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SUMMARY

The effect of sulfaguanidine and streptomy-
cin on growth in rats is studied, through its
modifying effects on the intestinal flora which

forms and destroys vitamins.

ZUSAMMENFASSUNG

Man untersuchte bei Ratten die Wachstums-
wirkung des Sulfoguanidins und Streptomycins,
indem man die Modifikationen der Darmflora
mit Neubildung oder Zerstorung der Vitamine
beobachtete.

RESUME
TN
On étudie l'effet produit sur la croissance
des rats de la sulfoguanidine et streptomycine
i travers des modifications dans la flore intes-

tinale formatrice-destructice de vitamines.

ANTICUERPCS FRENTE AL SUERO DE
CONEJO EN LOS ENFERMOS DE ESCLE-
ROSIS EN PLACAS

(;Un nuevo aspecto de la patogénesis de la en-
fermedad?)

C. JiMENEZ Diaz, E. ARJONA y J. M. SEGOVIA.

Instituto de Investigaciones Médicas y Clinica Médica
de la Facultad de Madrid.
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Hemos tenido ocasién recientemente de hacer
Elfé‘;ogbservacién casual en una enferma de es-
llevad:j,s en placas que posteriormente nos ha
Lk a cm}tmuar estf:' estudio en otros suje-

S ton la misma afeceion.
cliEir::améa enferma que tenfamos en nuestro
métod(‘) de::ldlm?s hacer el tratamiento por f:l
Sotitants 3 Koress;o_s con un suero de conejo
eidn derll ) hemol;smas especificas por inyec-
tiilan 0S8 hematies de la en_ferma; este tra-
COmunico’ acerca del c'ual existen numerosas
nuestraSalcmraes-:- en lat_ literatura, ha tenido en
casos desglafios (venimos haciéndole en varios
108 pars e 1940) resultados muy diversos; en

parte de los casos el efecto ha sido total-
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mente nulo, pero en algunos hemos visto eviden-
tes mejorias; en uno, hasta el punto de que se
consiguié hacer moverse a una enferma que ya
apenas podia hacerlo, y cuando recidivaba nos
redia que le hiciésemos nuevo tratamiento, que
la mejoraba siempre. Con todo, como el trata-
miento de la esclerosis en placas (E. P.) es tan
desesperantemente ineficaz, seguimos algunas
veces haciendo este método sin grandes ilusio-
nes en el resultado.

En esta enferma nos sorprendi6 que en la pri-
mera inyeceién de 0,1 de c. ¢. la reaccién local
que se produjo fué extraordinariamente intensa
con papula, enrojecimiento y un edema que se
extendia a casi toda la extremidad; simultanea-
mente, esta enferma habia tenido una erupeion
nodular eritematosa, que habia sido, previa
biopsia, diagnosticada por el profesor GAY de
la vascularitis nodular de Montgommery; el eri-
tema habia desaparecido espontdneamente, pero
la inyeccién del suero hemolitico, aparte de la
reaccién local, determind un nuevo brote del eri-
tema, confirmandose asi su naturaleza alérgica
inespecifica. Nos sorprendi6 esta reaccion tan
intensa, que comprobamos con una nueva in-
yeccibn, y entonces pensamos si el suero hemo-
litico provocaba, a través de la hemolisis, un
verdadero choque para el que la enferma fuera
especialmente sensible. Se la hicieron entonces
pruebas intradérmicas con suero de conejo sin
tratar y suero de coneijo con hemolisinas; la
reaccién fué igualmente positiva con ambos, con
lo cual se demostraba que la sensibilidad era en
realidad frente al suero heterdlogo. Quisimos
ver si se trataba de una reacciéon auténticamen-
te especifica y probamos simultaneamente sue-
ro de conejo y suero de caballo; solamente el
suero de conejo daba reacciones positivas fuer-
tes. Todo parecia, pues, indicar que en esta en-
ferma existia una alergia frente al suero de co-
nejo, que tratamos de confirmar haciendo la in-
vestigacion de precipitinas en el plasma segun
la técnica clasica. El resultado fué sorprenden-
te, como se ve en la tabla L.

TABLA 1

Estudio de precipitinas para suero de conejo en la en-
ferma M. Ur.

Dil. del antigeno (resultado): 1/2, 1/4, 1/8, 1/16, 1/32,
1/64, 1/128, 1/256, 1/512, 1/1024.

Como se ve, existian en la enferma precipitinas
(macro) para la seralbimina del conejo.

Este hecho nos parecié muy sorprendente y
quisimos, naturalmente, averiguar hasta qué
punto se trataba de una coincidencia casual o si
se podia hallar lo mismo en otros sujetos con la
misma enfermedad y en normales. A este fin
hemos realizado la misma investigacién, estudio
de precipitinas en el plasma y reaccion intra-
dérmica al suero de conejos, en un conjunto de
personas, veinte en total, de los cuales tenian
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esclerosis en placas, cinco, tres eran alérgicos
(asma, uno de ellos de polen) y los restantes,
doce, eran normales. Extnonemos a continuacion
los resultados.

I) Ewistencia de precipitinas para el conejo.

Se ven los resultados en la tabla 11, a conti-
nuacion:
TABLA IT

Precipitinas para el suero de conejo.

Coneentracion

Sujeto Diagnédstico Resultado limite
&t ... Normal........ Negativo...... En todas.
- (LT [dem.. . ldem.. ......... ldem.
2 L e e [dem.. Idem...... ... Idem.
4.. cesvey 10BN, Idem........... Idem.
Bl o . Idem,. Idem........... ldem.
A Idem.. Idem...... oo Idem.
R N TN Jdem.. Idem........,.. Idem.
B R ey LG, asseuvy: TOBI. o Idem.
B A Idem........ Tdem: o hnsn Idem.
I AV N Idem.. ... Posit. déb. . 1/2
Bernnrrrnnnnn... ldem.. .. ldem........ 1/4
2 | rerealle v 10 0 G ... Idem,. 1/4
Wi Asmatico. Negativo. .... En todas.
J. M, Cr . Idem (polen), Idem........... Idem.
MM ... Asmadtico . Idem.. .. Idem.
M. Ur......... Escl. placas.. Positivo....... 1/1024
M. L. G....... Idem.. Negativo...... En todas.
PR o S0eM v POBHIVO... ..o 1/32
S P Qe o TpT. 1/16
) {2 1 . Idem.. Idem....... ... 1/4

En resumen, sujetos alérgicos no dieron en
ningun caso existencia de precipitinas-conejo:
de doce sujetos normales, solamente tres dieron
una reaccién débil a altas concentraciones del
antigeno, y de cinco enfermos de esclerosis en
placas hubo en tres precipitinas de clara e in-
tensa reaccion, en uno débil y en otro no exis-
tian,

II) Intradermorreacciones.
Fueron efectuadas con una gota de suero (0,1
de c. ¢.) segun la téenica usual; las lecturas, he-

chas a los treinta minutos. Expresamos los re-
sultados en la tabla III:

TABLA TIT

Intradermorreacciones para el suero de conejo.

Eritema Papula

Sujeto Diagndstico Resultados Dimens. Dimens,
en mm, en mm.

M. Ur....... Escl. plac., Posit. fuerte. 35

M. L. G..... Idem,........ Negativo...... -

e PR ¥ [ - A Posit. fuerte. 32 9
- o A Idem . Idem....,....... 41 19
Fir Koo s s 1 {3 {1 v o UNMBRRRC: . 727 B 7 i 8

Todos los restantes sujetos probados fueron
negativos sin excepcion.
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De cinco sujetos con esclerosis en placag
tudiados, hubo cuatro con intradermormacc?'
positiva al suero de conejo y de ellos en tres %
comprobé un contenido alto de precititinaéi
el suero; en el restante, débil para el Mism,
suero.

Este resultado revela un aspecto, hasta g pre-
sente insospechado, del organismo del enferp,
con esclerosis en placas: la existencia, en ung
gran parte seguramente, en su suero de un ap.
ticuerpo heterogenético para el suero de conejg
La negatividad sistematica en sujetos normaieg
y en individuos alérgicos demuestra que ng s
trata de un hallazgo trivial: solamente en log cs.
sos de esclerosis en placas ha sido obtenido yy
resultado positivo. Esta exclusividad y la alts
frecuencia (4/5) indica que se trata de un hechg
interesante y que en modo alguno puede ser te-
nido como una casualidad.

. Qué significacion tiene el hecho de que en
la esclerosis en placas exista un anticuerpo anti.
conejo en el plasma? El mecanismo patogené.
tico de esta enfermedad es bastante oscuro v
muy discutido; nosotros creemos, como otros
autores, que la etiologia no es seguramente 1ni-
ca; hay, en efecto, casos que comienzan como
una encefalomielitis y a la larga evolucionan es-
tablemente como una esclerosis en placas; en
estos casos se trata seguramente de una reac-
cion glial hecha sobre las zonas de mielinoclasis
infecciosa. Pero es muy probable que la escle-
rosis en placas que podriamos llamar primaria,
con una evolucion probrotes sea originada por
una serie de choques de mecanismo inmunolé-
gico, en cierto modo similares a los que pueden
determinarse con la inyeccién de extractos de
sustancia nerviosa sobre una base previa de la
cual la existencia del anticuerpo conejo sea una
expresion. En todo caso, consideramos que este
hallazgo ofrecé interés y merece ser ulterior-
mente comprobado, porque puede abrir nuevos
horizontes en la comprensién de esta enfer-
medad.

SUMARIO.

Se comunica el hallazgo, confirmado en cud-
tro entre cinco casos, de esclerosis en plzrugas_de
una hipersensibilidad frente a la seralbumina
de conejo demostrada por las intradermorreac
ciones asi como por la existencia de precipitl-
nas especificas anti-suero conejo en el plasmé.

SUMMARY

The finding—confirmed in 4 of 5 cases of
disseminated sclerosis—of hypersensitivity ©
albumin from rabbit serum, shown by intrader-
mal reaction and by the existence of specific
anti-serum (rabbit) precipitins in plasma, 5
reported.
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ZUSAMMENFASSU NG

Bei 4 von 9 Patienten mit multipler Sklerose
peobachtete man eine Uberempfindlichkeit dem
c-‘erunmlbumin des _I\amnches gegeniiber, was
;n [ntradermoreaktionen und der Bildung von
spezifischen Anti-Sm:umpraezxpltmen dem Ka-
ninchen gegeniiber 1m Plasma der Patienten
pachgewiesen werden konnte.

RESUME

On communique le résultat confirmé dans
{ cas, parmi 5, de sclérose en plaques d'une
pypersensibilité, vis a Vis de la séralbumine de
japin, démontré par les intradermoréactions
ainsi que par l'existence de précipitines spéci-
fiques anti-sérum lapin dans le plasme.

ESTUDIOS SOBRE EL BOCIO
VIII comunicacion

Efecto del iodo en el bocio endémico cxperi-
mental.

J. M. PALENZUELA, R. J. MorA LARA y E. ORTIZ
DE LANDAZURIL

Cliniea Universitaria de Patologia General. Seccidn de Fi-

siopatologia de la Nutricién del Instituto de Ciencias Médi-
cas del C, 8. 1, C. (Granadal.

Establecido el hecho’,® de que las ratas

Blancas infantiles llevadas a zona de endemia
bociosa adquieren alteraciones tiroideas, que
se traducen por un aumento de tamano (figu-
ra 1), de peso y modificaciones estructurales

r "
fIh; tlﬂ'{ Corte transversal del tiroides "in situ”, rodeando
zong, quE:S' de la rata 605-U, que ha vivido seis meses en
Vese pl emia bociosa (La Alpujarra, Granadal, Obsér-
'l numento de tamafio del lobulo izquierdo de la glan-
dula, constituyendo un bocio nodular.

g:ngécga glandula, nos proponemos en la pre-

tolbgic Omunicacion estudiar, bajo cpntrol his-

G la accién protectora del iodo sobre
Citadas alteraciones.
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METODICA.

Se dispusieron en zona de endemia (Capi-
leira) y en zona indemne (Granada) sendos
lotes de ratas blancas, de setenta dias de edad,
alimentadas todas con la misma dieta; tal y
como se ha mencionado en nuestras comuni-
caciones VI y VII', =

Cada uno de estos lotes se divide, a su vez,
en dos grupos: uno, control, al que no se ad-
ministraba iodo, y otro que tomaba iodo con
el agua.

El iodo administrado a cada rata se calcu-
laka siguiendo las normas dadas por el Council
on Foods and Nutrition of the American Me-
dical Association * para la proteccién del bocio
endémico humano. En nuestra experiencia, es-
ta dosis se ha calculado teniendo en cuenta el
agua que bebian, y de una manera aproxima-
da, en 0,12 mgr. para un peso medio de 200 gra-
mos por rata.

A continuacion insertamos un cuadro-resu-
men de los distintos lotes de animales:

CUADRO 1

GRUPO DE RATAS EN ZONA INDEMNE

Nuamero Sexo Con iodo Sin iodo
ratas — e
9 2 d 9

14 T 7 3 3 4 4

GRUPO DE RATAS EN ZONA BOCIOSA

Numero Sexo Con iodo Sin iodo
ratas : 5 S =
Q : Q 8 ¥
35 17 18 B 8 9 10

Cada mes se sacrificaron simultdneamente
cuatro animales de cada uno de los grupos, v
la experiencia tuvo una duracién de 210 dias.

Dado que las variaciones, cuando se presen-
tan, en la estructura tiroidea son muy Ppoco
marcadas en los perfodos citados de 30 dias,
se ha preferido, para una mayor brevedad y
claridad en la exposicién, referirnos unica-
mente a los estadios de la evolucion mas inte-
resantes y demostrativos, suprimiendo esta-
dios intermedios.

De esta forma, nos referiremos a los si-
guientes momentos evolutivos:

a) A los 100 dias de edad y 30 de expe-
riencia.

b) A los 130 dias de edad y 60 de expe-
riencia.

¢) A los 220 dias de edad y 150 de expe-
riencia.

Un estudio final global que comprende has-
ta los 280 dias.

Aparte del motivo apuntado, hay otra razon
de tipo experimental que nos ha guiado en la
eleccion de los anteriores momentos evoluti-



