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Estudios sobre difteria

4ta. Comunicacidn por los Dres.

En varias comunicaciones anteriores hemos tratado algunos asun-

tos de importancia actnal en el problema de la difteria taleg como

el error diagndstico, la virulencia de la bacteria de Lioeffler, 1a aso-
ciacién entre la difteria v la antitoxina, la difteria del lactante v la
sueroterapia sin la enfermedad del suero. Constituyen etapas de
un estudio sistematico para conocer mejor la patogenia, facilitar el
diagnostico, justificar ia profilaxis por medio de Ia inmunidad an-
titéxica y para mejorar la terapéutica. Reflejan la preocupacion
principal de resolver problemas de orden practico cosa que es pro-
pia de las funciones de los Institutos Baecteriolégico Carlos G. Mal-
bran y José Penna (Catedra de Patologia y Clinica de las Enfer-
medades Infecciosas) donde han sido realizados principalmente di-
chos estudios.
CUADRO « Ay

ERROR DE DIAGNOSTICO EN RENFERMOS INGRESADOS EN R HOspIral MUNiz

1039 -19041
Diagnésticos de difteria ... 1340
> correctos ...... 885
b3 errados ........ 455 Frror por exceso 33,90 %
Diagnosticos de angina comin 95
» correctos ...... 32
> errados ........ 63  Error por defecto 66,3 %

En forma de resumen, lo anteriormente comunicado se puede ex-
poner de la siguiente manera: M1 diagnéstico clinico de la dif-
teria realizado en la practica privada adolece de error por execeso
v por defecto, cosa que por otra parte es comin a los diagndsticos
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practicados en otros paises;, de modo gue no ﬂebe ser considerado
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lizar de nuevo las causas de ese error que figuran ya en un trabajo
publicado (3%) diremos que en el transcurso de un afio se ha afian-
zadoe nuestra opinién anterior y para prueba basta el examen de la
tabla adjunta « A » en la que puede observarse gue el error por
exceso es aproximadamente de un tercio y que el error por defecto
ide dos tercios. Naturalmente este Gltimo hecho es muy grave, pues
importa la omisién del tratamiento especifico precoz que es siem-
pre uno de los fundamentos prinecipales del éxito de la sueroterapia.
En otva comunicacidn (*7) hemos expuesto la teoria de la
patogenia no téxica de la difteria del lactante, fundada proviso-
riamente en un namero pequeno de observaciones pero utilizando
la documentacién copiosa que contiene la literatura. En un tercer
estudio (®®) hemos demostrado la existencia de una particular ac-
eidn agresiva espeecifica, demostrada experimentalmente en dos ece-
pas v que puede servir de simil a lo que oeurre en el hombre. De
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capacidad de aglesmn particular diferente de ia toxina y que pue-

de ser paralizada por anticuerpos distintos de la antitoxina., Des-
graciadamente este hallazgo no tiene por el momento proyeeeién
practica. En otra memoria (*°) hemos confirmado por el estu-
dio de un material constituido por numerosos casos, que la inmuni-
dad antitoxica constituye un elemento fundamental en la inmuni-
dad antidiftérica y que el nmbral de 1/30 1/100 de unidad anti-
téxica tiene un signifieado prictico importante, pues muy rara vez
se observan differias en los sujetos que contienen mas anfitoxina
que la correspondiente a ese umbral.

Por altimo (*°) hemos comprobado en 300 enfermos de difteria
la reduccién de la enfermedad del suero con el empleo del suero
digerido y purificado por coagulacién diferencial por el método de
Pope. Hsta diferencia es tan notable que no creemos va justifi-
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HEsta Memoria trata de la comprobacién de los trabajos de los an-
tores de Leeds que consisten en el hallazgo de la asociacién del tipo
de bacteria con la forma clinica y la patologia de la difteria.

a) La bacteria de Loeffler aislada de portadores ¥ de enfer-
mos, puede pertenecer a una de dos categorias, segin tenga poder
patégeno en el animal de prueba o carezca de esa propiedad. En-
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Intermedio

Mitis

Atipicos

Morfologia del
desarrollo en
agar sangre ca-
lentado (« cho-
colate »)

Colonia en agar
teldrito choco-
late 24 horas

Colonia en agar
chocolate 24
horas

Desarvrollo ecn
caldo

Reaccion en cal-
do

Actividad hemo-
litica,

Fermentacién de
polisacarios

Poder patdgeno

Nora. — La varviante (a) es la que

describo en la mayoria de las muertes de difteria en Hull en 1933,

Similary a1l Hofmann alar-
gado e irregular. Granu-
los metacromaticos poco
desarrollacos.

Variante (¢) colonia ru-
gosa graunde, periferia
gris y centro megro com
estrias radiales. Consis-
tencia de margarvina fria,
Variante (b) més peque-
ila, mas lisa que la ante-
rior de consistencia méas
préoxima a la manteca.

Desarrollo més bien chato,
superficie opaca. Tenden-
cia a extenderse con:o pe-
licula fina en el borde.
Puede desarrollar en co-
lonias finas y mucosas.

(«) Pelieula. vy depdsito
granulado, permanccien-
do el caldo relativamente
clarvo, (D) Pelicula me-
nos visible, depésito gru-
nular comin y turbidez
general.

Acidez inicial seguida por
una rapida regresidn a
reaccién alcalina.

Algunas eepag.
Positivo.

Counstante.

mayoria de las series.

Por lo menos el 80 9 de
formas segmentadas, A
menudo formags de clava.

Colonus finas chatas con
una papilla central fina,
margen gris y centro ne-

gro. Consistencia inter-
media entre Gravis y
Mitis.

Colondas chatas uniforives,
finas con vestigios de co-
loy verdoso.

Turbidez granular ng,
que tlende a sedimeniar
dentro de las 48 horas
nunea profusa.

Muy poco cambio.

Negativo.
Negativo.

Positivo excepto en algunas
pocas eepas.

Generalmente largas. Se ob-
servan a menudo granu-
los metacromaticos. 5 a
20 9% de formas segmen-
tadas.

Jolonias convexas levanta-
das con centro negro y
periferia semi traslécida
gris. Consistencia de
mnanteca blanda. Predo-
minio de tinte negro en
estos eultivos (en los cul-
tivos de Gravis es gris).

Desarrollo  traslticido, liso
v wmoderadamente levain-
tado. Puede crecer en
colonias finas y rugosas.

Turbidez howmogénca, difu-
ga, generalmeute profusa,
a mwenude apaviciém tar-
din de una pelicula fina.

Acidez inicial con regresion
lenta.

IPrecuente.
Negativo,

Frecuente.

se deseribe originalmente en Leeds, y es la forma mds comin, Lo variante (D) es la que s
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Fermenta No fermenta
almidén almidén
Variable. Variable.

Se aproxima Gravis o

al Mitis. aproximado
al Gravis.

Idem. Idem,
Como ¢l Mi- Como el Gra-

tis, con de- V1f.

posito  gra-

nular,
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FPositivo. Negativo.
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tre las que forman el grupo de las patégenas se encuentran los tres
tipos de Anderson Happold Mciieod y Thomson, Mitis, Gravis e In-
termedio; las no patégenas pertenecen pricticamente sdlo al tipo
Mitis.

La diferenciacién en tipos patégenos y no patdgenos se resuelve
de una manera relativamente sencilla, pues la téenica y los resul-
tados experimentales son simples y eclaros. Quedan sin embargo
planteados los dificiles asuntos de saber si las formas no patbgenas
pertenecen a la especie diphtheriae, como pueden esas bacterias ser
agentes de la enfermedad humana y que vinculos guardan con los
tipos patbégenos, problemas de verdadero interés préactico y no menor
tedrico.

Xn cuanto a la agrupacién en tipos, eomo ya lo dijimos, predo-
mina en el actual momento la clasificacién de los investigadores de
Leeds a la cual no se oponen sino objeciones de poca importancia.

Hammerschmidt (1924) y Parker (1928) pueden ser considerados
precursores de la clagificacion de Leeds como lo manifiestan Cooper
Happold, Meleod, Woodceoek (1936). En cuanto a las deseripeio-
nes originales de Anderson et al. (1, 2) (1931-1933) que han sido
coufirmados y extendidos, y s6lo levemente modificados tienen ex-
presién cabal en el cuadro que se transcribe a continnacién de la
memoria de Cooper et al. (*), (1936).

En el afio 1932 Menton observa uua tendencia a la variacion de
las formasg de las colenias por causas externas y no encunentra la
asociacién entre la forma clinica y el tipo. Menton y Cooper (*),
1933 reconocen que la capacidad fermentativa puede permitir una
diferenciacion ; las cepas estudiadas por estos autores son de Staf-
fordshire donde la difteria es benigna.

Parish, Whitley v O’Brien, (1932) demuestran que los tres tipos
producen la misma toxma y que el tipo Mitis, precisamente es el

< itro ». Ademés en el examen de
de la forma cliniea econ el tipo

meJUL pLUduCLOI d
de baeterla suponlendo que el haﬂazgo de Anderson et al. (1931-
1933) sea una caracteristica local de Leeds.

Wright y Rankin (®) (1932) no encuentran en 50 casos la asocia-
cién observada en Lieeds y que €l tipo Gravis no existe en Edimburgo
o que la téenica puede haber influido sobre los resultados. Ander-
son et al. (%) (1933) atribuyen a defectos de la téenica los resulta-
dos de Wright v Rankin obtenidos en la fermentacién del almidén.

Christison (%) (1933) encuentra una marcada tendencia a la va-
riacién «in vitro » de la forma de colonia de manera que cepas Mi-
tis que sufren la variaecién R puedan ser clasificadas como Gravis.
Esta propiedad «in viftro» le hace suponer que igual cosa ocurre



«m vivo », lo cual restaria todo valor a la diferenciacién
tipos &1 ocurriera con frecucncia. Rcoonoce sin embargo, que Ia
fermentacién del almidén es un cardeter estable e independi

tipo de colonia obtenido por variacién. Ias cepas de tipo Mitis e
Tn’mrmedzo no fermentan el almidén a pesar de las variaciones mor-

Wright y Christison (®) (1935) publican los resultados de sus
riencias sobre 484 casos y portadores y reconocen ya la posibi-
lagificar en los tres tipos de Lieeds el 75 % de las cepas.

t res nuevos tipos, creados por los autores por
diferente de atributos usados en la clasificacién de los
tres tipos principales, y por un 7,9 % no clasificable. Entre las
cepas aisladas de casos de difteria encuentran 36 avirulentos y 298
11=uleutos; de los portadores aislan 40 avirulentos y 110 virulentos.
arecen encontrar una tendencia a la asociacién de las formas be-
nignas con el tipo Mitis y reconocen por el examen de las cifras ob-
tenidas en Leeds, Hull, Manchester, Glasgow y Berlin guc parece

indudable la asociacién de la forma ol

)-d <.

& coit el iipo
Wright, Christigon y OhbaIEL (") {1936) encuentran con mucha
a

log portadores. Stuart

ecuiencia el tipo 6 de su clasifieacidn entr r
&) en cepas de Newecastle que fermentan almidén, encuentra dog
tlpos que se diferencian morfoldgicamente.

Robinson y Marshall (%) (1934) reconocen para Manchester la
validez de la diferenciacién en 542 casos.

Robinson (1) (1934) reconoce la posibilidad de indueir la varia-
cidn del tipo por cultivo en ealdo, pero en las condiciones corrient
de conservacién de las cepas los tipes son muy estables. Hl pasaje
por animales no induce variacién. La diferenciacién es facil en los
lugares donde la enfermedad es grave ¢ predomina un tipo en forma
epiaémica; el cambio del tipo en un mismo sujeto o el hallazgo de
dos tipos deben ser atribuidos a sobve infeceiém o a infeccién aso-
ciada. Robinson y Marshall (12) (1935) extienden y eonfirman sus
resultados anterioreg,

Carter (%) (1933) en la cindad de Glasgow estudia 510 cepas
que puede clasificar en los 3 tipos deseritos por los autores de Leeds.
Es méas frecuente el tipo Intermedio y muy raro el Gravis y reco-
noce asociacién de la gravedad con el tipo Intermedio. Admite
que las propiedades de los tipos son caracteristicas v estables.

Mair (%) (1936) reconoce en Londres la posibilidad de agrupar
las cepas aisladas en 3 tipos que corresponden a log de Anderson et
al. Su experiencia basada sobre el estudio de 5.000 cepas le per-
mite distinguir al tipo Gravis por la fermentacién del almidém;
diferencia los tipos Mitis e Intermedio principalmente por la mor-
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fologia de la bacteria que es de apariencia estriada en el tipo Inter-
medio, Lag cepag no patdgenas perfenecen al tino Mitis, 125 % del
total. Bl auntor reconoce la posibilidad de la variacién del tipo
«in vivo ».
Gundel y rr‘le
los numeros 1,

Leeds.
Gundel (%) (1936), Clauberg, Helmreich y Vierthaler (°7)
(

(15 ) (1935), reconoeen 3 ti
que corresponden con los tipos hallados en
I

[\ L\

(1938), Piischel (**) (1938), Preumer (') (1936) v Pesch )
(1936) Henneberg y Pels Leusden (**) (1937), Steigler (**) (1937)
y Schlirf (%) (1938), en Alemania reconocen la existencia de log
3 tipos de bacteriag asi como Perry, Whitley y Petran (**) (1936)
en Maryland y Gregory (24 2) en Anstralia.
Wright (%) (1937) en Capetown y Welsch y Thibaut (*%) (1939)
en Bélgica encuentran los tipos Gravis, Mitis e Intermedio pero re-
ocen la presencia de las bacterias de los tipos de Wright y Chii
twm (1935). Wright (*°) (1937) aflade un tipe més, el nimero

18-
n ( 7,

-

en un total de apenas 105 cepas provenientes de casos de difteria.

b) Los métodos utilizados para la diferenciaciéon de los iipos
han tendido en general a obfener informacidn adecuada a lz clasifi-
cacién de los autores de Leeds y como tales deben ser considerados
los trabajes de Glass (3%) (1937) que utiliza sangre de oveja citra-
tada al 6 % en agar de Wright con telurito, y los de Gundel y Tietz
(*%), Clauberg, Helmreich y Vierthaler (*7), Piischel (*®), Preu-
ner () y Schlirf (22).

Kunox (*8) (1937) investiga la accin d
especies sobre la apariencia de las colonias de los distintos tipos y
encuentra diferencias marcadas en la accién de los sueros de ca-
ballo, vaca y oveja que dificultan el diagnéstico de los tipos; por
el contrario los sueros de conejo y de cobayo no tienen tal efecto.
3|
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Steigler (%) (1937) emplea ¢l extracto

simple para obtener una diferenciacién adecuada de los tipos de co-
ionias. Wilson y Goldsworthy (?°) (1939) obtienen una diferen-
clacién excelente por medio de la sangre de cobayo o de conejo agre-
gada al agar de Wright.

Todos estos antecedentes prueban de manera inequivoca que don-
de se haya ensayado la diferenciacién de los tipos de C. diphtheriae
de acuerdo con las directivas de Anderson et al. ha sido posible
encontrar que la mayor parte de los microbios aislados de lesiones
diftéricas pertenecen a los 3 tipos Gravis, Mitis e Intermedio.

Parece también indudable que existe una proporcién diferente de
bacterias atipicas que no pertenecen a ninguno de los 3 tipos. Hsta
dificultad ha sido obviada por la adicién de 3 6 4 tipos més que

=}

al agar
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ntienen lag bacterias con atributos distintos de los pertenccientes

[
2
I

& 108 tipos Gravis, Mitis e Intermedio. Es evidente por otra parte,
que la dificultad de clasificar en los tipos ya cldsicos, depende de la
situacién local, de modo que puede sélo juzgarse de la aplicabilidad
del método una vez que se ha realizado el estudio de las eepas ais-
ladas en cada sitis. Hay gue tener en cuenta también gque siendo
la base principal de la diferenciacién la morfologia de la colonia
puede suceder gue pequefias diferencias producidas por la constitn-
cion del medio de culiivo preparado en cada iugar pueden determi-
nar variaciones de la apariencia morfoldgica; por otra parte es na-
tural que haya dificuitad de identificar las formas observadas con
las deseritas, pues en todas las cuestiones morfoldgicas existe el
factor de apreeciacidn personal que es muy dificil de eliminar.
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Desde el afic 1835 se practica en el Instituto Baeterioidgico la
clasificacion de todas las cepas de C. diphtheriae que se aislan tanto
i . .

si provienen de portadores como de casos de difteria. La téenica
que se sigue es la siguiente: EI primer cultivo con objeto de diag-
néstico se hace sobre el mismo hisopo en medio liguido o sélide por la
técnica descrita por Manzullo. Con todos ellos, hayan o no revela-
do la presencia de C. diphtheriae, se hacen siembras en placas sobre
el medio de Horgan y Marshall y a las 24 horas se aisla de una
colonia, material que se siembra en agar simple y caldo simple de
pH 7,8 con peptona Parke Davis al 2 %. La siembra en este caldo
sirve ya para reconocer caracteristicas diferenciales, a saber:

TP P
el

. .
Orovis: Pelisnla grues: > granular; por

oy >3
& gLucsa

cae la pelicula en trozos.

Mitis: Enturbamiento uniforme; algunas veces en el cultivo de
mas de 48 horas se observa un anillo en la pared del tubo.

Intermedio: Cultivo granulose que deposita facilmente y deja pe-
guefia turbidez en el medio. Pocas veces se forma una pelicula fe-
nue; por agitacién la pelicula se desmenuza en granulos que caen
al fondo.

Del cultivo desarrollado en agar simple se toma nuevamente una
colonia que se siembra en los medios de McLeod (1) (1931) y de
Wilson y Goldsworthy (2?) (1939). En estos medios el examen de
las colonias se practica a las 24, a las 48 horas y més, para distinguir
por la forma de cultivo lo que todavia consideramos caracteristica

P
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principal de los tipes. En forma resumida la siguiente deseripeién
define lo gue se counsidera representativo de cada uno de los tipos
en el Centro de Diagnéstico Bacteriolégico de la Difteria.

Gravis: En el medio de McLeod a las 24 horas colonia de umo y
medio a dos milimetros que a las 48 horas se hacen de 3 mm. o més.
Colonia chata de bordes ondulados; radiada, umbilicada, de superfi-
cie rugosa, opaca y de consistencia seea, color negruzeo, adherentes
al medio de cultivo. Hn el medio de Wilson y Goldsworthy, las
colonias son a las 24 horas de 2 a 25 mm. y a las 48 horas de més
de 2 mm. y més altas que en <] medio de Melieod, Bordes y super-
ficie semejantes a los observados en este medio. La superficie es
més brillante y la consistencia menos seca y la adherencia al medio

mucho menor; el color es blanco grisdceo. No hay hemdlisis,

Mitis: En el medio de McLeod: colonias gue a las 24 horas son de
1,5mm. y a las 48 horas llegan a Z2mm. y dificilmente sobrepasan
esta medida. Colonia convexa, de borde entero, de superficie lisa
y brillante. Consistencia de manteca y de color negro. En medio
de Wilson aparecen coloniag de 1,5 mm. en 24 horas gue se hacen
mas grandes a las 48 horas, alecanzando hasta 2,5 mm. Color débil-
mente amarillo. La consistencia es de manteca y algo mucosa, ILas
demas caracteristicas son las observadas en el medio de McLeod.

En general hay hemolisis.

Intermedio: A las 24 horas colonias muy pequefias de 0,30 a 0,40
milimetros de didmetro. A las 48 horas pasan a 0,50 y después de
b5 6 6 dias pueden legar hasta 1,5 mm.; colonia esférica, tendencia
a cobnica, esbozo de radiacién, superficie poco rugosa, bordes ligera-
mente irregulares, algo brillante, color negruzeo, consistencia de
manteca. DMedio de Wilson: A las 24 horas colonias de 0,5 mm. 1le-
gando a 0,75 mm. a las 48 horas. No se observa hemdlisis. Iios de-
méas earacteres semejantes a los observados en el medio de MeLeod.

Del mismo agar simple que sirvié para la siembra en medio Ii-
quido y en los medios de MeLeod y Wilson, se toma material para
la prueba de virulencia por el método de Eagleton y Baxter y para
el ensayo de fermentacién por siembra en los medios de Thiel y de
Hiss con almidén y otros hidratos de carbono; como indicador se
emplea tintura de tornasol. ILa fermentacién del almidén se ob-
gerva hasta los 5 dias; después de este tiempo se las considera
negativas. Los tipos Mitis o Intermedio no fermentan el almiddn.
El tipo Gravis lo fermenta. Los resultados obtenidos por este con-
junto de observaciones son satisfactorios por la congruencia de los
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resultados con lag observaciones de los autores de Leeds, por su cons-
taneia y por uo haber observado variacidn digna de importancia al
repetir lag prusbas. Kl ntmero de cepas atipicas es pequefio, pues
en un total de 778 cultivos aislados de enfermos, 2112 de portadores,
las ecepas atipicas alcanzan a 68 (« B ») de las cunales 33 fermentan al-
midén y tienen morfologia de Mitis. Debemos haeer presente que

al clasificar estas cepas hemos hecho prevalecer por el momento Ia
morfologia a la fermentacién del almidén y asi aparece en esta co-
municacién. Ne pretendemos que esta decisién sea la més conve-
niente, més bien por lo contrario entendemos que si se debiera cla-
sificar en algin grupo ese tipo de bacterias debiera serlo en el

Gravis.

. . Anginas % Virulencia Virulencia

Portadores Difteria no Total B N
diftéricas (*) (Bs. Aires) (Europa)
Mitis ... .. 1657 461 180 2298 79.5 106 % 86 %
Gravis ....... 44 112 16 172 3.9 100 9% 100 %
Intermedio ... 123 195 34 352 12.2 100 9% 20 7,

Mitig fermenta-
dores de almi-

don (atipico).  16(*) 10(*)  9(*) 35 L2 100% o
Otros atipicos. 33(*%) 33 1,1 100 9% J{'IJ ‘

Un hecho muy importante y gue estd en contradiceién con toda la
literatura Buropea y Americans es gue b6lo han sido aisladas hasta
este momento ecepas con poder patégeno para el cobayo que es neu-

epas
tralizable por el suero antitéxico. La Unica excepcién ya fué men-
cionada en un trabajo anterior; tratase de un solo caso de una
afeccién pulmonar.

La distribueién de los tipos revela una diferencia muy grande con
la encontrada en la mayor parte de las investigaciones realizadas en
Europa (1931-1939), donde la frecuencia del tipo Mitis es casi sin
excepeién mucho menor que en Buenos Aires (1939-1941). Como
la frecuencia de cada tipo puede ser muy variable para cada loca-
lidad y diferente para distintas localidades en el mismo momento,
s6lo puede por ahora considerarse la distribucién de los tipos, como
un hecho de significado local y actual, pues falta conocer la epide-

miologia de eada tipo en cada regién (3).
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Precisamente nuestra experiencia que tiene sélo 2 afios ¥ medio
nog demmuestra ya gue hay una variacién de la frecuencia relativa
de los tipos en Buenos Aires. En el Cuadro « C» se ve una redune-
cién de Gravis y un aumento de Infermedio y una pequefia redne-

eién del ntmero de Mitis.

CUADRO «C»

VARIACION DE LA PRECUENCIA DE LOS TIPOS MITIS, (GRAVIS E INTERMEDIO BN EL
TOTAL DE € CASOS » 4 « TRATADOS » PARA LOS PERfoDOs 1939-40-41

1939-1940 1941
Tipo Casos % Casos %
Mitis ...y 336 65,3 3141 54
Gravis ....iieeion. 85 16,5 17 6,5
Intermedio .......... 93 18,1 102 39
T
LY

Al terminar el afio 1930 Jos médieos del Hospital de Infecciosos
de Leeds eomprobaron un anmento inusitado de la gravedad de la
difteria, hecho observado ya en el afio 1927 en Alemania y otras
naeiones de HEuropa (Deicher y Agulnik 1927, Feierabend y Schu-
bert (1929, ete) que fué inmediatamente asociado con los diferentes
tipos de eultivo aislados. De alli nacié 1a idea de asociar la gravedad
de la difteria con los tipos designados eomo Gravis y Mitis, los pri-
meros, agentes de difterias méas graves y los Gltimos de difterias més
benignas. Desde entonces la evidencia de que existe la asociacién
ha sido afianzada en un ndmero muy grande de chservaciones.
Aparte de las comunicaciones de Anderson et al. (%, 2) (1931-33),
debemos mencionar las de Robinson y Marshall (10) (1934) (2)
(1935) que en Manchester en 113 casos de Mitis no tienen ninguna
muerte mientras en 518 Gravis encuentran el 12,7 %. Los mismos
autores refieren que entre los casos ocurridos en sujetos Schick ne-
gativos la enfermedad era produecida solamente por tipos Gravis e
Intermedio (7).

Gundel (*%) (1936) en mis de 800 casos de difteria encuentra que
el Mitis no es causa de muerte. Pesch (?°) (1936) en la cindad de
Colonia confirma la asociacion. Mair (**) (1936) encuentra la aso-
ciacién de las formas graves con el tipo Gravis en Londres.

(*) Ver también UNDERWOOD Y GLAsS, 1935, The Lancet, 288,
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Kemkes y Steigler (30) (1937) en Wrankfurt en 534 casos encuen-
damen manmianiion Id amennthavm o Rala Tiaraadsas 721N 71097N 0y TT3A1 ~an
Ll Uil ansvLvluLiLr, daciaise i 25 H) A L) A ueoniiidg \ / \.-Ld L} / Tl 43%1C1 Tl

266 casos observan que las formas més graves se presentan en los
enfermos por Intermedio y por Gravis y Gregory (2*2) (1937) con-
firma la asociacién en términos generales para los enfermos de dif-
teria en Vietoria, Australia.

Por el contrario otros investigadores no han podido demostrar
que exista la asociacién entre el tipo ravis y las formas malignas, y
el tipo Mitis v las formas benignas. Entre los autores que no en-
cuentran la asociacién debemos mencionar a Menton 1932, a Parish,
Whitley v O’Brien (1932); Wright y RBankin () (1932) en Hdim-
burgo, en muy pocos casos estudiados no encuentran asociacién y
tampoco Wright y Christison (%) en un mayor nfimero de enfermos
(1935) en la misma ciudad de Edimburgo. Perry, Whitley v Pe-
tran (**) (1936) en Maryland no encuentran diferencia apreciable
de la gravedad de la differia produeida por ios tres tipos de bac-
terias.

Hilgers v T'hoenes (°*) (1936) en Magc eburgo no encuentran aso-
clacién, pues el Mitis produce formas graves y muerte v hay ecasos
benignos producidos por Gravis. Otto y Mittag (32) en Halie
1937, hacen hallazgo anélogo al de Hilgers y Thoenes. Rangel Pes-
tana, do Amaral y Pereira Barretto Neto (322) (1939) encuentran
en S3an Pablo asociacién entre el tipo Mitis y los casos malignos, y
del tipe Gravis con los henignos. El tipe més frecuente es ol Inter-
medio; el menos frecuente el Gravis.

J. Wright (*%) (1937) en 96 casos estudiados en Capetown no en-
cuentra tampoco asociacién y lo mismo puede deeirse de los hallaz-
gos de Paschlau (%) en 1937. MAas recientemente, Shone, Tucker,
Glass v Wright (%) (1939) en un nfimero muy grande de casos es-
tudiados en Liverpool (9855) encuentran una manifiesta asociacién

= D | 1

entre la gravedad y el tipo Intermedio y el Gravis y una relativa
benignidad en log tipos Mitis; las diferenciag analizadas por el mé-

todo estadistico le asignan siovmflcaeién En el mismo trabajo los
autores estudian la significacién de las diferencias entre letalidad
de los distintos tipos en nueve ciudades siendo evidente que el tipo
Gravis es més patdgeno que el tipo Mitis en cuatro ciudades mien-
tras no da diferencias significativas en dos cindades. Emntre el tipo
Intermedio y el Mitis la diferencia es significativa en dos casos y
no lo es en siete y para los tipo Gravis e Intermedio la diferencia
es significativa en dos casos y no lo es en siete.

Fn la suma de todos los casos analizados, que alecanzan aproxima-
damente a diez mil, las diferencias entre la letalidad de Gravis y
Mitis es significativa y lo mismo es la que se observa entre Interme-
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dio y Mitis; por el contrario no lo es para las diferencias ohservadas
entre Gravis e Intermedio. Anélogos son los resultados obtenidos
antes por Cooper, Happold, MeLeod y Woodeock (%) (31936) en el
analisis de 6.000 casos de difteria ocurridos en Intﬂdterra y en Ale-
mania durante log afios 31-36. En la ﬂxﬁ‘@l i

13,3 /o en la difteria

aidarsyr
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las cepas Intermedio y Gravw esta probada y que las formas Mms
producen difterias benignas, se observan en todas partes difterias
benignas producidas por las cepas Gravis e Intermedio y difteriag
graves y malignas por la cepa Mitis y que no es posible hacer
el diagndstico del tipe por ls forma y evolucién clinica. Ade-
més de la asociacidén con la letalidad y la malignidad de la difteria
Melieod, Orr y Woodcoek (2°) (1939) encuentran una diferencia ana-
témica en las lesiones producidas por el tipo Gravis, comparados
con la que se ven determinadas por los otros gérmenes, que con-
siste en una menov extensién de las membranas y menor tendencia
a invadir el 4rbol respiratorio y una mayor penetracién en log teji-
dos atacados gue pueden conducir & la sustitucién de la amigdala
por un exudado hemorrigico fibrino purulento; el tipo Mitis pro-
duce de preferencia las difterias obstructivas por invasién del drhol
respiratorio.

Nuestros estudios fueron realizados sobre tres grupos de enfermos
ingresados al Hospital Mufiiz segtin fueran internados: ¢) con diag-
néstico correcto de difteria y tratados, b) de difterias sin trata-
miento y ¢) de anginas no diftéricas. El total de procesos difté-
ricos es de 857 de los enales 778 son anginas v el resto de otras

formas : el niimero de anginas no diftéricas con haecteriag de Licelfler

en la lesmn o0 en las fosas nasales es de 228,

Lios procesos diftéricos perteneccen a dos categorias: 1°) la de
los enfernios qgue entran sin tratamiento, 2°) ia de los que son tra-
tados previamente por un médico privado y luego enviados al hos-
pital por causas muy diferentes. A pesar de que no tengamos nin-
guna prueba de la causa principal que haga internar a los enfermos
después de haber iniciado su tratamiento en el domicilio, no debe
desecharse la idea de que una causa principal puede ser el agrava-
miento de los enfermos o la lentitud de su mejoria, es decir, que
puede muy bien este grupo de enfermos estar constituido por una
proporeién de casos mas graves que el correspondiente al término
medio de la cindad. Ademés puede muy bien haberse deformado la
constitucién del grupo por la diferente evolueidn cliniea de los ca-
sos producidos por los diferentes tipos, de modo gue hemos conside-
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rado conveniente separar para nuestro estudio los dos grupos. Bn
los cuadros signientes estan expuestas las cifras del nidmero de casos
que ingresan al hospital sin tratamiento de suero (designados « ea-
305 ») el de los enfermos que ingresan tratados con suero (designa-

dos «tratadoss) ¥ Ia suma de los «cases> ¥ «tratadess. (D,
E B
CUADRO «D»
FEECURNCIA DE LOS TIPOS MITIS, (3RAVIS E INTERMEDIO, FORMA OLINICA
MORTALIDAD, LETALIDAD EN <« 0ASOS » (1939-1941)
{(*) Menores (121) Mayores (57)

Mal. 8. M. C. G C L. Mal. 8. M. C. G. C. L.
Mitis ... 2 11 42 i1 5 11 i2 6
Do i 3,0 186 63,6 166 147 323 352 176
Gravis ............ 1 6 4 ¢ ¢ 2 1 0
Do e 9,0 545 36,4 0 0 66,6 33,3 0
Intermedio ....... 5 i1 i8 10 g 1¢ 7 i
Do e ii4 250 409 22,7 10 50 35 5
Total ............ 6,6 231 528 173 1z,2 40,3 35,0 12,2
Muertes .......... 5 2 1 0 2 [ 0 0
Lietalidad 2% ..... 62,5 st 1,8 o 28 it o o

Menores Mayores
Casos  Muertes Letalidad % Casos Muertes Letalidad %

Migis .......... 66 3 45 34 2 5,8
Graviz ......... 11 1 9,09 3 0 0
intermedio ..... 44 4 9,09 20 0 0

Para que el examen resulte mas adecuado hemos clasificado a eada
uno de ellos en dos grupos, el dé los menores de 15 afios que incluye
todos los nifios hasta la eédad escolar y el de los miayores de 15 afios.
Bl analisis de las cifras estd hecho en los cuadros siguientes: « G »,
¢« H» «1», por comparacién de la diferente gravedad para los pa-
res Mitis-Gravis, Mitis-Intermedio y Gravis-Intermedio. Se ha ele-
gido la suma de los casos de difteria comuin grave y comun leve por
una parte y maligha y submaligna que tienen una letalidad grande
mientras no la tienen las formas comdn grave y comun leve, Esta
diferencia es todavia mas marcada en los mayores que nho tienen
casos de muerte en las formas submalighas (« casos») o tienen sélo
el 2,8 % en los ¢ tratados ».

(*) Mal. = Maligna. S. M. = Sub-maligna. C. G. = Comin grave. C.L. = Co-
min leve.

o
o
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CUADRO < E»
FRECUENCIA DE LOS TIPOS MiTis, GrAVIS £ INTERMEDIO, FORMA CLINICA.
MORTALIDAD, LETALIDAD EN « TRATADOS» (1030-1941)

Menores (407) ‘ Mayores (193)

Mal. S. M. C. G C L. Mal. 8. M. C G C L.
Mitis ... ... 31 65 101 51 17 46 37 23.
L/ 12,5 26,2 40,7 205 13,8 374 30,1 186
Gravis ... 16 19 i85 5 4 18 12 5
L7/ SN 27,1 322 322 8,5 10,2 461 30,7 128
Intermedio ....... 16 27 38 19 6 7 10 8
[/ R 16 27 38 19 19,3 22,5 322 258
Total ............ i54 27,2 388 184 13,9 36,8 30,5 186
Muertes .......... 28 12 2 0 4 2 0 0
Letalidad 9% ...... 44 10,9 1,9 0 14,8 2,8 0 0

MORTALIDAD Y LETALIDAD PARA CADA TIPO EN « TRATADOS » (1939-1941)

Menores Mayores
Casos  Muertes Letalidad ¢, Casos Muertes Letalidad 9

Mitis ........ 248 25 10,1 123 2 1,6
Gravis ....... 59 9 15,2 39 1 2,5
Intermedio ... 100 9 9,0 31 3 9,6

CUADRO «F»

FRECUEN(IA DE L0S TIPOS MITIS, GRAVIS E INTERMEDIO, FORMA CLINICA.
MORTALIDAD, LETALIDAD EN & CASOS » -+ « TRATADOS » (1939-1941)

Menores (528) Mayores (250)
Mal. S. M. C.G. C.L. Muertes Mal. 8. M. C.G. C. L. Muertes

Mitis ........ 33 76 143 62 28 22 57 49 29 4
7 16,5 24,2 45,5 197 14 36,3 31,2 185
Gravis ....... 17 25 23 5 10 4 20 13 5 1
O e 24,2 357 32,8 7,14 9,5 476 30,5 118
Intermedio ... 21 38 56 29 13 8 17 17 g 3
72 i4,6 26,4 38,8 20,1 i5,7 33,3 33,3 17,6
Total % ..... 134 263 430 182 13,6 37,6 31,6 17,2
Muertes ..... 33 14 4 0 6 2 0

Letalidad % . 464 100 18 0 176 21 0 0

MORTALIDAD Y LETALIDAD PARA CADA TIPO EN < CASOS » -4 « TRATADOS »
(1939-1941)

Menores Mayores
Casos Muertes Letalidad 9, Casos Muertes Letalidad‘ %

Mitis ......... 314 28 8,8 157 4 2,5
Gravis ........ 70 10 14,3 42 1 2,3
Intermedio .... 144 13 9,9 51 3 58
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CUADRO «G»
ASOCIACION DE LA FORMA CLINICA CON EL TIPO DE BACTERIA EN LOS PARES
Miris GrRAVIS, MI1Tis INTERMEDIO, (GRAVIS INTERMEDIO

(Cagos 1938-1841)

MENORES MAYORES
C.G.+CL., M. 4E8M C.G.4+C.L. M.4+8.M.
Mitis... .. 53 13 ¥ = 9,5 18 16 = 0,41
Gravis.... 4 7 P = 0,002 1 2 P =10,50
Mitis. .. .. 53 13 x* = 3,7 i8 16 = 1,18
Intermedio 28 16 P =005 3 12 P =027
Gravis.... 4 7 w=41 1 2 x? = 0,04
Intermedio 28 16 P = 0,04 8 12 P =048

LETALIDAD Y TIPC DE BACTERIA
(Menores de « Casos>» 1939-1941)

Viven Mueren
Mitis ........... e 63 3 = 0,30
Gravis ............... 10 1 P = 0,52
Mitis ...l 63 3 = 0,91
Intermedio ........... 40 4 P =0,34
Gravis ... ... 10 1 22 =10
Interwmedio ........... 40 4 P=1

CUADRO «H»

ASOCIACION DE LA FORMA CLINICA CON EL TIPO DE BACTERTA EN LOS PARES
MiTis GRAVIS, MITIS INTERMEDIO, GRAVIS INTERMEDIO
(Tva‘i'aﬂnc‘ 10?0.1041)

ratados ioso-ad

MENORES MAYORES
C.G.+CL M.4S.M. C.G.+CL, M.+8M,
Mitis. .. .. 154 96 x* = 8,2 60 63 2= 0,15
Gravis. ... 24 35 P = 0,004 17 22 P =0,69
Mitis. .. .. 152 96 = 0,6 60 63 22 = 0,9
Intermedio 57 43 P =043 18 13 P =034
Gravis.. .. 24 35 x* = 3,6 17 22 @ =13
Intermedio 57 43 P =005 18 13 P =023

LETALIDAD Y TIP0 DE BACTERIA
(Menores de « Tratadoss 1939-1941)

Viven Mueren
Mitis ... 223 25 =13
Gravis .......c.o..... 50 9 P =025
Mitis ....... ... 223 25 = 0,09
Intermedio ........... 91 9 P =10,76
Gravis ............... 50 9 72 = 1,4
Intermedio ........... 91 9 P =023

Vol. X
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CUADRO «I»

ASOCIACION DE La FORMA CLINICA CON EL TIPO DE BACTERIA EN LOS PARES
Mrris Gravis, MiITis INTERMEDIO, GRAVIS INTERMEDIO
(Casos 4 tratados 1939-1941)

MENORES MAYORES
C.G.4+C.L. M.+5.M. C.G.+CL. M.+S.M.

Mitis. ... 205 109 %= 15,3 78 79 ¥ =41
Gravis.... 28 42 P = 0,0001 18 24 P = 0,018
Intermedio 85 59 2 =16 78 79 72 = 0,23
Intermedio 85 59 P = 0,20 26 25 P = 0,63
Mitis..... 205 109 72 = 6,1 13 24 x* = 0,61
Gravis 28 42 P = 0,013 26 25 P =043

LETALIDAD Y TIPO DE BACTERIA
(Menores de « Casos» - « Tratadosy 1939-1941)

Viven Mueren
Mitls ... 286 28 7 =1,8
Gravis ....oiiieiaian 60 10 P =0,i7
Mitis ... 286 28 = 0,001
Intermedio ........... 131 13 P = 0,90
Gravis ............... 60 16 = 0,13
Intermedio ........... 131 13 P =071

Entre los tipos Mitis y Gravis aparece una diferencia mareada
de proporeién de casos malignos y de casos leves tanto en el grupo
de los « casos » como en el de los «tratadogs y en ambos tiene gig-
nificado, desde que el valor de P es de 1/500 para los primeros
(«G>) y 1/250 en los segundos (« H»); valores que exceden de
mucho ¢! umbral de asociacién., Bn la suma de los « casos sy mas
los «tratadoss («Is) el valor de P alcanza a ser inferior a
1/10.000, de modo que existe sin lugar a duda asociacién entre ma-
lignidad y el tipo Gravis y benignidad y tipo Mitis.

La misma comparacién hecha en adultos no aleanza significado
de modo que pueden considerarse por el momento de igual capacidad
de agresién a los tipos Gravis y Mitis cuando se trata de adultos.
En lo que respecta a los otros dos pares de comparacién Mitis-Inter-
medio y Gravis-Intermedio, en ningtin caso se ha obtenido una eifra
para el valor de P que le asigne importancia al tipo de bacteria para
determinar una mayor gravedad de la enfermedad. Pareceria méas

’

=
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bien que el tipo Mitis v el tipe Intermedic tienen una virulencia
semejante a pesar de guc hay una cierta tendencia a parecér mis
grave la difteria producida por el tipo Intermedio que por el tipo
Mitis. («Dy>», «E>, « F»).

En cunanto a la letalidad puede verse que las cifras méas bajas se
obtienen en los «casoss, y que el minimo se cbserva para el tipo
Mitis ¥ el méximo para el Gravis en los «tratados». El anéalisis
de la sigrnificacién de la diferencia de la letalidad segtn el tipo no
permite encontrar ninguna asociacién ni en los «casos» ni en los
« tratados » ni en la suma de ambos.

Si se reflexiona que las formas malignas y submalignas tienen
mayor letalidad y que el tipo Gravis tiene una mayor capacidad de
producir formas malignas que el tipo Mitis (68 % contra 34 %)
la conclusién logica es que las difterias producidas por el ti-
po Gravis deben tener una mayor letalidad que las produci-
das por el tipo Mitis. En efecto, asi sucede, pues en Jlos
< easos » la letalidad es del 4,5 % v 9,09 %, respectivaments, y en
los < tratados» del 10,1 % 7 152 % y en la suma del 88 % v
14,3 % de modo que las ecifras satisfacen la exigencia légica, pero
como el nfimero de sucesos es muy pequefio, las diferencias pueden
ser debidas al azar. Para el analisis de este caso sin embargo, no
nos consideramos capacitados v s6lo podemos decir lo expresado méas
arriba, esto es que la diferencia de letalidad no es significativa, pero
afiadiremos que tenemos la certeza de que la difteria por Gravis
siendo mas maligna debe ser miés letal gqne la produecida por Mitis

v gue la certeza se obtendré prosiguiendo las observaciones.

La asociacién entre malignidad y el tipo Gravis deducida de nues-
tros datos no es sin embargo el hecho méis importante por su signi-
ficado praectico, si se lo compara con la elevada capacidad patégena
del tipo Mitis y la gran frecuencia de la difteria producida por este
tipo. Hsta nos parece la caracteristica prinecipal gue debe distin-
guir a la difteria que hemos estudiado y seguramente constitnye
ia mayor diferencia que se observa con las cifras comunicadas de
otras partes del mundo.

El cuadro siguiente, («J »), contiene la diferente frecuencia de
los distintos tipos y su letalidad en varias ciudades de Inglaterra,
en Berlin y en la ciudad de Buenos Aires y es evidente que en la
mayor parte de los casos la letalidad determinada por el tipo Mitis
es relativamente baja, pues va del 0 % en Berlin al 3,6 % en Edim-
burgo. BEn enanto a las cifras de letalidad por Gravis, Bue-
nos Aires ocupa un lugar no muy alejado del observado en

Leeds, en Manchester, v en Berlin y es superior al de Ilas
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FRECUENCIA DE LOS TIPOS MITIS GRAVIS E INTERMEDIO Y LETALIDAD
EN VARIAS CIUDADES

AR Mitis  Gravis Intermedio Letalidad

ane % % % Total M. G i
Bs. Aires ... 3941 61,6 131 252 7,7 67 107 8,2
Berlin ...... 34-35 88 81,3 9, 1,6 0 13 9
Manchester . 33-34 21,4 43,2 35,4 11,1 1,1 14,9 12,7
Leeds ...... 31-35 12,8 76,7 11,5 55 1,7 11,1 3,7
Edimburgo 32-35 34,0 2,8 63,2 48 3,6 0 5,8
Liverpool 36-37 37,5 856 26,9 51 24 6,6 16,7
Stafford 32.35 76,5 89 145 292 14 5,5 42
~dmaa  nmaten  simdadas Aal aviadrves | Aenima  tamhiin
VLL A u. V1L AULTD ucit vilauir s, Li.', uai lLll‘.:(ll vouUupsQa ULLIL RS AR
la letalidad por el tipo Intermedio que estd sblo después de la

de otras 3 ciudades. 8i se debiera juzgar de la difteria de la ciudad
de Buenos Aires por lo que ocurre en el Hospital Muniz en compa-
racién con otros lugares del mundo, debiéramos decir que la grave-
dad de la difteria es grande a pesar de la frecuencia de infeceidn
por el tipo Mitis que es mucho mayor que en fodas las ciudades
de letalidad elevada y apenas inferior a la freecuencia de la ciudad
de Stafford (76,5 %) donde la lefalidad alcanza apenas al 2,2 %.
Podria decirse que a pesar de la elevada letalidad del tipo Mitis en
Buenos Aires su sustitucién por el tipo Gravis entrafiaria un au-
mento considerable de la letalidad en la difteria, sobre todo si se
eonservara la letalidad actual nor el Mitig

A los efectos solamente de informacién hemos dispuesto en la ta-
bla « K » la proporeién de los portadores de difteria en las anginas

nn diftivicas v an criiat
AU UL LU VA ‘)’ o1y DLI’JDU

portadores faringeos en sujetos con angina no diftérica se observa
una pequefia diferencia en la distribueién de los tipos eon un pe-
quefio predominio de Mitis en los portadores de Gravis y de Inter-
medio en los casos de difteria. Diferencia que estd todavia maés
exagerada si se considera la distribucién de los portadores sanos
faringeos.

Por 4ltimo figuran en la tabla « It » los datos de las foimas extrafa-
ringeas de la difteria que incluyen 27 casos de erup comprendidos en
el total constituido por otras localizaciones nasales y naso-faringeas.
Es evidente un predominio mayor atn del tipo Mitis entre las bac-

na aa Q3 nnmordavasang Ta wmsemae ~anad Lo 3o
U DALLUS, AL CULIDIWCLALIUS g PLOPULICLULE U
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FrREQUENCIA COMPARADA DE LOS Tirog MITIs (GRaAVIE ® LNTER
NO DIFTERICAS, ANGINAS DIFTERICAS Y PORTADORES SANOS
(1939-1941)

Anginas no diftéricas Portadores sanos
F, To %) N. To F N.
Menores:
Mitis .......iiaes 42 68,8 29 36,8 59,4 72,3 95,50
GYAVIS .iceiioiann 6 9,8 0 13,2 8,8 0,43
Intermedio ......... 13 21,3 1 3,3 27,3 18,8 4,0
Mayores:
Mitls .ereiiiieon.n 57 68,6 52 52,8 62,8 85,0 89,8
Gravis ........... .. 8 9,6 2 3,5 1 2,9 4,
Intermedio ......... 18 21,8 2 3,5 20,4 14,2 8,0
(F. = faringe; N. = Fosas nasales).
CUADRO « Ly
DIFTERIA EXTRAFPARINGEA
Total Crup % Muertes Letalidad
Menores:
Mitis .. ..coiiiieiiinnnn 57 (21) 79,0 g 14 %
GTavis .o.ivvinenvnen.. [§ (1) 8,2 g 0
Intermedio ............. 9 (5) 12,5 1 111
Mayores:
Mitis . .vver i 5 — 71,4 4 0
Gravis ...... .. 000 i — i} 0 0
Intermedio ............. 2 — 28,5 0 0

terias aisladas y que en ecierto modo se aproxima a la distribucién
de los tipos entre los portadores nasales de anginas no diftéricas y
también de los portadores nasales sanos. Su pequefic nimero no
nos induce a considerar si la diferencia de distribucién de las bac-
terias de estas formas es significativa cuando se la compara con las
formas faringeas de la difteria.
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CoONCLUSIONES

1) Del examen de 2112 cepas aisladas de portadores v de 778
de casos de difteria faringea se ha podido identificar el 79,5 % per-
teneciente al tipo Mitis, el 5,9 % al Gravis y el 12,2 % al Interme-
dic. Bl 12% fernenta el almidén y tienen caracteres de cultive

de DMitis, Sélo el 1,1 % es atipico. Todas las cepas aisladas son

ge
2) La asociacién entre malignidad de la difteria y el tipo Gra-
vis v la benignidad con el tipo Mitis es evidente en los menores
de 15 afios (518 casos). Kl valor de P es menor de 1/10.000. En
los mayores de 15 afios (250 casos) el valor de P es de 1/80, de
modo que s6lo existe verosimilitud de asociacién,

3) No existe diferencia en la gravedad cuando se comparan los

Mit 9°—Intermedio v Gravis-Intermedic

<
4) Liag diferencias de letalidad no 'nevm1te=n afirmar que la dif-
teria por Gravis sea més letal que la produ Miti

o Intermedio.

5) La difteria en ol Hospital Mufiiz se naracteriza pcr una le-
talidad media alta. EI tipo Mitis es causa de muerte en el 6,7 % de
los casos, lo que comnstituye una cifra muy elevada.

6) Lia frecuencia relativa de cada tipo en los casos de difteria
(61,6 9% Mitis, 13,1 % de Gravis y 25,2 % de Intermedio) no difiere

mucho de la observada en los portadores.
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FHE DE ERRATAS

PAgina Renglén Dice Debe decir
Cuadro «G» par Gravis-
382 o P =048 P = 0,84
Tntermedio, mayores
Gravis P = 0,0001 Gravig P = = de 0,004
. Intermedio 85— 59 Mitig 205 — 109
383 Caadro «I», menores Mitis 205 — 109 Gravis 98 — 42
Gravig 928 — 42 Intermedio 85 — 5€
383 3 1/10.000 1/2.500
387 9 1/10.000 1/2.500




