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VALORACION DE LA VACUNA' ANTITIFICA

Por NESTOR MORALES VILLAZON y DORA ESTHER GIOVANNETTI

Con el titulo de “Problemas de la vacuna-profilaxis” el Profesor

arlinfanti, publicé en el mes de julio de 1048, en la revista “Far-:
maleta” de esta capitaI, un interesante articulo en el que entre otros -
on; reptos dice lo siguiente: “A pesar de [a difusién siempre creciente -
de i s vacunas bacterianas, no se puede sostener que la practica de su

< iccién y titulacién haya alcanzado hasta ahora precisién satisfac-

- ", Manera de pensar con cuya esencia, estan de acuerdo la mayoria
de los investigadores y que ha motivado, no pocos intentos por encon-
trar un método que permita medir su eficacia, de suerte que al llegar
» manos del médico, ofrezcan el maximo de garantia apetecible.

1 tnico que se podria objetar a lo dicho, es que este recurso tera-
pu.. 20, que tantas ilusiones hizo nacer, lejos de general-izarse, cual
presentia el sabio italiano, ha perdido casi totalmente su antiguo pres- -
tigio. Varias de ellas.como: la antigonococcica, la antiducrey, 1a anti-
colibacilar, sélo son un recuerdo histérico y apenas si unas pocas
ronservan la confianza de los clinicos. _

Las sulfanilamidas y los antibiéticos, Jas han reemplazado y ce
han impuesto gracias a dos factores: el entusiasmo despertado por su
accién curativa v la gran propaganda de las firmas productoras, que
les atribuyen y_i'r.l'udgs casi milagrosas y las preconizan como panacea
universal para cuanta dolencia sufre el género humano.

Es segtiro que con el correr de los anos, esta excesiva confianza y
este loco entusiasmo se moderaran, quedan&o limitados a sus verda-
deras proporciones, que son: acciéon maravillosa en ciertos enfermos,
resiﬂtados mediocres en otros y, en no pocos, fracasos absolutos. Cada
dia se multiplican_ los casos en los .que no producen efecto o _Ios que,
después de un primer momento en que una mejoria fugaz hace nacer
‘esperan'zas, luego se agravan, porque la infeccién deépués.de 'Ios dias
de tregua, vuelve mas temible que antes. Un distinguido clinico e in-
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cansable estudioso, el Dr. Gerénimo Pandolfo, me dijo en varias oca-
ciones que en los enfermos por él tratados con cloromicetina en el Po-
liclinice Musiz, con diagnéstioo de dotinenteria, las residivas y recaf-
das fueron de frecuencia desconcertante y la tnica forma como pudo
vencerlas, fué asociando al tratamiento por el antibiético, la vacuna
antitifica. La primera seguramente por su accién bacteriostatica fre-
na la infeccién e impide Ta septisemia, momento en el que apro-
vechando que las defensas orgénicas, se encuentran en mejores condi-
ciones para generar anticuerpos, entran en escena los que ha hecho

nacer Ia vacuna y aseguran Ia curacién.

Entre las bactericidas quimicos y los bzologicos creo (ue no_ tar
daré en darse a las vacunas el Tugar que les corresponde. Unos y otros'
trenen dlferente manera de obrar Los prnmeros destruyendo aI agente

P 3 A va Aea Az nembiarra g
g"n,os estz.mLIanuo la génesis c!c Tos a“tmucrpm defensivos, gue po-

nen a cubierto al organismo del microbio ofensor. Estos dos Tecursos
lejos de excluirse se complementan los primeros frenan al mxcrobno
patégeno, permitiendo a I economia - -movilizar elementos pI‘OpIO.:"
para Lbrar 1a hatalla: ‘por la VI&a v si, en este momento draméatico las -
vacunas acuden con el ejército de réserva que han generado por su
accién -estimulante sobre la médula osea, el reticulo endotelial v Tos:
elementos. leucocitarios, es de presumir (ue la victoria serd de los
que Tuchan ;Sbr arrebatar victimas a la muerte.

No debemos olvidar que, con alarmante frecuencia los investiga-
dores, anuncian haber descubierto cepas resistentes de este o aquel
microbio, que ya se suponia vencido. Las razas de bacilo de Koch
con esta caracteristica que, se estimaba definitivamente barrido por- -
la estreptomicina del cuadro de las afecciones fatalmente mortales,.
parece Cme no perdoha a sus victimas y estadisticas recientes, nos
indican que son muy' contados los casos de curacién definitiva, pues-
la mayoria perecen 0 To que ‘es peor, quedan por el uso del anti--
bistico con secqelas tan graves, que son cien veces peores que la-’
propia muerte.

Con el estafilo pasa cosa igual. Hace afios que con un colaborador-
[lamamos la atencién sobre la frecuencia de los enfermos con lesiones
pibgenas de la piel, que habian resistido sin ningfin beneficio a:
millones de unidades de penicilina y hace poco que el Dr. Cefréngolo‘
y colaboradores, nos han hablado de Ia resistencia ‘del mismo germen-
a varios antibiéticos.

Un.eminente investigador americano, el Dr. Meyer, de Ia Stan-

ford Foundation, con el que en el pasado mantuve correspondencias-
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epistelar, con motivo de la peste de los roedores, en articulo postrero
publicado en la prensa cientifica de su pais dice; haber comprobade
que existen razas de bacilo de Yersin resistentes a los antibiéticos,
que si [legan a generalizarse, pIantearian uno de los graves proI)Ie—
mas de higiene ptblica. Como consecuencia practica. de lo dicho, se
impone la recomendacién de que no se debe, por inmoderado afan
de modernismo, olvidar elementos curativos que quizés sean mas efi-
cientes de lo que genera]mente se cree.

En nurierosos congresos internacionales, conlerencias de ndolé

©®

técnica e iniciativas oficiales, se ha inten tad dar solucién practic
al problema de la titulacién de las vacunas I)a.c’ferlan;as, entre las que
ocupa lugar de preferencia la antitifica, no sélo” por su gravitaciéﬁ
universal, sino por que esta lejano el dia en el que se puedan domi-
nar los Lmtpq rurales, donde es practicamente imposible suministrar

DTO QY 2 £}
T T7
el problema de los porta-

aguas depuradas. Como por otra parte,
dores, por el momento es irresoluble y constituye pellgro permanenté
de nueves focos, es de necesidad imperiosa acudir a Tas medidas pro-
filacticas que hagan inmune a Ia poblacién y eviten fos extragos
que puede causar el bacilo de Eberth.r

La eficacia de esta vacuna no se discute; las estadisticas con la
severa elocuencia de los ‘numeros nos enseiian que, en los conflictes
bélicos del pasado, la tifoidea fué la mejor aliada de los ejércitos
enemigos. Las })ajas que se le debieron, fueron siempre bastante ma-
yores que las ocasionadas por el adversario. Pero desde 1914, en que
por primera vez se usé en gran escala la vacunacién preventiva, Ias_
cifras han »caml)iado radicalmente y tanto en [a primera, como en [a
S'egunda guerra mundial, pocas han sido las victimas de la tiloidea,

Desgraciadamente se carece de un método que permita, gracias
a técnicas adecuac{jas, medir la actividad inmunitaria de vacuna. Una
de las causas que mas ha influido para semejante hecho, es que no
existe entre los animales de laboratorio ninguno, en el que se pueda
reproducir Ia infeccién con los mismos caracteres que en la especie
humana, de suerte que se carece de uno dé los recursos mas valiosos
de natologia comparac[a. Otra, ha sido la gran variabilidad en la
virulencia de lag cepas, y hasta hace poco tiempo era practicamente
imposible contar con una que diera siempre el mismo resultado. Por
suerte este escollo estd superado desde los estudios de. Félix y Pitt
sobre el antigeno Vi y especialmente por el conocimiento de las

colonias iridisentes y la variante P.
Carlinfanti propuso, basado en investigaciones propias y en las
de Frangi y Cavalli y de acuerdo a Ia ley de pt\obabilidades de Laplace
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Guas, un método para esta medicién, que consiste en inmunizar lotes
més o menos numerosos de lauchas con tres dosis de vacuna vy, ocho
dias después de la dliima, hacer la inyeccién infectante con varias
dosis minimas mortales del germen virulento.

La eficacia de la vacuna se deduce del niimero de animales que
resisten a la prueba. Este método, ingenioso y exacto, es demasiado
embarazoso en la practica corriente de laboratorio, primero por que
obiiga a calculos relativamente compiica&os y ;Iuegvo demanda un cre-
cido ntmero de animales, lo que le hace bastante oneroso.

Otro método, es el que se sigite en la Escuela de Posgraciuados
de la Marina de los Estades Unidos y gque se publicé en el volumen
66 namero 25 de 1051 del Public Health Raports. Le consideramos
aceptable, pero requiere una instalacién amplia y técnicos especiaL
menie entrenados.

Por nuestra parte, ensayamos mn métode manual, gue aungue
carece de la exactitud de los otros, tiene el suficiente para su empleo

préctico.

Meéiodos v técnica

Empezamos por estabilizar la virulencia de Ia cepa T y 2 de
gran contenido de variante P de antigeno Vi; para lo que mediante
el aislamiento de colonias de acentuada iridisencia amariHa, se Iogré
el resultado buscado, de suerte que fué posible determinar la muerte
del 100 % de las lauchas inoculadas por via intraperitoneal, con
25.000.000 de gérmenes. Guardando la cepa en la heladera y en tubos
cerrados a la lampara, se ha podido comprobar que la dosis Ietal se

conserva sin alteracién por varios meses.

al . r_ .
Cantidad minima mortal

De inmediato nos dedicamos a buscar la d_osis minima mortal,
para lo que sesenta lauchas se dividieron en tres lotes de veinte cada
una, inoculdndolas por via intraperitoneal respectivamente con; 150 —
100 y 50 millones de gérmenes. A las 24 horas murieron todos los
animales. Semejante resultado probé que las cantidhdes estaban pér
encima del término buscado. En una segunda experiencia, a ntimere
tgual de animales, se infects con 50, 25 v 20 millones. Las qu>e reci-
bieron la primera dosis murieron en las 24 horas, con la sola dife:
rencia que con la segunc[a, tardaron algo més, mientras que de las del
lote de 20 millones, sélo murié el 30 %. En consecuencia la dosis

éptima elegida, fué Ja de 23 millones.
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Inmunizacion

Resuelto este punto, se tomaron 4o lauchas que por via subcu-
thnea, recibieron con cuatre dias de intervalo 50— 100 ¥ 200 millo-

nes de gérmenes muertos por el formol.

Inoculacidn, infectante

Ocho dias después por via intraperitoneal, recibieron una mitad
cincuenta y la otra cuarenta, dosis minimas mortales. Del primer
lote sobrevivieron seis lauchas, es decir el 15 % y del segunde ocho,

que representa el 20 %. Diez lauchas de control, con una dosis mi-

En una segunda experiencia se utilizaron 30 y 35 dosis mini-
mas, pero a pesar de que el nimero de las que resistieron fué bas-
tante mayor, nos pareci6 que las pérdidas eran atn demasiado

e;[e-\/-al—,l]a s.
Experiencia final

En el mes de septiembre, se dié comienzo a la inmunizacién clk
otras cuarentas lauchas en la forma que anteriormente se ha detallado
v, ocho dias después de Ia vltima, una mitad se inoculé con veinti-
cinco y la otra con veinte dosis minimas mortales. Los animales re-
sistieron a Ia pfuel)a sin una sola pérdida, mientras las de control
murieron todas. Fn consecuencia se puede fijar en veinte dosis, las

que resisten los animales vacunados.

Conclusiones

Como medio practico para apreciar el valor profilactico de la
vacuna elaborada en el Instituto, se podria aceptar la resistencia de
los animales inoculados, a veinte dosis minimas mortales.

Toda partida de vacuna, antes de ser entregada al pﬁb]ico, de-
beria ser controlada en su eficacia, midiendo la resistencia de las
Tauchas a veinte dosis infectantes.

Si bien no se ha podido obtener 50 6 60 unidades de resistencia,
como algunos investigadores extranjeros, es p‘osible que el hecho se
deba a que la raza de lauchas que existe en el Instituto, tenga menor

capacidad .para generar un alto nivel de inmunidad.



