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REVISTA CLINICA ESPANOLA
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REVISIONES TERAPEUTICAS

VACUNACION ANTIGRIPAL

(Esquema inmunologico.)

F. MorenoO pE VEGA.

Director Cientifico del Instituto Llorent«

CONOCIMIENTOS ANTERIORES AL AISLAMIENTO DEL
VIRUS DE LA LLAMADA GRIPE ASIATICA

En 1918, CuH. Nicornug y Le BAILLY y DUJARRIC
DE LA RIVIERE demostraron que la gripe tenia por
agente etiolégico un virus.

Las aportaciones de C. H. ANxprEwes, W. SMITH
y P. P, LamrLaw (1933), demosirativas de la trans-
misién del virus gripal al hurdn y el cultivo de di-
cho virus en el embrion del pollo, por BurNeT (1935),
fueron pasos trascendentales que, unidos al hecho de
que la influenza producia cierto grado de inmuni-
dad, llevaron a considerar legitima la aspiracion de
obtener una vacuna antigripal.

En rigor, con los primeros aislamientos de vi-
rus (1933), se inicié la profilaxia activa, utilizando
virus atenuados, virus desvitalizados por el formol,
con o sin coadyuvantes (aceites, alimina, etc.). Se
ensay6 la administracién por las vias respiratorias,
por la piel (inyeccién intradérmica), bajo la piel y
en el seno de los musculos,

La via respiratoria fué un intento de

: e . Burxg
Australia, utilizando virus ANET, e

alenuados por Su ey

vo en el embrion del pollo, aplicados mediante i.illb
verizacion intranasal. Los rusos han empleads |Lu
recurso inmunizante.

El empleo de los virus atenuados no ha DrOsDer

do, por los riesgos que ofrece,

De 1942 a 1945, en América, se practios (Fuey.
zas Armadas) la vacunacion con una vacuna ol
valente, desvitalizada por el aldehido férmico \ln
centrada (adsorcion del virus por los hematies v
concentracion por elucicn o por centrifugacin). L
resultados fueron alentadores. A estos ensayos s.
}lllit'l‘(ll'l otros homologos en Inglaterra '-“\-\‘—["!-:]-_15":.\
DUDGEON, STUART-HARRIS).

HmvmeELWEIT (Inglaterra) utilizd el virus d
talizado adsorbido por aliimina, con results
jores que los predecesores que habian emplea
soluciéon acuosa.

SALK, en 1848, empled una vacuna constituida por
virus desvitalizado por el aldehido formico, oo
un aceite mineral, como estimulante, ¥y un emu
te. Los resultados experimentales obtenidos en
mono y en la especie humana fueron muy su

res a los conseguidos con vacunas acnosas, Ca

NE, siguiendo tal técnica, obtuvo, tres semanas des
rués de la inoculacion, titulos de anticuerpos espe
cificos, inhibidores de la hemoaglutinacidn, superio-
res al 1/640. Con todo, no es licito generalizar este

CUADRO I (DAVENPORT.)

Vacunados No vacunados Relaciin
Tipo Concentracion e - =T 'lc_-[-'lr.“,:.‘
ARO prevaleciente de la vacuna Num. Casos Coefic, Nam. Casos Coellc. ""’: 2
A 5.000 U. H, 5.806 114 1,96 5.776 408 7,06 :*;
B 5.000 U, H. 1.150 10 0,87 2150 241 11,21 1?-]
A’ 5.120 U. H. 10.328 743 7,19 7.615 616 8,09 3-1
A 300 CCA 670 8 1,2 2.082 78 3,7 7y
A’ 500 CCA 2.596 13 0.5 5.228 105 2,01 o
B 700 CCA 207 15 7,24 430 83 1932 &
A’ 750 CCA 5.994 57 0,95 5527 316 o 45
A’ T50 CCA 2616 16 0,61 4,865 135 2.71 39
B 50 CCA 2.000 3 2,2 2.000 70 39 55
A’ 750 CCA 1.188 11 0,92 1.216 62 5,1 17
Asiético 250 CCA 916 20 2,18 1.448 055 3,79
Monovalente 4 925
TN T el o Asidtico 200 CCA 775 46 593 806 121 15,01 =
Monovalente
12 - e R oS Asiatico 400 CCA 649 12 SR 3
Monovalente 1,73 1.238 65 D)
400 CCA 064 9
Polivalente 23
Y Asidtico 200 CCA 1.869 62 3,32
Monovalente 1.665 126 7,61 44
750 CCA 1.665 29 1,74
Monovalente 41
5 72 S S Agidtico 200 CCA 1.080 43 3,98 -
Monovalente 1.444 234 16, 14
750 CC 1.031 95 9,21
Polivalente

sin estirpe asidtica

(1) Coeficiente de morbosidad eén los no vacunados/Coeficiente de morbosidad en los vacunados.
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CUADRO II

Anticuerpos inhibidores hemoaglutinantes dos semanas después de la aplicacién de diferentes vacu

288 (MEIKLEJOHN ¥ MORRIS),
‘f__
LB, ’.;_ con titulo de
Im'_"’_nl\'lil. SUeros ‘_l‘ 8 8 16 ol 32 _64. i lc:();.‘ﬁ téitl::i?xsde
200 45 60 20 14 4 2 20
400 A0 20 20 18 28 14 60
200X 2 (2) 10 0 15 12 30 43 85

e
(1) Todos tienen menos de 1 : 8 antes de la vacunacidn

i) Se aplico la segunda inyeccion de la misma vacuna

pmcedimientu, que “('\-:21 implicito el empleo de una
sustancia no reabsorbible, de posible aptitud can-
perigena.

Ofrecen sumo interés los datos expuestos por
MerkieJoHN y MoORRIS eén el Symposium sobre la
Gripe (39" sesion anual del American College of Phy-
sieians, Atlantic City, New Jersey, 28 abril 1958).
Citan los autores el buen éxito obtenido de 1933 a
1044 con la estirpe A (Comisién de la Gripe, Con-
sejo de Epidemiologia de las Fuerzas Armadas), vy
los atin mas satisfactorios conseguidos en 1947 con la
gstirpe B, recordando la aparicion de trabajos ati-
nentes 2 la A-prima, en 1955.

Indudablemente, esta repeticion de apariciones an-
figénicas nuevas complicaba la situacion, porque las
vacunas preparadas con la estirpe A no eran efica-
e contra la infeccion producida por la A-prima. Sin
embargo, esta estirpe era eficaz. Se emples desde
147 hasta 1957 en que surge la A Singapur,

(GRIPE ASIATICA.

Ha tenido la virtud de ilustrarnos en muchos as-

t . s : z :
pectos, que han sido de gran interés para el conoci-
miento de la vacuna antigripal.

—Demostracién de la eficacia de las vacunas pre-
baradas con el \"i,rus prevaleciente (Véase cuadro 1).
. é;agsr?igsillmmm_l de la 1'('1:1t:iffln dir?cta entre dosis
! imunidad conseguido (Véase cuadro 1I).
un{i_géD;ir;)os},rm,n,nn .do que, desde el punto de vista
R nm:e(i} E.hl:lrjp}: :‘l!-s'.l:-ll,](,'ﬁ no constituye una ab-
o la gripe 11;‘. C.fsll‘%l']do estrechamente relacionada
tudiog SUI‘OIL"gi(;O}.Ll )1e‘ndosc comprobado por los es-
1890 BFE\'a]écié 1?;1(1\['1‘(-9{1 In‘ grave pandemia de 1889-

< 1 irus asianoide,

fmostracion de que las estirpes surgidas en

liempog p

i b Pasados pueden re 2 i /
tteriorment s pue recomenzar su ciclo muy
~El antj sa4s : ‘

g antigeno asiatico A tendria una accién in-

qte sﬁ‘;;'eunm”““lr que las otras estirpes; es decir,
Periencigg danma antigeno. Sin embargo, ciertas ex-
tados do Jag v ? entender claramente que los resul-
"8, A este I.Ezf-Tnll'lamones_son ciertamente alentado-
"Sultadog ey pecto, consideremos, por ejemplo, los
Publicadog poquStOS por DAVENPORT (Cuadro I) y los
RIS, referent:- GOorDON MEIKLEJOHN y ALTON J. MO-
2 Lowry Air.;‘a dos series de estudios realizadas
la Drimera gord orce, Base en Denver, Colorado. En
inergg - Ti¢ S¢ émplearon 200 CCA unidades a
<% (g septie 3%110 de 1957. En la segunda, 200, en
Myeceidn g mbre de 1957. En ambas se aplicé por

€1 ¢ c. bajo la piel.

sels semanas después de la primera,

'],us autores sintetizan las dos series de observa-
ciones en el cuadro III.

CUADRO 111

Sumario del plan de observacidn de las serie I y Il

i ) N.® de uniaades
Series Vacuna de la estirpe N.t# de sujetos
administrada asiatica (Oct. 1-1957)

[(1) Asiatica (mono-

valente ........ 200 821
Sol. salina for-
molada ...... 815
I1(2) Asiatica (mono-
valente .. 400 616
Asiatica (poli-
valente ...... 400 540
Total de vacunados e 1.156
Estirpe B ..... 605
Sol. salina for-
molada ...... 548
Total de 1estigos ... i caevsonnrenssismrs 1.153

(1) Vacunados del 29 al 30 de julio de 1957.
(2) Vacunados el 24 de septiembre de 1857

Del resultado de la primera serie informa la gra-
fica primera.

Se consignan en dicha gréfica los numeros de ba-
jas de infeccién gripal por semana (vacunados y no
vacunados), La morbosidad es mayor en los no va-
cunados. La vacunacién se habia practicado dos me-
ses y medio antes.

El resultado de la segunda serie se expresa en la
grafica segunda.

La vacuna se administré cuando habia aparecido
la gripe en la base. Se observa que si bien la mor-
bosidad es la misma en vacunados y no vacunados
durante los diez primeros dias siguientes a las in-
yecciones vacunantes, ulteriormente la diferencia es
notoria a favor del grupo vacunado.

En la grifica tercera se consigna la morbosidad
precisamente a partir del décimo dia de la vacuna-
cion.

Es de interés comparar los resultados de estos es-
tudios (estirpe asiatica) con la observacion verifi-
cada en enero de 1957 durante una epidemia de
A-prima, en la misma base militar. Se vac_uné con
una potente vacuna constituida por una estirpe que
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era una ‘“variante” de la A-prima. Por tanto, dife-
ria el entigeno de la estirpe causal del constituyen-
te de la vacuna. No obstante esto, el cociente de pro-
teceion (grupo no vacunado’/grupo vacunado) fué de
5,5 considerablemente mayor que el consequido en
las observaciones referentes a la estirpe asidtica.

A ESPANOLA

COMENTARIOS,

Es innegable que las pequenas dife

L : . rencigg
génicas entre la estirpe productora de Ia
y la constitutiva de la vacuna, presta g re
filactico que nos ocupa una eficacia p

45 anti.
lnfl':cr\j._',!.._
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Nl&mﬂﬂ 2

. o ge reduce cuando las diferencias antigénicas
g qumrias. Asi, pues, si el nimero de familias vi-
e ‘niq dotadas de gran analogia, privara en todas
ligeci?iltiemiits‘ el problema de la })rc'JLf\c_(-i('Jn activa
]&ed{ria resuelto en un futuro muy proximo.

'“lE‘ los tltimos tiempos los inmundlogos aconse-
i nel empleo de vacunas :31"1{.:1(]:11—: de ':':l_:l’ll.‘-" A y B,
*ociando desde 1957 la A Singapur 1/97,

F Hay Virus de excelente [:od‘t*i‘ ;131!.1;;{:11‘1‘('& Tal es
o A/PRs, el A'/FM,, el B/ lJIf.}‘_..' El A Singapur es
e menos aptitud ‘:mt]gemcn. No Qbst:lnt(‘. hemos
visto en los lmhn‘_]ns citados anteriormente que el
grado de prot E.'(_'l‘in{l, que presta es verdaderamente
de gran consideracion, _ '

El Comité de Expertos de la O. M. S. creyo6 con-
veniente limitar las subdivisiones de los virus gri-
pales a los grupos principales, reconociendo en 1938
a existencia de las diferencias antigénicas entre las
estirpes v recomendando la subdivision de los virus

asi:
2 WS (1933)
Tres grupos principales (1) .1+ PRs (1934)
' | FM, (1947) (2)

B ( LEE (1940)
Dos grupos principales
| BON (1943)

(1) El virus de la gripe del cerdo se asemeja antigenica
mente al A de ln especie humana
. Arquetipo del grupo denominado A

Era perfectamente admisible que se descubrieran
nuevas estirpes que decidieran la aceptacion de nue-
vos grupos. Asi acontecio (A’ y A/Singapur).

CUADRO IV (DAVENPORT.)

A 0 Virus Morbosidad
1043, A Alta
1945. ! No aislado Baja
1045, > B Alta
1949-- L No aislado Baja
:‘[Jj;{ . A’ Alta
L TP I A A’ Baja
}Eég ' S A’ Baja
Eéilh A’ Baja
e A’ Alta
30%& 2 B Alta
lfi54 : A’ Alta,
1'935 Treeass B Baja
lﬁ.’ﬁ B Alta
Nt A Baja
Ll A' y asidtico Alta
e ——

D . i e
esl-ﬁl virus C se conoce bien un grupo antigenico
Irpe 1,233, 1947).

é\‘;;:razllmente, la x:m:iaci{)n antigénic:}_crea pro-
pal hahl'} ra el buen éxito de la vacunaclon antigri-
a" lendo dos caminos para lograr aquel:
Util}i?:aggnnp]in d'e la cstirpaj viridsica reinante; b)
x fami](ie vacunas polivalentes con antigenos
as A y B.

tstudios de MurLper (1) indican que la mayo-

8

1) Loy
o T
Vir, ¢ |Pﬂ‘ ‘flin prensa cuando se ha publicado el Svmp

) aparece el trabajo de Davanrort, donde se

W8 8] G
hage o8ty l:l[it;s.l_t

ria de los antigenos predominantes en tiempos, pue-
den reaparecer ciclicamente, sugeriendo, como se di-
ce en otro lugar de esta exposicion, que el virus del
ano 1890 estuviera, desde el punto de vista antigé-
nico, estrechamente emparentado con el asiatico de
la pandemia surgida en 1957.

Es indudable que las vacunas de amplio espectro
antigénico proporcionarian incalculables beneficios:
facilidad de obtener vacunas en grandes proporcio-
nes, siempre puestas al uso, y, sobre todo, impreg-
nacion poliantigénica, creadora de una inmunidad de
mayor o menor grado, pero positiva, como se tiene
(;_-';m]:ln en las personas de edad que han tenido oca-
siln de adquirir multiplicidad de anticuerpos por
infecciones repetidas originadas por estirpes de va-
riag familias de virus gripales.

Un recurso util le constituye la adicién de deter-
minadas sustancias coadyuvantes. HIMMELWEIT, del
Instituto Wrigth-Fleming, de Londres, como expu-
simos anteriormente, recomendé la adsorcion con hi-
drato aluminico, observando mejores resultados que
con el empleo de las vacunas simplemente acuosas.
Asi han procedido otros inmundlogos (Instituto Mi-
lanés, CATEIGNE, etc.). La sustancia coadyuvante
tendria la ventaja de poder reducir la proporcién de
virus en las vacunas. El hidrdxido aluminico, al
igual que en otras vacunas, favorece el acarreo leu-
cocitico que desencadena la respuesta inmunizante.

Significacion que puede tenmer el virus A/Singapur
en afios venideros y directrices de la O. M., 8.

El Comité de Expertos en los procesos viriasicos
de las vias respiratorias de la O. M. 8., ha manifes-
tado, en el mes de agosto de 1958 (reunién verifi-
cada en Estoeolmo), que prevé que en los recrudeci-
mientos de gripe que puedan producirse en afos ve-
nideros predomine la estirpe A, Singapur 1/57, la
cual es, antigénicamente, muy dispar de las otras
estirpes aisladas a partir del afo 1933. Dicho tipo
viriasico no se ha caracterizado, ciertamente, por
la malignidad; pero no puede asegurarse que no la
adquiera, y por ello los sanitarios deben tomar las
medidas conducentes a que la mayor cantidad posi-
ble de sujetos disponga de cierto grado de inmuni-
dad. habida cuenta de que, por ser un virus diferen-
te a los conocidos con anterioridad, una gran parte
de la poblacién universal no posee recursos preven-
tivos propios.

Dicho Comité senala la necesidad de que la vacu-
na se aplique cuando menos unos quince dias antes
de que la gripe inicie su brote epidémico en la re-
gicn de que se trate.

Aun aceptando que los brotes sucesivos que pue-
dan surgir sean de indole benigna, es obvio que
la difusibilidad del proceso y, por tanto, la infeccion
simultanea de un gran numero de personas, crea
grandes conflictos en la vida cindadana, colapsando
el trabajo, los servicios publicos de todo orden, etc.,
no siendo los menos trascendentales los que afectan
al personal sanitario.

Lo probable no es, segin los expertos de la
0. M. S., que la gripe de ulteriores brotes se mani-
fieste dentro de una escasa virulencia, sino que con-
viene contar con que el virus se exalte, por las mu-
taciones que pueda experimentar a su paso por _193
sujetos receptibles, con escasa o nula impregnacion
antigénica por parte de la estirpe indicada.

Interesa sobremanera que el numero de afecta-
dos sea ¢l menor posible, no sélo por los efectos apun-
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tados, sino porque de este modo se reducen intensa-
mente las fuentes de contagio. Por tanto, si bien la
vacuna no preserva al 100 por 100 de los vacunados,
aceptandose solamente una proteccién del 60 al 70
por 100, los efectos que se logren seran de incaleula-
ble utilidad.

Precisa, evidentemente, que el estado defensivo se
cree antes de la explosion epidémica. De lo contra-
rio, es decir, si se espera a que surja el brote, los
resultados seran mucho menos evidentes.

Seran objeto de especial atencién en cuanto a la
aplicacién de la vacuna el personal sanitario, em-
pleados de servicios publicos y aquellas personas en
las que la afeccion gripal pueda ser mas perniciosa;
por ejemplo, los pacientes de procesos respiratorios
y circulatorios cronicos, sujetos de edad avanzada,
etcétera.

Hay que contar con que la vacuna despliega su
accién dos a tres semanas después de ser adminis-
trada, estableciéndose que los efectos, traducidos
en una eficiente representacion de anticuerpos, per-
duran durante un plazo minimo de medio ano; es-
tado defensivo que puede intensificarse reinyectan-
do el remedio profilactico al término de un mes de
haber aplicado la primera inyeccion.

Tipo aconsejable de vacuna antigripal. Su actividad.

Las vacunas actuales estan constituidas por los
virus cultivados en el embrion del pollo, concentrian-
dolos, por adsorcién, por los hematies del mismo
embrién y elucién subsiguiente, de modo que en un
volumen de 1 e. c. vaya el virus correspondiente al
liguido alantoideo de medio o de un embridn.

Deben intervenir virus A, incluido el asiatico, A’
y B, de estirpes bien acreditadas como antigénicas.

Son de preferir las vacunas adsorbidas con el hi-
droxido de aluminio,

Kl liguido alantoideo del embrion de pollo, infec-
tado por el virus gripal, aglutina los hematies, sin-
gularmente los de esta especie animal. Tal propie-
dad permite valorar la actividad de las vacunas.

Los virus asi cultivados se desvitalizan por el al-
dehido férmico para preparar la vacuna.

La actividad de las vacunas se determina dispo-
niendo diluciones seriadas en un volumen de 0.5 c. c.
que se mezclan con 0,5 c. ¢. de suspension de globulos
al 0,5 por 100, expresandose las unidades por el gra-
do minimo de dilucién de la vacuna que aglutina los
glcbulos de un modo neto. También se procede foto-
métricamente determinando el punto limite 50 por
100 de aglutinacion (unidades CCA).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL EN LOS VACUNADOS ENTRE
LA GRIPE Y OTROS PROCESOS ASEMEJABLES,

La reaccién hemaglutinante de los virus es inhi-
bida por el suero de los sujetos vacunados (reacecién
de Hirst), lo que se demuestra palmariamente a los
veintiin dias de la segunda aplicaciéon de vacuna.

La discriminacién entre la infeccién gripal y otros
procesos confundibles con ella que puedan aparecer
en los vacunados, es fundamental para contribuir a
fijar el valor de la vacuna.

Reaccion de Hirst y reaccion de fijacion del com-
Plemento.

La reaccién de fijacién del complemento aclarari
el diagnéstico en las infecciones agudas. Por otra

30 abri 193

parte, el valor de la vacunacién puede a
mediante la reaccion de Hirst, midiendo e} P
tralizante del suero del sujeto vacunado re
la multiplicacion del virus, de estirpe }
el ensayo de diluciones del suero sobre dicha egfi
pe viriasica y observacion del resultado de in('auuli‘
de las mezclas (virus suero) en el embrigy dn
pollo. el

También se puede probar la eficacia de 13 Vv
inoculandola al ratén y observando sy comporty.
miento frente a la inoculacion de la estirpe ‘v'il‘u!(-;l.
ta especifica adaptada a dicho animal,

Es factible descubrir una infeccién gripal en u
vacunado.

Preciapg,
Oder ngy,
' Tespecto e
]UmUIO‘L"a‘ por

acuna

El elemento o particula virica esta integrado Dor
una hemoaglutinina y una sustancia soluble fij,-uj;m,
de la alexina, la cual se demuestra antes, mis pre.
cozmente, que la hemoaglutinina 2

La actividad de la fraccion soluble alexicofijadora,
goza de especificidad de grupo, se amenguan sys
efectos por la ribonucle: 3 ta considerada comg
un antigeno de naturaleza nucleinica, Cuando e ele-
mento o particula viriasica que origina una infeceid
gripal se

fragmenta v solubiliza, suscita antic

pos, los cuales pueden descubrirse por la reaceién de

Bordet-Gengou, sirviéndose del antigeno especifico,
Dichos anticuerpos fijoalexinicos, no se producen
en .’r;.\' e aa,:'la.’-u_ y en |"ka enfermos de (gripe surqen
y desaparecen pronto, en opostcion a los anticue rpos
inhibidohemoaglhitinantes . por esto su comprobacion
permite diagnosticar las infecciones gripales agudas.
La hemoaglutinacion no se descubre sino en las par-
tioulas maduras, y-tiene cualidades de proteina, Di-
chas particulas maduras e fituren la cacuna y Sus

anticuerpos respectivos inhiben la hemoaghdinacion
(r. de Hirst),

RESUMEN PRACTICO.

Una vacuna antigripal de garantia, en el momen-
to epidemiolégico actual, debe tener la siguiente com-
posicion:

— Virus: A, A’, A Singapur 1/57
sustancia coadyuvante (1),

— Eficacia: Proteccién en el 60 por 100 al 70
por 100 de los vacunados.

— Epoca de su aplicacion: Noviembre a diciem-
hre (2). _

— Dosis: Adultos, 1 c. ¢. por via subcuténea o 10
tramuscular (3); ninos, 0,25 a 0,50 c. c. ‘

Se agitard la ampolla enérgicamente antes de abrir-
la para recoger la dosis. -

— Repeticion de la inyeccion con mitad de 40
sis (facultativa): A las dos semanas (refuerza la
inmunidad, y esta especialmente indicada en los ni-
fios, menos susceptibles de haber recibido jmpregna-
ciones antigénicas),

— Revacunacion: A los seis meses.

— Reacciones: A veces se producen algunas M
nifestaciones reaccionales: cefalea, malestar, e]e\’ﬂg
cion térmica, enrojecimiento local, ete., que son .
naturaleza alérgica. En los hipersensibles @ la 8

y B, con una

aluyminio. El

(1) Coadyuvante de eleccion: Hidroxido de H pEWET

empleo de esta sustancia fué propuesto por
del Instituto Wright-Fleming, de Londres, idémica, PO7
antes 4¢
grﬁ.f]t‘ﬂr

(2) Cuando se tiene noticia de amenaza N?Ib )
existir ya en otros paises, la vacuna Hl"fl-"ill' M?“(-“m
que surja la infeccién en el propio pais o me’,?
cuando menos unos quince dias antes (O, M. 5. " ellos Cx

(3) Varios autores prefiercn esta via, entre
TEIGNE.




M0 L.\"\'HI
NeaERO 2
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| huevo se prescindira de la vacunacidn.
mejor €8 tantear la SIIH(‘{"]JIJhlll[‘i;llt'l individual iq-
do intradérmicamente dos dr‘f'mum de una di-
al décimo de la vacuna (aspirense 9 décimas
galina estéril y después una décima de va-
itando la jeringa antes de aplicar la inyec-
s dos décimas de mezcla). A la media ho-

ce hace 1a lectura y si la reaccion es intensamen-
y anﬂg\-;;_ convendra, cuando no la abstencion, ad-
fL;iT:IiS.“‘:I'I. la dosis de vacuna en dos o tres veces (0,3

h]:lmina de

yectan
jucion
de Eyﬂi
cuna, 48
cibn de la
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décimas cada vez), con intervalos de varias horas,
estando el sujeto desde la vispera bajo la accién de
algin antialérgico acreditado,
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NOVEDADES TERAPEUTICAS

Espiramicina en la osteomielitis cronica.— MAaR-
cHIS v QUARTA (Riforma Med., 72, 469; 1958) com-
raran los resultados en 16 enfermos de osteomielitis
¢rénica, a los que se administro espiramicina, con
otros 8, en los que se dieron otros ant ibioticos. La do-
sis de espiramicina fué de 2,5 grs. el primer dia y des-
pués 2 grs. durante un periodo de siete dias. Con la
gspiramicina se vié una remision total de la inflama-
¢ién en dos enfermos y parcial en los catorce res-
tantes. A estos 1ltimos se les hizo la intervencion
quirirgica, y las heridas se suturaron por completo
o se dejo un drenaje durante 2-4 dias, Se observo la
euracion elinica completa en todos los enfermos a
15 10-20 dias de la operacion, En los ocho enfermos
restantes se hizo un tratamiento simultaneo de anti-
bicticos y cirugia, con el fin de valorar la eficacia de
ia espiramicina. Se vi regresion parcial de la infla-
macion en seis enfermos y disminucicn de la leucoci-
109115'. v la ecuracion clinica, después de la intervencion
juirirgica, exigié un periodo mucho mas prolongado
que en 9_1 grupo anterior. Los autores deducen que la
esfiramicina es un agente terapéutico eficaz para
¢l tratamiento de la osteomielitis crénica y que, ade-
mas, demuestra la ventaja de que los enfermos to-
‘ran perfectamente la droga, incluso aunque sea
fn periodos prolongados.

Jfl’;;‘-?lnmllgf:mw en el !u__lrliinauni.»-.nm. BERGGREEN
ek é‘.-tf-“h:_ll_gaﬁf ha encontrado que la or-
ke sr}l(; mh' :-zin eficaz para tratar L‘|' 1.?;1’1'}(1r15<r111|sn1f_|
Nistrarse éc:‘t!? o fracasa puede sustituirse o adn_w
g h:ll:lu'itu- ]lllll\n:t_:-!r"'nenlc' con ni_ z'n_r.irn;:a, Da una do-
Anque qpr: lffth d-c_.iabl?l:'ls diarias de 50 mgrs. y,
mﬁif)ria‘mqt ('f'm bien ‘1._’ tahloll as, no se Inhlwnv una
tabletag d‘n n: por subir la dosis por encima de ocho
Nunca tap i‘nltl‘,m'. Los efectos colaterales no fueron
la droga i U‘l‘si}b como para exigir la supresion de
ooy’ mf])gmhtleron_ en sequedad ‘dg'ln ho(:n en 19
2or de 105; ol .Orrnnamlen}() dp la visién en 5, esco-
Pebsia. eq é]05i*_‘@n 4, t"stl‘(-‘nlml‘(‘l‘lt'{) en 7 y ligera dis-
divergog E‘I"l.d s cc‘“.ﬂ]nt_n, lﬁh enfor;-nos mostraron
Deopg, Fl‘i'l.ctti(TS de m(‘Jorl;.l. & no mejoraron y 1 em-
traron mt‘jnri‘fdmen“‘f todos los enfermos que mos-
fabigp by "‘l [”‘ef:r‘lqmn esta droga a las otras gue
lsayado previamente.

o Tabityaeig
t; 0 Bnglan
" estudio g

n al meprobamato.—HawzLir y EWING
dJ, Med., 258, 1181; 1958) han realizado
oble-ciego en tres grupos de 25 enfermos

gue recibian placebos o meprobamato en dosis de 6,4
6 3,2 grs. al dia. Las observaciones clinicas demostra-
ron intensos efectos sedantes durante los tres prime-
rios dias, ya que 35 de los 47 enfermos mostraron in-
estabilidad en la marcha o incapacidad para andar sin
caerse. Al cabo de cuarenta dias pasan a todos los
enfermos subrepticiamente al régimen de placebos
y entonces aprecian un sindrome de abstinencia en
44 de los 47 enfermos que habian recibido previamen-
te el meprobamato. El sindrome tipico de supresion
exhibia diversos grados y ataxia. En ocho enfermos se
viég un cuadro de alucinosis con marcada ansiedad y
temblores, que simulaba el delirium tremens; tres
enfermos presentaron ataques de gran mal. Los efec-
tos y el sindrome de supresién del meprobamato fue-
ron estadisticamente significativos. Concluyen que el
meprobamato simula estrechamente los efectos de los
barbittricos, pero que muestra ventajas sobre éstos.
Aconsejan comenzar lentamente la administracion
de la droga y ulteriormente disminuirla, también len-
tamente, para impedir la presentacién de los sinto-
mas de supresion.

Novobiocin en la meningitis estafilocécica.—Admi-
nistran GrusTi y Mor1 (Riv. Clin. Pediat., 61, 177;
1958) el novobiocin en dosis diarias de 10-40 mgrs.
por via ventricular, lumbar o intracisternal, junto
con la via oral, a seis enfermos con meningitis esta-
filocéeica, de los que cuatro eran nifios, un adoles-
cente v un adulto. En dos enfermos se trataba de la
forma primaria de la enfermedad y en los cuatro
restantes de una complicacion purulenta de una me-
ningitis tuberculosa activa. El novobiocin, combina-
do con otros antibidticos, produjo una remision com-
pleta de la enfermedad en el plazo de seis a ocho dias
del tratamiento. No se observaron efectos colaterales
después de la supresion de la quimiote:rapia. Los au-
tores creen que la meningitis estafilococica puede ser
tratada in situ, y que el novobiocin es superior a
todos los restantes antibioticos, con la excepcion de

la eritromicina.

Yodo radioactive en la angina pectoris.—Se refie-
ren SEGAL y cols. (Am. J. Cardiol., 1, 671; 1958)_ al
tratamiento de 65 enfermos eutiroideos con angina
pectoris intratable. Se obtuvieron excelentes resul-
tados. con desaparicién del dolor y reanudacion de
vida normal en 15 enfermos, a quienes se dio una
dosis de 24 mc, de I'*! y que retenian 12,5 me. del
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