccié: si no és el sérum que mata els microbis, qui
ho ha de fer, sind els leucocits?

Turré deia, amb esperit critic afinat, que en el medi sanguini de I’animal
vivent, els microbis no es trobaven solament en el sérum, siné en el plasma
complet. Formula la hipotesi que les substancies bactericides «in vitro» seguissin
el coagul, en el fons del recipient. Les investigacions de Turr6 sobre la pancrea-
tina absoluta el portaren a pensar en la possibilitat que el coagul sigui digerit
pels ferments d’aquest preparat (tripsina), facilitant I’alliberacié de les substan-
cies bactericides del coagul en el medi liquid. L’experiment el realitza amb sang
de gos, animal refractari al carbuncle, i amb un sérum, en realitat més diluit
que el de I'home, que el del bou i, sobretot, que el del conill, molt pobres en col-
loides organics, per la violentissima retraccio del coagul i mancat de poder bac-
tericida per B. anthracis. Turré demostra que aquest sérum es mostrava molt
actiu després de la digestié artificial del coagul (1898). Aplicant aquest métode
a diferents sérums —humans i animals— normalment bactericides per diverses
espécies microbianes, aconsegui un augment considerable de llur activitat. El
maxim d’activitat s’obté en medi alcali, entre 35 i 40°, excepte per als neumococs.
La memoria corresponent a aquests treballs es publicaA en el «Zentralblatt fiir
Bakteriologie» de 1900, a I’albada del segle! .

Algt remarca la possibilitat que les propietats bacteriolitiques adquirides pel
sérum no fossin degudes a les substancies del coagul, sind als mateixos ferments
digestius de la pancreatina. Per a provar el contrari, Turr6 reprengué els matei-
xo0s experiments macerant simplement el coagul en una solucié salina a I'l per
cent. El suc que en retirava era quasi tan bactericida com el sérum! Faltava
provar, per a desvirtuar la tesi de Metchnikoff, que la mort dels leucocits «in
vitro» no és necessaria per a ’alliberacié de substancies bacteriolitiques i antito-
xines; que en Porganisme vivent pot produir-se el fenomen partint de globuls
també vivents: Turré ho demostra injectant a un lot de conills una solucié iso-
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tonica de clorur sodic a la dosi de 80 a 100 gr. per quilo d’animal: aquests ani-
mals resisteixen la inoculacié de virus carbunclés feta vint-i-quatre hores després.
El mateix éxit obté, mitjancant aquest métode, amb el bacil tific i el vibrié del
colera. Pi i Sufler ho comprova per I'estreptococ de l'erisipela. Aquest procedi-
ment original de vacunacid, desgraciadament —des del punt de vista de I’aplica-
ci6 practica—, no fa altra cosa que recular d’uns dies el moment de presentacio
de la malaltia, ja que una vegada passada I’accié dissolvent de la sal sobre els
plasmes, els animals sucumbeixen fatalment a la infeccid. Aquestes experién-
cies foren plenament confirmades per Makaroff, a Moscou, i per Lumudroff,
a Paris.

A Turrd li restaven encara escrupols sobre la interpretacié dels seus resul-
tats: ¢son solament els fagocits els qui tenen propietats antibacterianes, o soén
també els hematies, i d’'una manera general, tots els elements plasmatics de la
sang? En la primera série experimental, la pancreatina, jno hauria pogut tenir
alguna intervencid en la digestiéo dels microbis? El suc pancreatic, barrejat a una
gota de cultiu de B. virgula, 'aglutina en forma d’esférules, amb fusié con-
secutiva.

La teoria d’Ehrlich, tan combatuda a I’estranger, ;seria tan absurda com tot-
hom pensava? Perqueé, en efecte, no es pot pas considerar com impossible que
tot 'organisme contribueixi a la seva propia defensa contra els microorganismes
invasors i que les propietats antibacterianes de la sang siguin degudes a la ve-
hiculacié dels productes de la secreci6 endohémica dels globuls blancs o roigs,
i als de les secrecions internes o les externes (per reabsorcid) de les céHules de
totes les glandules, de tots els organs i de tots els teixits. Per a ’administraci6
progressiva de vacunes cada vegada més virulents, totes les céHules de I'organis-
me s’habituarien per «mitridatitzacié» a digerir en el cos ceHular, o fora de la
céHula, els cossos microbians virulents i llurs toxines. Es pot comprendre facil-
ment que Turré se sentis pregonament vexat del menyspreu de Besredka que,
segons hem contat en comencar aquestes ratlles, interpretava la tesi de Turré
com una doctrina humoral! Per6é Turr6 no s’acontentava amb esquemes tedrics,
i les concepcions genials es consolidaven una darrera l’altra per la famosa série
de descobertes que anem a exposar tot seguit.

Cap a la fi del 1901 Turré comprova que les «alexines» es troben en la glan-
dula tiroide, el teixit muscular i Iepiteli renal. Si es tritura el tiroide i se’n com-
primeix la polpa, s’obté per centrifugacié o per filtracié un suc transparent, de
color rosat, facilment oxidable, que coagula espontaniament, del qual ja hem
tractat en parlar de la historia de la preparacié de la tiroidina. Cada gram
d’aquest suc fresc, a 37° C. és capag¢ de digerir 75 cgr. de bacil anthracis, en
cultiu gelatinat, en tres dies. Al fons del tub es troba un precipitat gris, mucila-
ginos, residu de la digestid «in vitro». El mateix fenomen pot observar-se amb
altres bacils: proteus vulgaris, coli communis, subtilis i el d’Eberth, i amb menys
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intensitat amb el neumococ. En canvi, el B. diftéric i alguns cocus resisteixen a
P’accié de l’alexina, i fins arriben a destruir-la.

L’accio antibacteriana dels sucs extrets del teixit muscular i de I’epiteli renal
—com la dels extractes obtinguts per Turr6 ’any segiient, partint de les capsules
supra-renals, la melsa, el fetge i els ganglis limfatics— no és pas menys clara.
Aixi, 75 cgr. de B. anthracis sén digerits en vint-i-quatre hores per 1 gr. d’extrac-
te esplénic. Aquest suc, com molts dels indicats, es coagula massa rapidament per
a poder-lo utilitzar comodament en estat liquid, i perd Pactivitat aléxica en
coagular-se, per fixaciéo de I’alexina sobre el quall. En aquestes condicions, pot
fer-se una maceracio en aigua destilada o, millor, en solucié fisiologica, i recollir
la serositat de dissolucid. Llavors s’ha d’utilitzar la serositat corresponent a 1 gr.
de suc primitiu, per fer un calcul comparatiu amb els casos directes.

Poc temps després d’aquestes recerques, Lle6 i Morera, deixeble de Turré,
demostra que també es troben alexines en la meduHa espinal i, en general, en
el teixit nerviés. Un altre deixeble seu obté resultats semblants amb sucs prepa-
rats de visceres de vertebrats de sang freda i fins de meduses i cargols. Final-
ment, Xalabarder demostra les propietats bactericides d’alguns extractes vegetals,
nocio que ha estat represa en data recent per molts investigadors (V. Moubarak,
_-«La gommose bacillaire de Morus alba». Tesi de la Facultat de Nancy, 1935),
i poc temps després, encara, el propi Turrd descobreix que el vitellus de Pou de
gallina és molt bactericida, a condicié de deixar-lo alguns dies en contacte intim
amb la propia albimina. En aquest cas, resulta capa¢ de digerir la meitat del
seu pes de B. anthracis en vint-i-quatre hores, fins en una dilucié en vint volums
d’aigua destiHada.

En tots els experiments citats, els cocci resistien victoriosament a Paccié de
les alexines. Sobre els estreptococs i els estafilococs, semblen actuar les alexines,
per llurs propietats digestives o per llur aglutinina —com ocorre, per exemple,
en la transformacio globular dels bacils del colera o de la tuberculosi. Partint
de la nocié empirica de I’accié depurativa del llevat de cervesa «per os», Turrd
suposa que aquest vegetal inferior elabora una alexina anticoccica, semblant a
Pobtinguda de les fanerdgames per Xalabarder, i es pregunta si el llevat no po-
dria ésser injectat directament tal com es fa amb els sérums, per comptes d’ad-
ministrar-lo per la boca. Realitzat ’experiment en conills, els Sacharomyces eren
fagocitats i desapareixien completament. Ramon Turré prepara, ajudat per Pi
i Suifler, que ja havia provat l’efecte de les injeccions salines contra I’estrepto-
coccia experimental, dos lots de conills, als quals injectaren sota la pell de l'ore-
lla una gota de cultiu d’estreptococ de ’erisipela. En els dies segiients, els conills
del primer lot rebien una injeccié de 10 cc. de llevat, i la malaltia millora des
del quart dia. El lot de comparacié empitjorava de dia en dia. Com a comple-
ment d’aquests experiments, Turré obfé també la proteccid preventiva pel llevat
contra la inoculaci6 intravenosa d’estreptococs.
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Resultats semblants, perdo no tan rapids ni brillants, s’obtingueren sobre els
estafilococs inoculats en les venes o el liquid peritonial. El principi actiu del
llevat no es difon en els liquids inerts, per sota de 55° C. En el tub digestiu, la
solubilitat es facilita per I’accié dels ferments de la mucosa i dels organs ane-
xo0s, i pels de la flora intestinal. {No podria ésser aquest un métode d’atenuacio
de les espécies piogenes per cultiu simultani amb el llevat —s’ha preguntat Ed-
mon Sergent— en vistes a la preparacié de vacunes?

Totes les memories referents a les investigacions que acabem de ressenyar
foren publicades durant I’any 1903, algunes d’elles en coHaboracié amb Pi i Su-
fier. Aquest any fou per a Turré el més fecund de la seva vida, des del punt
de vista de la immunologia. Podem citar, encara, un exceHent Discurs sobre la
immunitat, fet el 1906; perod des d’aquesta data fins a la post-guerra hi ha un
buit complet —almenys pel que ha arribat a la meva coneixenga— en 1’obra bac-
teriologica del savi catala.

Turrd, que ha estat elegit president del CoHegi de Veterinaris de Barcelona,
consagra part de la seva activitat a aquest carrec i a la Direccié del Laboratori
Municipal. Per altra banda, comencga la publicacié del seu sistema filosofic, del
qual m’he permés de fer una lleugera revisi6 critica, des de diversos aspectes, en
el primer capitol d’aquestes notes.

No és fins el 1917 que Turré torna a ocupar-se de problemes immunologics
en un discurs pronunciat a I’Académia Médico-Municipal de Barcelona, titulat
Endemias y epidemias tificas, en el qual, amb idees personals i fets viscuts, posa
al dia aquest tema que havia apassionat el mon meédic barceloni. També expli-
ca a ’Académia de Medicina de Madrid una llicé sobre la immunitat i els fer-
ments defensius, en el Curs d’extensié de la cultura médica, dedicat a la iniciacié
dels metges de la vella escola, en els nous coneixements cientifics.

Dos anys més tard (1919), Ramon Turré comunica a la Societat de Biologia
de Paris les investigacions sobre la Vacunacié anticarbuncosa per l'ovivacuna
amoniacal. Com a conseqiiéncia tardana dels experiments del 1903 sobre lexis-
téncia d’una diastasa bacteriolitica viteHina de iou de gallina, Turré intenta de
fer P’extraccié de 1’enzima, prévia soluci6 dels lipoides de ’ou, batent-lo amb so-
lucié al 50 per 100 d’amoniac del Codex. Sembla, també, que aquest té un paper
semblant, en la digestié de les bactéries, al de Pacid clorhidric en la digestié dels
aliments, completant I’accié de la pepsina. Basant-se en un altre treball antic, ja
citat, sobre la Pseudo-seroterapia pel llevat de cervesa, es planteja el problema
de la utilitzacid d’aquesta altra substancia no especifica, com pseudo-sérum en el
tractament d’animals infectats pel B. anthracis. Per6 I'ovi-sérum injectat als co-
nills a dosis masives, per via hipodérmica, no es mostrava eficag —o només ho
semblava a titol preventiu—, car conferia una subtil immunitat passatgera contra
una contaminacid experimental ulterior pel carboncle. A titol curatiu, contra una
infeccio anterior, I'ovi-sérum es mostrava totalment inactiu. Llavors decidi Turro

4
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injectar petites dosis repetides d’ovi-sérum dotat amb certs caracters de vacuna
(ovivacuna) per la digestié d’un cultiu de B. anthracis durant vint-i-quatre hores.
D’aquesta manera obtingué un resultat altament satisfactori, les conseqiiéncies
possibles del qual no han cridat encara I’atencié del moén cientific.

En aquest temps, Gley, membre destacat de la Societat de Biologia de Paris,
s’interessa vivament pels treballs del savi catala, i és qui li demana —en ocasié
de la publicacié per part de Turr6 del llibre Naturaleza de los fermentos celula-
res (Madrid 1921)— que envii a Paris una série de comunicacions detallades sobre
les investigacions recents, la qual cosa li permet, en la discussid, de defensar les
teories exposades davant dels colegues francesos. Aquestes notes foren llegides
i comentades per Gley en les sessions del 15 de gener, 12 de febrer i 5 de marg
de 1921. Heus aqui les dades fonamentals sobre aquestes noves investigacions de
Turrd, que —tot i el padri, tan iHustre com l’autor— tampoc no trobaren entre
nosaltres el ressd que llur gran importancia mereixia.

En les experiéncies anteriors sobre 1’ovi-sérum i 'ovivacuna s’havia compro-
vat I’efecte beneficiés de I’amoniac en l’activitat de ’enzima bacteriolitica de I’ou
sobre el B. anthracis. Jobling havia demostrat que P’acci6 de la tripsina i les leu-
coproteases sobre els microbis i els séerums es deu a la quantitat d’acids grassos
i de sabons dissolts en els sérums i fixats pels microbis. Per a dissoldre i saponi-
ficar els greixos, Jobling aconsellava una base alcalina diferent i més débil que
la utilitzada per Turré en els seus experiments: el cloroform. Turré decidi uti-
litzar-lo, per extreure en estat quasi pur les bacteriolisines dels teixits que s’ha-
vien demostrat amb propietats antimicrobianes en la série memorable d’experi.
ments del 1900 al 1903.

EXTRACCIO DE LES LEUCOLISINES PEL METODE DE TURRO. — Es provoca en el gos
la formacié d’un abcés en el baix ventre. Els globuls del pus sén recollits en el
periode de maxima agudesa. Es renten tres vegades seguides amb aigua destiHa-
da, i decantacié immediata. Es deshidrata la massa leucocitaria, mitjangant I’a-
cetona; filtrat, dessecaciéo al buit i polvoritzacié. Llavors es redissol en aigua
destilada, salada a 1’1 per cent, a raé d’l gr. per 20 cc, i s’agita durant quinze
minuts; s’afegeixen 30 a 40 gotes de cloroform, es tapa, s’agita una altra vegada
i es deixa I’emulsid a I’estufa, durant dotze hores. Passat aquest marge de temps
Pautodigestié de ’emulsié és total, segons indiquen les valoracions, practicades
cada hora, de l’activitat bacteriolitica de \a preparacio, que adquireix al mateix
temps la maxima estabilitat. Centrifugada aquesta preparacid, es recull I’extrac-
te, que és un liquid clar i transparent, dotat al mateix temps de propietats bac-
teriolitiques i amilolitiques: 1 cc. d’aquest extracte dissolt en 1 cc. de sérum fisio-
logic digereix 1 gr. de B. anthracis en menys de vuit hores, i hidrolitza un pes
equivalent de glucogen en vint-i-quatre hores, a 35-40° C.

L’activitat de les leucolisines obtingudes pels métodes de Buchner o de Gen-
gou o pel de les maceracions salines és molt més baixa que pel meétode de
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Turr6. En canvi, les preparades amb leucocits procedents directament d’exudats
pleurals o peritoneals s6n més actives. L’extraccio pel mateix métode dels ferments
purs del teixit muscular, de la substancia nerviosa, del pancreas, del cos tiroide,
del fetge, dels ronyons, dels ganglis limfatics, de la mucosa intestinal, del teixit
pulmonar, dels testicles, dels ovaris, etc., en termes generals consisteix a preparar
inicialment «sucs» d’aquests teixits. o organs complexos, segons el métode (ue
hem explicat abans. Aquests extractes son immediatament deshidratats per I’a-
cetona, i la resta de les operacions es fa seguint les normes indicades per a la
preparacio de la leucolisina. Hi ha, pero, petits trucs de técnica que és necessari
de saber per a arribar a preparar un extracte actiu: per exemple, per als sucs
molt rics en greixos, com el fetge o la substancia nerviosa, cal augmentar la
quantitat de cloroform’ de la barreja, fins arribar a 45 per cent i associar-hi de
4 a 6 per cent d’¢ter. Per a 'extraccié de la diastasa del tiroide, en canvi, no és
indispensable la preséncia de cloroform, perqué la preséncia de iode afavoreix
la saturaci6 dels acids grassos.

Els ferments extrets pel meétode de Turré d’aquests teixits diversos, tenen,
no cal dir-ho, diferéncies essencials en la manera d’actuar sobre els diferents
compostos organics (greixos, albumines, amilacis) o sobre les variades espécies mi-
crobianes. Per exemple, I’extracte diastasic del pancreas digereix molt rapidament
el mido cuit, menys rapidament el midé cru, i menys rapidament encara el glu-
cogen; actua amb més forca sobre el B. anthracis atenuat (vacuna Pasteur) que
sobre el virus mortal. Davant d’aquest bacil, I’extracte de muscul del molto és
més actiu que el del gos o del conill. El vibrié coléric és aglutinat molt facil-
ment, prévia una transformacié global, per tots els extractes indicats i, al con-
trari, el bacil de Klebs-Loffler o el d’Eberth sén atacats molt tardanament,
excepte en el cas de l’extracte hepatic, i també, pero0 amb menys eficacia, per
Pextracte de teixit renal. Turrd preconitza de continuar aquesta experimentacioé
comparativa, a fi de determinar quina bacteriolisina especifica caldra inocular
preventivament o terapéuticament, en cada malaltia.

L’altim_treball de Turré publicat en llengua francesa data del 1923, tres
anys abans de la seva mort. Es una tesi contra el nostre estimat Besredka —sem-
pre!—, que sostenia encara la inexisténcia de mecanisme de defensa local no leu-
cocitaria contra els microbis. Ja hem dit que Pfeiffer, injectant un cultiu de vibrié
coléric en el peritoneu d’un animal vivent, havia observat una transformacié glo-
bular dels bacils per la influéncia de I'exsudat de la mucosa. Més tard, féu Pi
i Sunyer la segiient experiéncia: posat en descobert i seccionat I'uréter d’un gos,
al qual s’adapta una canula de vidre per a recollir ’orina que flueix, s’injecta a
la substancia cortical del ronyd corresponent, immediatament per sota la capsula,
un cultiu molt dens de vibrid coléric: es produeix, primer, una inhibicié secreto-
ria lleugera i passatgera, i es reprén, després, la produccié urinaria normal, pero
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es troben a l'orina bacil virgula en transformacié globular i alguns en ple perio-
de de fusio.

Parellament, Turrd, amb la coHaboracié de Domingo, planteja en defensa de
la doctrina de la immunitat local d’origen histic, la meravellosa demostracié que
segueix. S’injecta per via traqueal a un lot de sis cobais 0’5 cc. de bacils tifics
emulsionats en solucio salina —al voltant de vuit milions de bacils—, emulsio
mantinguda durant mitja hora a I'estufa a 56° C. La injeccié d’aigua salina pura,
utilitzada com a control, produeix en aquestes condicions una lleugera hiperémia
local que desapareix en sis hores. En canvi, la injeccié de I’emulsié microbiana
produeix una congestié greu de la mucosa bronquial, amb localitzacions esclero-
ses analogues a les de la broncopneumonia tipica. Aquestes lesions estan consti-
tuides per acumulacions de mucositats bronquials coagulades i precipitades per
P’acci6 de les toxines endodigestives o exodigestives bacilars, i per bacils morts
bacteriolitzats per I’accié dels exsudats de la mucosa. L’examen microscopic repe-
tit d’aquests exsudats mostra amb tota claredat la vacuolitzacié progressiva dels
cossos-baciHars, d’hora en hora, la fusié en el segon dia, i aviat, lur desaparicio
completa. Com a complement de I’expériéncia pot injectar-se novament, cap al
noveé dia, o més tard, una segona dosi igual d’antigen als mateixos cobais; es
constata en els productes de secreci6 de la mucosa bronquial una activitat bacte-
riolitzant doble; és a dir, ens trobem davant d’un veritable fenomen de vacuna-
cio. A partir d’aquest moment és extremadament facil de dosificar amb exactitud,
dia per dia, la proporcié d’aglutinines en les mucositats o en la pulpa de teixit
pulmonar, per una banda, i en la sang, per l'altra. I s’observa que les aglutinines
de Paparell respiratori van disminuint a mesura que passen a la sang, que al
principi no en conté en absolut. Es evident que pot afirmar-se, com ho fan els
autors, «que la lisi dels bacils tifics en la mucosa bronquial i en Pextracte de tei-
xit pulmonar no depén ni de la fagocitosi, ni de I’accié6 de leucoalexines o hema-
toalexines, sin6 de ferments locals d’origen ceHular: les aglutinines i les bacte-
riolisines produides en el propi teixit, i que el defensen contra I’agressié per
Pantigen.

Es interessant de remarcar que l'iHustre professor Nello Mori, director de
PInstitut de Microbiologia de la Facultat de Medicina de Napols —que no sembla
pas haver conegut a temps els treballs de Ramon Turr6—, arriba per camins di-
ferents a conclusions semblants, i fins les depassa: arriba a proposar, com a trac-
tament de malalties d’etiopatogénia molt variada, la injeccié de pseudovacunes
i pseudo-sérums obtinguts de maceracions de feixits de les regions malaltes. Es
autor, especialment, d’'un métode d’Isopathinoterapia del Cancer, presentat per
primera vegada, I’any 1931, al Segon Congrés Nacional de la Lliga Italiana con-
tra el Cancer, i que, malgrat els resultats clinics clarament esperan¢adors, no ha
rebut, evidentment, P’acolliment que mereixia i no s’ha difés per fora de la fron-
tera de la provincia de Napols.
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Abans d’acabar aquesta exposicié, massa rapida i succinta, de I’obra immuno-
logica de Turrd, cal remarcar que, segons el bioleg catala, la idea de Pasteur refe-
rent als loci minoris resitentiae naturals en 'organisme és inacceptable: el cos
no és una fortalesa impenetrable normalment als gérmens patogens. Al contrari,
és amplament obert a la contaminacid, i els subjectes dotats hereditariament —te-
ratoldgicament, quasi podriem dir— de regions amb immunitat local feble, sén
fatalment condemnats a sucumbir a la infeccid, tard o d’hora. Si el cos no ela-
bora en cada teixit els multiples productes quimics que el defensen, es conver-
tira en un veritable brou de cultiu i es dissoldra, en diferents llocs, per autodi-
gestio: fet que constitueix el caracter més tangible de la mort. Segons aquesta
concepcio, la mort apareix quan un grup prou important de céHules ha estat in-
hibit de les funcions defensives per les toxines microbianes (o d’altres grups
ceHulars). Aixi, Roux i Nocard han demostrat que el virus atenuat del carbuncle
simptomatic, inoculat a la trama muscular, no és actiu siné a condici6 d’una irri-
tacié prévia per la injeccié d’acid lactic, producte natural del metabolisme mus-
cular o d’un caustic mineral. Turrd explica per aquest mecanisme el fet, ben
conegut de tothom —no tant, pero, la primera vegada que ell ho afirma— que en
les operacions quirurgiques, a més de procurar evitar en tot el possible els trau-
matismes, una bona asépsia és sempre preferible a I'is d’antiséptics. Per altra
banda, es pregunta si en els teixits irritats no es pot arribar a establir un mi-
crobisme latent, quan els ferments elaborats pels teixits no sé6n prou actius per
a matar les bactéries locals, perd poden atenuar-les i enquistar-les. «<En el que es
refereix als individus que s’han infectat de blennorragia i que es donen com a
guarits —escriu Turr6—, no considero pas absurda I'antiga férmula de Ricord,
per reproduir-la sense necessitat d’un nou coit impur.»

Heus aqui, per a acabar, com podem resumir, prenent les seves propies pa-
raules, els punts essencials de la doctrina immunologica de Ramon Turré, tal
com la concebia cap a la fi de la seva vida: .

a) Els ferments que ataquen les substancies quimiques que componen el
cos bacterial s6n els mateixos que digereixen les substancies d’igual o semblant
composicié6 quimica que entren a l'organisme per via parenteral. Sén especial-
ment ferments hidrolitzants: proteases, invertases (que ja havia assenyalat Ab-
derhalden), amilases, lipases, etc., elaborades per tots els teixits de ’organisme.
En aquest aspecte, la defensa microbifana no seria pas un fi, sind el resultat
natural de les propietats diastasiques dels elements ceHulars: una forma parti-
cular dels processos de nutricid.

b) Resulta inadmissible la hipotesi de I’especialitzacio dels leucocits polinu-
clears, o de cap altre tipus ceHular, en el sentit de la producci6 dels ferments
apropiats a la destrucci6é bacteriana.

c) Cal prosseguir les recerques —iniciades pel propi Turr6— per a determi-
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nar quin és el teixit productor de ferments actius enfront de les diverses espécies
bacterianes.

Si aquesta doctrina, d’una lucidesa extraordinaria, no ha estat rebuda. espe-
cialment a l’estranger, amb I’entusiasme que mereixia, si les investigacions ini-
ciades per Turr6, en un camp absolutament nou i amplament prometedor, no
han estat prosseguides després de la seva mort... és que veritablement hem de
desesperar de la inteHigéncia i de la lleialtat dels savis de la nostra época!l Des
de la tomba profunda, sota el pes de la terra i de la ingratitud humana, Ramon
Turré —pobre crani momificat, de front alt i bells cabells blancs— ens mira amb
severitat, per les orbites buides.
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