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Vacunacion antipestosa experimental con
bacterias vivas

Por E. SAVINO v B. ANCHEZAR

Kl problema de la vacunacién antipestosa ha adquirido ultima-
mente singular interés principalmente a raiz del empleo de bac-
terias vivas por Girard y Otten. Con el objeto de contribunir al co-
nocimiento de este problema, presentamos este trabajo sobre los

resultados obtenidos en la vacunacién antipestosa experimental del
cavia con las cepas E. V. de Girard y Tjiwidej de Otten

ANTECEDENTES

Lios ensayos de vacunacién contra la peste con bacterias vivas se
recontan al afio 1899 en que Pfeiffer y Dieudonné inmunizaron mo-
nos por inoculacién de cultivos de peste atenuados en su virulencia
por calentamiento a 50°C o por el agregado de pequefias eantida-
des de fenol. Los resultados obtenidos por estos autores demostra-
ron que la vacunacién no habia conferido ninguna inmunidad a los
animales. También vacunaron monos por inoculacién de pequenas
cantidades de un cultivo méas virulento que el anterior pero los
resultados tampoeco fueron satisfactorios.

Yersin y Carré (1900) aislaron de cultivos viejos de peste  colo-
nias de bacterias cuyos cultivos inoculados a ratas las mataban en
un 20 9% ; los animales que sobrevivian a la vacunacién eran resis-
tentes a la infeccién pestosa. También vacunaron 18 monos con un
cultivo que mataba del 40-50 %, de las ratas, sin que los monos pre-
sentaran mayores molestias por la vacunacién. Yersin, con una
lanceta se inoctld él mismo estos microorganismos de peste de vi-
rulencia atenuada; no presenté ninguna reaccién local ni ganglio
y sblo tuvo el 2¢ dia un lijero decaimiento con fiebre. Yersin traté
de aplicar su vacuna al hombre en China; pero la resistencia ob-
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servada por los habitantes y la corta duracién del brote de peste
le lmpidid realizar este ensayo.

Albrecht y Gohn (1900) vacunaron ecavias, ratas grises y monos
con cultivos de peste de virulencia atenuada, pero los resultados
obtenidos permiten deducir que la vacuna empleada era poco eficaz.

Kolle y Otto (1903); Kolle, Hestch y Otto (1904), utilizaron la
vacinacién experimental dos cepas: una atenuada espontdneamen-
te y ofra cepa atenuada artificialmente que, como la anterior, era
patégena para el cavia. Estos mismos autores emplearon la cepa
« Maassen V » obtenida por desarrollo de un cultivo de peste a una
temperatura 40-41°C . Esta cepa que era avirulenta para el cavia,
inmunizaba cavias y ratas contra la infeccién pestosa.

Strong (1906-1908) realizé ensayos de inmunidad antipestosa ex-
perimental con bacterias vivas empleando las cepas « Maassen alt»
v « Maassen V ». Primero ensayé la vacuna en cavias y monos (Cy-
nomolgus philippinensis) y més tarde la extendié al hombre inocu-

culando a 200 personas.

Pirie (1927) ensay6 bacterias vivas en la vacunacién experi-
mental en gerbos (G. lobenguloe).

Girard (1931) estudié el poder vacunante de una cepa de peste
avirulenta (cepa Pecha) y observé que no conferia ningtn grado
de inmunidad al cavia. Este mismo autor public, en 1932, los pri-
meros resultados obtenidos en la vacunacién de cavias por bacte-
rias vivas de P. pestis con el empleo de la cepa B. V. BEsta cepa
conferia inmunidad al cavia atn después de tres meses de vacuna-
dos, mientras que la vacuna Haffkine o la cepa E. V. muerta por
calor, iodo, fenol, formol o éter, no conferia ninguna proteceién
a estos animales. En el afio 1934, Girard y Robic comunicaron sus
resultados a la Academia de Medicina de Paris. Lia cepa B. V. fué
aislada en Tananarive (Madagascar) en 1926 de un caso mortal
de peste ganglionar, se atenud espontdneamente por siembras men-
suales en agar durante 5 afos y por desarrollo a una temperatura
de 18-20°C. Una vez desarrollados los cultivos eran conservados en
heladera.

Otten (1934) estudié el poder vacunante de una cepa aislada de
una rata pestosa encontrada muerta, en Tjiwidej, en el altiplano
occidental de Java. Esta cepa después de ser pasada por rata ¥y
conservado el cultivo de agar, después de 4 meses perdié por com-
pleto su virtlencia.

Girard (1935) publicé los resultados obtenidos en Madagascar
en la vacunacién del hombre por la cepa E. V., la técnica seguida
en la preparacién de la vacuna para uso humano y su fiscalizacion.
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Llama la atencién el autor, sobre el hecho que la inoculacién intra-
peritoneal al cavia, provocd en el 5° 6 6° dia la aparicion de peqgue-
fios nédulos en higado y principalmente en bazo; esta formacién de
cardcter inflamatorio seria provocada sélo por aquellas cepas de
P. pestis de virnlencia atenuada y caracterizadas por poseer poder
vacinante.

Otten (1935) publicé los resultados obtenidos en la vacunacién
antipestosa del hombre por bacterias vivas y estudia el poder inmu-
nizante de las variantes « S» y « R» de la cepa Tjiwide]. Encuen-

la forma « R ».

En 1936, De Vogel hace referencia a algunos aspectos de la va-
cunacién antipestosa, en Java, por bacterias vivas y por el empleo
de la cepa de P. pestis estudiada por Otten.

Otten (1936) examiné los resultados sobre la vacunacién experi-
mental de cavias y ratas grises por la cepa « Tjiwidey ». Inmuniz
estos animales por inoculacién stbeutdnea (3 inoculaciones a una
semana de intervalo) de 1/50, 1/10 y 1/5 de cultivo en agar res-
pectivamente. El 80 %, de las ratas grises y el 90 % de los cavias
sobrevivieron a la vacunacién. Después de la 3er. semana de la
altima dosis inmunizante, determing el grado de inmunidad inocu-
lando 1 ml. de una dilucién 10— de un bazo de rata muerta por
peste. Vacund también cavias por inoculacién de 1/5 a 1/1.000 de
cultivos en agar y el 90 % de los animales vacunados sobrevivieron
a la infeccién pestosa. Otten también estudié la cepa E. V. y ob-
servé que aproximadamente el 20-30 9, de los cavias inoculados
intraperitonealmente con 1/3 de cultivo de agar murieron a con-
secuencia de la vacunacién. Lia mortalidad por peste en las perso-
nas vacunadas con la cepa Tjiwidej fué un 20 % menor que en los
no vacunados; sin embargo, las cifras no parecen ser significativas
en lo que se refiere al ntumero de casos de peste pulmonar en vacu-
nados y no vacunados. Lia vacunacién se practicé en personas ma-
yores de 1 afio, a las que se inoculd 1/10 de cultivo de agar hasta
los 13 afios, v 1/5 (3.000 millones de bacterias) para mayores de
13 afios.

Girard y Robic (1936) hicieron notar que la mortalidad por
peste en Madagascar se redujo en 2/3 en los vacunados en relacién
a las personas que no fueron vacunadas y no hubo ningan caso de
peste pulmonar en vacunados, mientras que se registraron 17 en
los no vacunados. Lios casos de peste en individuos vacunados pre-
sentaron la particularidad de que la septicemia fué menos frecuen-
te que en los casos de peste en personas sin vacunar; en 10s gan-



Dbre. 1939

VACUNACION ANTIPESTOSA EXPERIMENTAL CON BACTERIAS VIVAS 125

glios habia tan poca cantidad de bacterias que en el 50 9% de los
casos sélo se pudo demostrar la presencia de P. pestis por el método
de la inoculacion al cavia.

En el trabajo que publicé Girard en 1937 hace notar la impor-

tancia del foco de peste de Madagascar donde, en quince afios (des-
de 1922), hubo alrededor de 20.000 casos mortales. En 5 anos de
aplicacién al hombre de la vacuna E. V. han vacunado alrededor
nillén de personas.
Sokhey y Maurice (1937) estudiaron la vacunacién experimen-
tal en el ratén blanco por bacterias vivas y muertas al calor de 15
minutos a 55°C. Los autores de este ensayo emplearon una misma
cepa de P. pestis virulenta que utilizaron como vacuna una vez
muerta por el calor; por otra parte a un cultivo de esta misma cepa
lo hicieron avirulento después de 60-70 pasajes semanales en agar
a 37°5C 6 por cultivo en caldo durante 10 pasajes semanales 2
37°5C. Hste cultivo una vez atenuado no maté al ratén blanco cuan-
do se inocularon 1.500 millones de bacterias por via venosa. Los
autores llegaron a la conclusion de que la vacuna muerta por el
calor tiene un poder vacunante superior al de las bacterias vivas.
Ademés sostienen que por calentamiento de 1 h. a 60°C se destru-
ye casi por completo el poder antigénico de la vacuna.

Girard (1937) estudié la vacuna E. V. y Tjiwide], y sostiene que
la primera confiere al cavia una inmunidad més sélida y durable; en
cambio, si el experimento se realiza con ratas grises la vacuna de
Java es superior en su accién protectora. En 600.000 aplicaciones
al hombre de la vacuna sélo en dos casos observé un absceso del
pequeiio nédulo subcutdneo que aparece en el sitio de aplicacién
de la vacuna y que se reabsorbe en 15 dias; en otro caso observa
una marcada reaccién general con temperatura de 40°C durante 2
dias v estado de confusion mental. Estas 3 reacciones se produje-
ron en sujetos de origen europeo y de edad avanzada. Girard sos-
tiene que por efecto de la vacunacién ha disminuido el ntimero de
casos de peste ganglionar susceptibles de dar complicaciones pul-
monares. También consiguié proteger cavias, contra inoculacién
traqueal de peste virulenta, mediante la inoculacién o instilacién
ocular de la vacuna E. V.

Girard (1937) recalcd la relacién que existe entre el poder va-
cunante de la cepa E. V. y la formacién de nddulos en el bazo de
los animales inoculados. También dié detalles sobre las reacciones
provocadas en el hombre por inoculacién de la vacuna E.V. y da-
tos sobre la disminucién de la peste en Madagascar por aplicacion
de la misma vactna. Estudié en el mismo trabajo el poder protec-
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tor conferido a los cavias por el empleo de otras tres cepas de P. pes-
fis de virulencia atenuada: Rasoa, Peyroutou y la cepa Rainizana-
kolova. Y concluye que la primera no es muy buena como vacnnan-
te, la segunda es algo méas virulenta que la E.V. pero inmuniza
bien al cavia y rata. La cepa Rainizanakolova la emplea wmnida a
la E. V. para la produccion de suero antipestoso en caballo.
Bablet, Girard y Robic (1937) realizaron el estudio andtomo-pato-
l6gico v la evolucién de las granulaciones que aparecen en el baz
higado de los cavias inoculados intraperitonealmente con la ce-

Plrle (1938) confirmé el poder protector que confiere a roedo-
res la vacunacién con bacterias vivas por medio del empleo de la
cepa E. V.

Anchezar (1938) realizé el examen bacteriolégico de la cepa E.
V., la marcha del proceso infectante y la permanencia de la infec-
cién experimental en cavias. Determiné la presencia de la bacteria
(cepa E.V.) en ganglio, sangre, bazo, medula 4sea y absceso de
inoculacién de los animales inoculados por via subeutdnea e intra-
peritoneal.

Girard (1938) presenté una resena de los datos estadisticos co-
mo resultado de aplicacién al hombre de la vacuna E.V. en Ma-
dagascar y aislé de un ganglio epitroclear infartado de un indivi-
dro vacunado un mieroorganismo que identificy con el E. V., Tam-
bién estudid la persistencia de la cepa E. V. en los cavias vacuna-
dos y aislé la bacteria de sangre, bhazo, higado y ganglio. Hizo no-
tar que nunca la bacteria fué aislada de medula ésea; sin embargo,
en lag experiencias de Anchezar y en las realizadas por nosotros
pudimos comprobar la presencia de la bacteria E.V. en la medula
ésea de los animales vacunados.

METODO DE INVESTIGACION

El método utilizado para el estudio del poder vacunante de la
cepa de P. pestis (cepa E. V. de Girard y Tjiwidej de Otten) fué
el siguiente. El cultivo de 36 horas de desarrollo, en agar nutriti-
vo, a una temperatura de 20°C era suspendido en solucién salina
a una determinada concentracién y se inoculaba cavias con 1 ml.
por via subcutédnea. Lios animales que sobrevivian a la vacunacién
eran inoculados con diferentes diluciones de P. pestis virulenta. Esta
cepa de P. pestis virulenta era obtenida por pasaje al cavia y de-
sarrollada durante 36 horas en agar nutritivo a una temperatura
de 20°C. El cultivo se suspendia en caldo nutritivo hasta una
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concentracién de 5.000 millones de bacterias por ml. y se deter-
minaba el ntmero de D. M. M. por inoculacién a cavias norma-
les de diferentes diluciones en caldo nutritivo de la suspension de
P. pestis. También se contaba el ntmero de bacterias contenidas en
estas diluciones por siembra en placas de agar Fildes.

De los animales que morian después de inoculados con peste viru-
enta se examinaban al microscopio la impronta tefiida de bazo v se

1

1__.1

e
<

embraba sangre de corazén v medula §sea ey agar nutritive

C

Fﬂdes Algunas veces se sembrd también material de bazo y gan-
glio y finalmente se inoculé a cavias, macerado de bazos y de gan-
glios por via peritoenal y subcutinea; muertos estos animales se
realizaba el examen microscépico de la impronta tefiida de bazo y se
hacia siembra en la misma forma indicada anteriormente. En al-
gunos casos se volvia a repetir la inoculacién de visceras a cavias.

ENSAY0S REALIZADOS Y RESULTADOS OBTENIDOS. Ensayo 1. — Trein-
ta cavias fueron vactnados con la cepa E.V. de Girard y otras
treinta con la cepa Tjiwide] por inoculacién subcuténea de una pri-
mera dosis de 500 millones de bacterias y, a los 7 dias, de una se-
me’a dosis de 1.000 millones. A los 18 dias de iniciada la vacuna-

n fueron inyectadas con diferentes diluciones de una suspension
de Jeste virulenta

Los resultados obtenidos estan indicados en la tabla 1 y en los

cuadros 1 v 2.

TaBra 1
q - lé E.cg » | Cavias muertos | Cavias sobrevi-
’ g 2 :§ = —f?: g g g positivos a la vientes a la
Nu(::::;; de ?ca),srzcr'l;ie;z edse —% g g = E ° = 2 peste infeccion
AE| a8 |38
:‘2 g  |Namero|Porcent.|NGmero|Porcent.
4 Vac. Otten . 1 108 10° 3 75,0 0 0
S » > 1072 | 108 107 2 25,0 3 37,5
8 » ER 10| 104 108 1 12,5 2 25,0
6 » E.V.. 1 108 10° 2 33,3 0 0
7 » > 1072 | 10¢ 107 0 0 1 14,3
6 » o 1074 | 10* 108 0 0 2 33,3
2 Normales . . 107% | 100 1060 2 100 0 0
2 » .. 1077 10 96 2 100 0 0
2 » .. 1078 1 8 2 100 0 0
Total 20 Vac. Otten . — — — 6 30,0 5 20,0
» 19 » E.V.. — — — 2 10,5 3 15,7
» 6 Normales . . — — — 6 100 0 0
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Segun este experimento vemos que la cepa E. V. posee una ac-
cién inmunizante superior a la Tjiwide]; el 10 % de los animales
vacunados con la cepa E. V. y el 80 9% de los inmunizados con la
cepa de Otten murieron de infeccién pestosa. Ademis de seis ca-
vias vacunados con E. V. dos murieron de peste como consecuen-
M. de peste y tres de cuatro

murieron de infeecién pes-

v Tjiv
tosa después de inoculadas con el mismo niimero de D. M. M. Debe-
mos hacer notar que los animales vacunados y muertos después de
inoculados con P. pestis virtlenta no presentaron ningtn signo apa-
rente de muerte por peste; el examen microscépico de drganos y
ios eunltivos fueron negativos. En cambio en los animales gue mu-
rieron de peste se pudo demostrar la presencia de P. pestis por ino-
culacién del macerado de bazo y ganglio a cavias normales. Estos
cavias normales inoculados con las visceras de estos animales, mo-
rian de una infeccién pestosa semejante a la que presentaban los
cavias norm rectados con gran diluecién de cultivo de peste y
que se utilizaban para la medida de virulencia de la P. pestis. En
estos casos las improntas tefiidas de bazo examinadas al microscopio
presentaban abundantes bacterias de coloracién bipolar y el material
de sangre de corazén y de la médula 6sea, sembrado en agar nutriti-
vo y agar Fildes daba Ingar al desarrolio de microorganisios que
por sus caracteres culturales fueron identificados como P. pesiis.

TAaBLA 2
i 2 1
| 2= S
| 3 & 2.
{ Zp @ £ 99
. g3 % 228
s Nimero w B O w93
, Dilucién X 22 A 38 s
Niamero de Caracteres de ., D.M. M. |aproximado| F g £ .88
. X suspensién | ., 3 3 s
cavias los animales . inoculadas | bacterias | © & [é]
P. pesiis ) o
inoculadas | "5 5 7o =
5] o g o
D D @ 15
g © g S
S| 5 |2 B
Z| A |72 &

13 Vae. B. V. 10,6 X 10! 5 X107 | 4 X108 |1 177
10 » » 0,6 X 1072 | 5 X 105 | 4 X 10¢ | 1 | 10,0 2 {20,0
10 »  Otten 0,5 X 10t 5 X 107 | 4 X 108 | 5] 50,0/ 1 |10,0
11 » » 0,5 X102 5 X105 | 4 X 108 | 4 | 36,3| 2 |18,1
2 Normales 107 100 600 2 (100 O] O
2 » 1077 10 130 21100 |0 | O
2 > 1078 1 8 21100 |0 | O
Total 23 Vac. E. V. — — -— 2| 8,6/ 3 |13,0
» 21 »  Otten — — — 9 [ 42,8] 3 | 14,2
» 6 Normales — — S 6 100,00 [ O
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Ensayo 2.— B este experimento 30 animales fueron vacunados
con la cepa B. V. y un ntimero igual de cavias con la cepa Tjiwi-
dej. En todos los casos fueron inoculados con 4 X 10° bacterias
por via subcutdnea y después de 21 dias los animales que sobrevi-
vian a la vacunacién fueron inoculados con una suspension de F.
pestis virulenta.
] e ven en la tabla 2 y en los cuadro 3
rimento fué realizado siguiendo en sus lineas gene-
rales lo que hemos dicho en el ensayo 1. Fl resultado de este en-
sayo realizado con una sola dosis vacunante concuerda con el expe-
rimento anterior y una vez mas la accién vacunante de la cepa .
V. es superior al de la cepa Tjiwidej. Entre los cavias vacunados con
la primera el 8.6 % murieron de peste y el 42.8 %, de los vacunados
con la cepa de Otten murieron también de peste por inoculacién

de 5 X 10° a 5 x 10" D. M. M. de peste.

Hnsayo 3.— Bste experimenio es una repeticién del ensayo 2.
Los resultados obtenidos estdn consignados en la tabla 3 y en los
cuadros 5 y 6. Si analizamos la tabla 3 vemos que ningtn cavia
vacunado con E. V. murié6 por peste, en cambio, el 13 9, de los va-
cunados con la cepa de Otten murieron de infeccién pestosa.

TaBLA 3
Eag |28
I Ntimero ef 8 28 3
Ntmero de Caracteres de Dllucu.m D. M. M. |aproximado| ‘£ - E .E‘, ﬁ
. ) suspensién | | . z 8 = E
cavias los animales P pestis inoculadas | bacterias | § & O
P inoculadas [—& = s =
12 Vae. E. V. {0,5 X 10! 5X 107 | 3 X108 |0 0 5 (41,6
10 » » 107 10¢ 6 X 10% | 0O 0 2 120,0
11 »  Otten |0,5 X 10* 5 X108 | 3 X108 |1 9,0| 3 /27,3
12 » » X 1072 108 | 6 X 108 | 2 | 16,6] 3 [25,0
2 Normales 1076 100 600 21100 {0} O
2 > 1077 10 35 21100 |0 ] O
2 » 1078 1 3 21100 |0 | O
Total 22 Vac. E. V. — — — 0 0 [7]3,8
» 23 »  Otten — — — 3| 13,0] 6 |26,1
» 6 Normales — — — 6 [100,0 0 | O
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Ensayo 4. — En este experimento hemos comparado el poder va-
cunante de la cepa E. V. con la cepa Mercado que cs una P. pes-
fis espontaneamente atenunada en el laboratorio y que no forma
granulaciones en el bazo de los animales inoculados ni tampoco
nédulo en el tejido celular subcuténeo. Con este objeto 20 cavias
fueron inoculados con 8.000 millones de bacteria (cepa B, V. ¥y
otros veinte con ia cepa Mercado.

3v hrperivieran a la < PYS T a1 T4 A
Lios animales Jue sSOpnTeViVIeron a ia vacunacion a 108 14 ¢

ron inoctlados con P.pestis virulenta en la forma que indica la
tabla 4.

,.
ed\
o

w0
s
s
@

i

TaBrLA 4
- - Cawvias muertos |Cavias sobrevivientes
Netmero Caracteres de los :§ ,‘% ,“f: 2 .-‘.g positivos a la peste a la infeccién
de cavias animales = 2 & = E’
A é“‘ a E Nimero Porgen- Namero Porc_en—
taje taje
5 | Vac. E. V. ... 1076 100 0 0 1 20
5 » > 1077 10 0 0 2 40
5 » LI 1078 1 0 0 0 0
5 »  Mercado 1076 100 5 100 0 0
5 » » 1077 10 5 100 0 0
4 » » 1078 1 4 100 0 0
2 | Normales .. .. 107° 100 2 100 0 0
2 » B 1077 10 2 100 0 0
2 » R 1078 1 2 100 0 0
Total 15 | Vac. IB. V. ... — — 0 0 3 —
» 14 »  Mercado — — 14 100 0 0
» 6 | Normales .. .. —_ - 6 100 0 0

Eun este caso el diagnéstico de peste de los animales que morian
a la infeccitn fué realizado por cultivo directo, en agar, del mate-
rial extraido de medula Gsea y de sangre de corazén. En esta for-
ma pudimos comprobar que ninguno de los animales vacunados
en la cepa E. V. murieron de peste; en cambio, los inyectados con
la cepa Mercado murieron todos de peste y no resistieron atn a la
inoculacion de 1 D. M. M.

La tabla 5 muestra una comparacién de los resultados obtenidos
en la aceién vacunante de la cepa E. V. y Otten. De ella sacamos
en conclusién que por la inoculacién subcutinea a cavias de P.
pestis de virulencia atenuada murieron aproximadamente el mismo
ntimero de animales para ambas cepas de P. pestis. Si observamos
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las cifras de los animales vacunados que mueren de peste al ser
inoculados con cultivo virulento vemos que la mortalidad es me-
nor en los vacunados con la cepa E.V. y los animales vacunados
con la cepa de Otten son menos resistentes a la infeccidén pestosa.

Tia eepa E. V. parece conferir al cavia wuna mejor proteccién
contra la infeceién pestosa, que la cepa Tjiwidej.
TaBrLa 5
N Animales Porcentaje .
tmero Cepa muertos en el periodo | 4o animales Porce'ntaae
Ensayo df’ animales vacunante de vacunacién muertos de an}males
inoculados sobrevivientes
por peste
Niumero Porcentaje
1 30 Gtten .. 10 33,3 30.0 20.0
1 30 E V... ... 11 37,0 10.5 15.7
2 30 Otten 9 30,0 42.8 14.2
2 30 E. V... ... 7 23,3 8.6 13.0
3 30 Otten 7 23,3 13.0 26.1
3 30 E V... ... 8 26,6 0 31.8

experiencias concuer-
en el sentido de que
de P.pestis de viru-
nédulo debajo de la

También debemos hacer notar que nuvestras
dan con las observaciones de Girard y Otten
la inoculacién subcutdnea de estos dos cepas
lencia atenuada provoca la formaciéon de un
piel en el lugar de la inoculacion. En cambio la cepa Mercado es
avirulenta, no provoca reaccién alguna en el lugar de inoculacidn,
no forma granulaciones en el bazo, ni posee ninguna accién inmu-
nizante.

Otro hecho que debemos hacer notar es que la cepa E. V. ino-
culada al cavia por via peritoneal provoca la formacion de né-
dulos en el bazo del animal tal como fué descrito por Girard. En
cambio la cepa de Otten mo provoca reaccidn alguna del bazo de
los animales inoculados por la misma via. Si admitimos como lo
sostiene Girard que la reaccién del bazo es un signo del poder va-
cunante de la cepa empleada, esto estaria en relacién con nuestros
hallazgos por el hecho que la cepa E. V. tiene una acciéon vacu-
nante stperior al de la cepa aislada por Otten.

Otro hecho interesante y digno de ser tenido en cuenta es que
en los animales vacunados y muertos por peste después de inocu-
lados con peste virulenta, s6lo hemos podido demostrar la existen-
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cia de infeccién pestosa por reinoculacién de bazo y ganglio de es-
tos animales a cavias normales. Bn esta forma hemog tenido un
cuadro de infeccién por peste idéntico al que dieron los cavias nor-
males e inoculadas con cultivos de peste, es decir, abundantes bac-
terias de coloracién bipolar en bazo y cultivos positivos a la peste
en agar nutritivo y agar Fildes por siembra del material de me-
dula ésea y de sangre de corazdn.

Para el diagnéstico de peste por cuitivo aconsejamos el empleo
de agar Fildes porque en muchas ocasiones hemos observado que
la siembra de medula 6sea de un animal diera resultado negativo
en agar nutritivo y positivo en agar Fildes. Este hecho lo hemos
observado en la siembra de medula éseo de cavias muertos que ha-
bian sido inoculados con o6rganos de animales vacunados e infec-
tados luego con peste virulenta y nunca en animales normales ino-
culados con cultivos de P. pestis virulenta.

ReEsumMEN

Hemos vacunado cavias con P. pestis de virulencia atenuada ce-
pa (E. V. y Tjiwidej) por inoculacién subcutdnea de una suspen-
sibn de estas bacterias y luego hemos medido la resistencia a la
infeccién pestosa por inoculacién subcutdnea de diferentes dilu-
ciones, en caldo, de peste virulenta que contenia 108 D. M. M.
por ml.

Aproximadamente el 30 % de los animales vacunados murieron
durante el periodo de vacunacién y continvaron muriendo después
de ser inoculados con peste virulenta sin estar infectados con pes-
te. En nuestros ensayos hemos observado que del 0 al 10,5 9, de
los animales vacunados con E. V. y del 13 al 42.8 % de los inmu-
nizados con la cepa Tjiwidej murieron de peste al ser inoculados
con distintas diluciones de una suspensién de peste virulenta. El
resto sobrevivié a la infeccién pestosa no obstante haber sido ino-
culado con diferentes cantidades de peste que variaban entre 10*
v 10° de D. M. M. El porcentaje de cavias sobrevivientes a la in-
feccién pestosa varié del 13.0 al 31.8 9%, para la cepa E.V. y del
14.2 al 26.1 para la cepa Tjiwidej. Estos hechos no dejan lugar
a dudas de que tanto la cepa B.V. como la Tjiwidej confieren al
cavia una gran resistencia contra la infeccién pestosa pero debe-
mos recalcar el hecho que un 30 %, de los animales mueren en el
periodo de vacunacién.
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Estas dos cepas provocaron en el tejido celular subcuténeo del
cavia la formacién de un nédulo mientras que las cepas aviru-
lentas y no vacunantes no dan lugar a la formacién de dicho né-
dulo. Por inoculacién intraperitoneal al cavia de estas dos ce-
paz s6lo hemos observado la formacién de granulaciones en el bazo

ando hemos empleado la cepa E. V. de Girard. Lia cepa de Otten

3

cta
utilizada por nosotros no dié lugar a la formacidén de granula

-_Ip_A

en el bazo. Estos resultados concuerdan con el hecho que 1
cepa H.V. de Girard fué superior en su aceién vacunante a la
cepa Tjiwidej de Otten.

En los cavias vacunados, después de inoculados con peste viru-
lenta sbélo nos fué posible revelar la existencia de esta infeccidn
por inoculacién de sus érganos a cavias normales. En todos los ca-
sos el diagnéstico de peste lo hemos hecho por el aislamiento y re-
conocimiento del agente casval, mediante los métodos bacteriolégi-
cos descritos por nosotros y que usamos habitualmente para el diag-

.
noéstico de los animales muertos por infeccién pestosa.

il uu

CONCLUSIONES

Del estudio del poder vacunante de las cepas E. V. y Tjiwidej
en cavias llegamos a las siguientes conclusiones:

1. —Las cepas E.V. y Tjiwidej no son innoecuas para el ca-
via ya que aproximadamente el 30 9 de los animales mueren du-
rante el periodo de vacunacién.

2. — Bl poder protector conferido a los cavias es muy grande;
estos animales son capaces de resistir la inoculacién de 10* a 5 X 107
D. M. M. de peste.

3. — El poder protector conferide por la cepa E.V. es supe-
rior al de la cepa Tjiwide], lo que estaria en relacién con la pre-
sencia de granulaciones en el bazo que sélo la cepa E.V. produ-
ce de acuerdo con las desecriciones de Girard.

4. — En los cavias vacunados e inoculados més tarde con pes-
te virulenta sbélo nos fué posible el diagnéstico de peste por la ino-
culacién a cavias normales de la suspensién de bazo y ganglio.

5. — Las cepas vacunantes aisladas por Girard y Otten provo-
can la formacién de un ndédulo subcutdneo en los cavias mientras
que las cepas avirulentas no dan lugar a la formacién de nédulo
v no confieren inmunidad al cavia aun contra la infeccién por
1 D.M. M. de peste virulenta.
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