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do de hidrocefalia ventricular, datos de gran 
gra , t' · . t rés en la terapeu 1ca a segu1r. 
10 ｾｮ＠ el caso que corresp_?nde a la ｦｩｧｾＬｲ｡＠ 13 la 

lección aislada mostro la obstruccwn de la 
rep ' · · t. d h'dr f · terna quiasmabca, ex1s 1en o una 1 oce a-
clS · · t d 1 t' lía de las ｃｩｳｴ･ｲｾ｡ｳ＠ m erpe uncu. ｾｲ＠ y :po? Ｑｾ｡ Ｎ＠

Se decidió practicar una exploracwn qmrurg1ca 
de la base con objeto de restablecer la comuni­
cación en la ｣ｩｲ｣ｵｬ｡｣ｾ￳ｮ＠ ､ｾｬ＠ líquido. ｾｮ＠ ｾ｡＠ .inter­
vención se comprobo la Imagen radw1ogiCa, y 

Fig. 13.- Meningitis tuberculosa. Aracnoiditis de la fosa 
ｰｯｳｴｾｲｩｯｲＮ＠ El IV ventriculo (IV v.J se encuentra ligeramen­
te dilatado, pero el aire no pasa a la cisterna magna ni al 
canal espinal. Tampoco se llenaron el resto de las cisternas 

basales en el segundo salto. 

en el momento en que se perforó la cisterna in­
ｴ［ｲｾ､ｵｮ｣ｵｬ｡ｲ＠ se produjo un aflujo enorme de 
hqmdo como demostración del obstáculo que 
existía en las vías de desagüe del l. c. r. 

Al lado de estos casos de obstrucción parcial 
ｙｾＮ＠ hemos dicho que existen otros de obstruc­
Clon masiva, de los que un ejemplo extremo nos 
ｯｾｲ･｣･＠ la figura 13. En ella puede observarse 
como el proceso inflamatorio se extendía hasta 
los ｡ｧｾｪ･ｲｯｳ＠ de Luschka y Magendie. En la 
autopsia se encontraron lesiones tuberculosas 
que ocupaban por completo la base del cerebro. 
h Con todo lo anteriormente expuesto creemos 
aber resaltado brevemente el gran valor de es­

ｦｾｳ＠ ｭ￩ｾｯ､ｾｳＮ＠ en el diagnóstico y tratamiento de 

1 
menmg1bs tuberculosa o de cualquier otra 

e ase de meningitis basal. 

1 
;in embargo, los métodos de replección ais­

t a. !lO han alcanzado todavía su máxima per­
r:cc10,n . Y parece ser que la radiografía este­
el ｾ Ｕ ｾ Ｐ ｐＱｃ｡＠ de las cisternas basales ofrecerá en 
con u ｾ､ｲｯ＠ nuevas posibilidades diagnósticas des-

oc¡ as hasta ahora. 
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SUMMARY 

lt exposes the technics of the cisternal-ven­
tricle system's isolated replection, by means 
of an injection of little air quantities. Clinical 
examples are exposed of the great diagnostica! 
importancy of this method, not only in cases 
of hydrocephalia but also in cases of tumors 
consumptive (tuberculeous) meningitis and 
other basic meningitis. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Man beschreibt die Technik der isolierten 
Füllung des Ventrikel-Cysternen-systems mit 
Hülfe von kleinen Luftmengen. Beispiele für 
die grosse diagnostiche Wichtigkeit dieser 
Methode nicht nur bei Hydrocephalus sondern 
auch bei Tumoren, Meningitis tuberculosa und 
b.asalis werden beigebracht. 

RÉSUMÉ 

On expose la téchnique de répletion isolée du 
systeme ventriculo-citernal au moyen de l'in­
jection de petites quantités d'air. On présente 
des exemples cliniques au sujet de la. grande 
importance diagnostique de cette méthode non 
seulement dans des cas d'hydrocéphalie mais 
aussi de tumeurs, méningite tuberculeuse et 
d'autres méningites basales. 

RESULTADOS DE 20 CASOS DE ENFER­
MOS TUBERCULOSOS PULMONARES TRA­
TADOS CON LA lllDRAZIDA DEL ACIDO 
ISONICOTINICO. SUGERENCIAS ACERCA 

DE ESTA TERAPEUTICA 

A. PuRSELL MÉNGUEZ. 

Jefe de la Sección de Neumología del Servicio. 
Facultad de Medicina de B arcelona. Cé.tedra de Patologla 

Médica del profesor doctor GIB&RT QUERALTÓ. 

Con el descubrimiento de la estreptomicina 
en 1947 se polarizan las investigaciones por 
este nuevo y prometedor camino, ya que por 
primera vez en tisiología se había encontrado 
un medicamento con acción real sobre la tu­
berculosis. 

Pero no todos los investigadores se lanzan 
por esta misma ruta de la antibiosis, sino que 
algunos siguen buscando el remedio por los clá­
sicos caminos de la quimioterapia. 

Aquí se impone un inciso, pues con motivo de 
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los nuevos preparados conseguidos contra la 
tul::erculosis se ha demostrado que tan impene­
trable como el telón de acero son los secretos 
de los grandes laboratorios químicos. En efec­
to, si intentamos seguir la ruta del descubri­
miento de los derivados del ácido isonicotínico 
nos encontramos que si bien es cierto que son 
las grandes fábricas de productos químicos 
americanas las que lanzan el preparado, y se 
adjudican el mé]:ito de su descubrimif'nto, las 
casas alemanas insisten en que es a partir de 
sus trabajos sobre el ácido isonicotínico que se 
ha llegado a conocer su acción sobre el bacilo 
de Koch. Es imposible el repesar derechos en 
este pleito. La realidad de esta historia con­
temporánea nos parece reservada para un futu­
ro más o menos próximo. 

La cierto y lo importante es que en este mis­
mo año que vivimos nos llegan, atropellándose, 
las noticias, tanto que seguramente para ma­
yor rapidez muchas de ellas nos llegan no por 
el camino clásico de las revistas profesionales, 
sino por la Prensa diaria, noticias sül·prenden­
tes y turbadoras. A saber: 

Primer hecho trascendental. Que c;ertos de­
rivados del ácido isonicotínico, concretamente 
el isopropílico, el glucosílico y la. hidrazida, tie­
nen una acción bactericida ''in vitro" sobre el 
bacilo de Koch del orden del 1 por 60 millones. 

Segundo hecho. Esta acción es de una espe­
cificidad tan elevada que dicha acción es nula 
sobre otros gérmenes. 

Tercer hecho. Estas sustancias, inoculadas a 
los animales de laboratorio, les produceu una 
protección) casi en el 100 por 100 de casos, con­
tra la tuberculosis experimental. De ser esto 
cierto, el hecho es trascendente. 

Corroborando esto, entre otras exp-eriencias, 
nos enteramos de que GRUNBERG y SCHN1TZER 
publican sus investigaciones tratando un lote 
de ratones blancos con la hidrazida y el deri­
vado isopropílico del ácido isonicotínico, a la 
dosis de 10 a 25 miligramos por kilo de peso, 
animales a los que inoculan con cepas virulen­
tas de bacilos, y que sacrificados a las tres se­
manas de tratamiento es imposible obtener de 
los pulmones de estos animales un cultivo de 
bacilos en los medios habituales. 

Aunque menos concluyentes, ZIEPER y LEWIS 
publican el caso de un mono tuberculoso, con 
la conocida evolución aguda y mortal que tiene 
la enfermedad de estos animales, que sometido 
a un tratamiento con la hidrazida, en la autop­
sia no es posible demostrar la existencia de ba­
cilos en los nódulos infiltrativo pulmonares que 
presentaba, aunque sí se hallaron en los gan­
glios afectados, siquiera fuera en poca can­
tidad. 

Cuarto hecho. A pesar de que la hidrazida 
es por sí sola altamente tóxica y el ácido isoni­
cotínico también lo es, el compuesto hidrazida 
del ácido isonicotínico es prácticamente ató-

xico) ya que la dosis terapéutica en la rata e d 
10 a 25 miligramos y la tóxica es de un gr 8 e 
para arriba. amo 
ｅｾｴ｡＠ atoxicidad ｾｳ＠ sólo yara el derivado hi. 

draz1da, ya que el 1soprop1hco a la dosis de 10 miligramos, al emplearlo en clínica hun1ana d 
termina trastornos de astenia, mareo, est;et 
n:iento, insomnio, cefalea, disnea y alteracion:; 
VISUaleS. 

Remarcan que esta atoxicidad de la I. N. B 
anagrama con el que se designa a la ｨｩ､ｲ｡ｺｩｾ＠
del ácido isonicotínico, es partiendo de la base 
de que el producto sea puro, ya que si por de. 
fecto de fabricación se encuentra en bl mism

1 

hidrazida no combinada al isonicotínico, el ca. 
rácter tóxico de ésta, ya mencionado, puede 
transformarlo en altamente peligroso. 

Se señala también que la I. N. H. no deter. 
mina trastornos en la pupila, no modifica li 
presión arterial, que es bronquiolítico y que 
pese a la acción que luego señalaremos sobrt 
la fiebre, no es antitérmico. Su vía de admini5• 
tración es la bucal, aunque pueda usarse pe: 
otras vías. 

Quinto hecho. Al mismo tiempo qur:: losan­
teriores datos, nos enteramos de su cmrleo ･ｾ＠
clínica humana, realizado en 92 rasos 1.10r Sru. 
I<OFF, ROBiTSECK y ÜRNSTEIN, los cuales confir· 
man la dosis y la atoxicidad, dándonon los re­
sultados de estos casos, todos clloR formas muy 
graves de tuberculosis pulmonar y ext rapul• 
nar, en los cuales habían fracasado la cstrept(l­
micina y el Pas. El resumen de lo observado es 
el siguiente: 

a) Sorprendente aumento del peso y del 
apetito) que llega casi a ser bulimia. 

b) Franco descenso de la temperatura a va· 
lores normales o febriculares, siendo así que 
muchos enfermos eran hiperpiréticos. 

e) Negativización de la baciloscopia en el 
25 por 100 de casos y descenso del número de 
bacilos en todos ellos. 

d) Contrastando con esta gran mejora del 
estado tóxico general, disc'tetas mejoras de las 
lesiones radiológicas) pues aunque presentan 
dos casos con curación radiológica sorprenden· 
te por la extensión de las lesiones que desapa· 
recieron, esto no deja de ser un hecho excep­
cional, ya que lo habitual fué una mejora taü 
relativa que entra dentro de lo subjetivo, por 
lo menos no proporcional a la mejoría de Jos 
demás síntomas. 

Hasta aquí las referencias. Todas ellas te· 
nían que producir un estupor en los medios 11: 

siológicos. La seriedad de los investigadores} 
la experimentación ortodoxa bajo el ｰｵｮｾｯ＠ e 
vista de investigación, justifican el ｩｮｾｾｲ･ｳ＠ ｾｾ＠
todos los tisiólogos. Quizá la ｰｲ･｣ｩｰｩｴ｡｣ｩｏｾ＠ Y po 
cúmulo de datos en tan poco espacio da t¡eJll 
era el único pero que se podía poner al produc: 
to, junto con la vía propagandística tan ､･ｾｾ［Ｎ＠
da en medicina; pero estábamos en la ob 1 
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. 'n de estudiar la parte clínica, única a nues-

t
c10 alcance, y ver la veracidad de hechos tan 
ro d . t' maravillosos, en espera e que nuevos mves I-

dores nos confirmaran la parte experimental, 
ｾＺ＠ que tales hechos eran sugeridores de una se­
rie de ideas que antes de darlas formas era ne­
cesario tuvieran un contraste en su fundamento 
clínico. 

Como entre las maravillas que aureolaban al 
producto figuraba también la de la relativa fa­
cilidad de tproducción del mismo, las casas espa­
ñolas se preocuparon de producirlo, y entre 
ellas nos dieron producto para su ensayo la 
Pyre, con su preparado Pyreazid. Llorente, con 
el suyo, Dardex. La Dif, con el suyo, Difazidrin, 
y el laboratorio Maymó, con el suyo, Ultracton. 

Esta experiencia es la que traemos a estas 
páginas. El número total de nuestros casos es 
de 20, y su tiempo de observación oscila entre 
cuarenta y setenta días. 

Nos adelantamos a toda objección diciendo 
que ya sabemos que traer casos de tuberculosis 
con este tiempo de observación de un trata­
miento ni es serio ni permite formar un juicio 
de la eficacia o inutilidad de un tratamiento. 
No es nuestra la culpa de tal precipitación. Las 
etapas se han quemado por efecto de una pro­
paganda periodlstica que nosotros no desenca­
denamos ni aplaudimos. El acuciante reclamar 
de los enfermos nos fuerza a no poder sedimen­
tar nuestras observaciones. Por ello, estas pri­
meras observaciones sólo intentan comunicar 
a otros compañeros, menos afortunados que 
nosotros ¡:;ara poderse proporcionar el medica­
mento, nuestra proviswnal impresión acerca 
del mismo, cotejando nuestros resultados clíni­
cos con los publicados por los americanos. En 
medicina no es posible sentar criterios inmuta­
bles, pero mucho menos posible es asegurar 
ｮ｡､ｾ＠ con nuestras primeras impresiones, sus­
ceptibles, insistimos en ello, de ser rectificadas 
por nosotros mismos en plazo no lejano no sólo 
en detalle, sino hasta_ en lo fundamental. Que 
quede constancia de esto. 
. Nuestros 20 casos han sido tratados con do­

SIS de 10. milig;amos por kilo de peso los pri­
ｭ･ｾｯｳ＠ vemte <Has, los veinte días siguientes a 
razon de 8 miligramos y los sucesivos a 5 mili­
gramos. 
dEl ｲ･ｳｾｭ･ｮ＠ de las formas anatómicas trata­
as ha Sido el siguiente: 

t' Dos enfermos con extensas lesiones infiltra­
IVo caseosas bilaterales con cuadro tóxico ge· 

neral casi premortal. 

t, Cuatro enfermos con extensas lesiones hema­
ogenas bilaterales en pleno brote pero sin la 

gravedad general de los ｡ｮｴ･ｲｩｯｲ･ｾＮ＠

･ｳｾｾｴｾ＠ ･ｾｦ･ｲｭｯｳ＠ con lesiones úlcerofibrosas 
U Iza as, es decir, tisis crónica. 

que Ｚｾｮｦ･Ｌｲｭｯ＠ ｾｯｾ＠ el mismo tipo anterior, en el 
Tres emas exisba lesión laríngea de corditis. 

enfermos con lesión ulcerada mínima, 

evidente, bacilares, pero sin cuadro tóxico ge­
neral ni funcional. 
ｕｾ＠ enfermo con caverna residual a un pneu­

motorax extrapleural, todavía en curno de en­
tretenimiento. 

Un enfermo con lesiones cavitarias gigantes, 
en pleno brote evolutivo contralateral y cuadro 
febril irreductible. 

Nuestros resultados globales, cotejándolos 
c?n .los de los trabajos americanos, por tanto 
Sigmendo la pauta de éstos del estudio de los 
diferentes síntomas, han sido los siguientes: 

FIEBRE. 

Tenían fiebre alta, por encima de 39·', cinco 
･ｮｦ･ｾｭｯｳ＠ ｾ＠ de ellos descendieron a temperatu­
ras mfenores a 38' los cinco, pero hay que 
aclarar que a uno de ellos se le asoció es­
treptomicina al quinto día de tratamiento con 
la 1. N. H., ya que su estado no autorizaba a 
seguir la experiencia con aquella sustancia tan 
solo. En otro de ellos se le mició un pneumotó­
rax al tercer día de tratarlo, aunque el descen­
so de la fiebre ya había tenido lugar antes de 
ello. 

Tenían fiebre alrededor de 38" diez enfermos. 
De ellos llegaron a la apirexia cuatro, perma­
neciendo invariable en los seis restantes. 

Cinco eran inicialmente apiréticos y conti­
nuaron en el mismo estado. 

En definit-iva: Por lo que respecta a la fiebre 
su acción es evidente, aunque sm el carácter es­
pectacular que describen los autores america­
nos, ya que entre nuestros 20 casos sólo uno 
mereció este calificativo, que es el enfermo re­
señado en últim0 lugar como forma cavitaria 
gigante, en pleno brote evolutivo contralateral 
y brote febril irreductible. 

Tos. 

Tenían un cuadro tusígeno intenso cinco de 
nuestros enfermos. En tres, la modificación ha 
sido franca, llegando a lo espectacular en uno 
de ellos, en el cual existía un gran componente 
espástico. En los otros dos siguió inmodificada 
siendo uno de ellos el enfermo en estado ｰｲ･ｾ＠
mortal. 

Los restantes enfermos tenían un cuadro tu­
sígeno discreto, y la mejora de este síntoma . , 
que casi todos ellos coníiesan, nos parece que 
no puede valorarse sin tener en cuenta el fac­
tor subjetivo. 

Resumen: Discreta mejora de la tos, inferior 
a la conseguida en un lote similar de tubercu­
losos tratados con estreptomicina. 

EXPECTORACIÓN. 

Sigue un curso paralelo a lo dicho para la 
tos. Su disminución nos parece inferior a la 
conseguida con los antibióticos. 
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APETITO. 

Fuera de tres casos que lo tenían relativa­
mente conservado, los restantes tenían una ano­
rexia franca y persistente, siendo detestable en 
cuatro de ellos. Todos mejoran de una forma 
evidente excepto uno, que es el repetido ｾ｡ｳｯ＠
terminal, llegando a lo sorprendente en cmco 
casos en los cuales casi se puede hablé'.r de bu­
limia. 

Resumen: Nuestras observaciones coinciden 
con las americanas, hallando una notable me­
jora de este síntoma, beneficiándose tanto m_ás 
cuanto peor y más acentuada era la anorexia. 

PESO. 

Sólo tres de nuestros enfermos tenian un 
peso dentro de los límites de lo normal. Aun en 
ellos hubo ligero aumento de peso. Los restan­
tes aumentaron todos entre 2 y 5 kilos en el 
primer mes, salvo el premortal, que siguió 
igual, y entre 7 y 10 kilos en el segundo mes. 

Resumiendo : Plenamente de acuerdo con lo 
publicado, ya que con ningún otro tratamiento 
hemos visto el aumento tan general) 1·egulaT y 

persistente del peso como con la I. N. H. 

BACILOSCOPIA. 

Este es el punto capital de la droga y lo que 
le proporciona una originalidad ｱｾＬ･＠ nos ｯ｢ｳｾﾭ
siona. Hasta su llegada, la valoracwn de la efi­
cacia de un preparado se medía por la modifi­
cación de las lesiones radiológicas y la subsi­
guiente disminución de la baciloscopia; pero 
con este producto estos factores, tan en íntima 
relación se presentan divorciados. Nadie con­
cebía ｱｾ･＠ pudiera haber disminución del ｢｡｣ｩｾｯ＠
y mucho menos negativización del esputo. sm 
mejora radiológica. Pues bien, desde las pnme­
ras publicaciones clínicas, e incluso experimen­
tales en los animales, se habla de lesiones, pero 
de lesiones en las cuales no es posible hallar mi­
crobio. El hecho es desconcertante. 

Nuestros 20 enfermos eran bacilares francos, 
como corresponden a las formas ｾ｡ｾｩｴ｡､｡ｳ＠ ｾｮ＠
que lo probamos. De ellos se negabvizaron sie­
te de forma persistente, es decir, con tres exá­
menes por lo menos negativos, reapareciendo 
el bacilo en dos de ellos en días sucesivos, aun­
que en escasa proporción. Además esta ｮ･ｧｾｴｩﾭ
vización no fué brusca, sino lenta y progres1va, 
es decir, que su número fué descendiündo has­
ta desaparecer totalmente. A este respecto de­
bemos aclarar que la investigación tiene todo 
el valor que se la ha dado, pues no es la baci­
loscopia negativa de un enfermo con una lesión 
mínima y de dudosa excavación a la cual nadie 
puede conceder un valor categórico hasta una 
repetición prolongada de la negativización, sino 
que es no hallar bacilo en un tuberculoso con 
extensas lesiones, que las tenía inconta bies an-

tes del ｴｲ｡ｴ｡ｭｩ･ｾｴｯＬ＠ y que. adem_ás lo examina. 
mas con un prunto de meticulosidad propia del 
caso. Además es que apreciamos una franca dis. 
minución de número en todos ellos. 

Resumiendo : La negativización de la baci. 
loscopia es en nuestros casos del 25 por 100 
coincidiendo en su proporción con la que diÓ 
ROBITZECK. En los restantes casos, también de 
acuerdo con él, apreciamos una franca dism¡. 
nución de su número. 

DISNEA. 

Tres de nuestros enfermos tenían un cuadr 
manifiesto de disnea de esfuerzo, que se meJo· 
ró de manera evidente con el tratamiento. En 
otros había un síndrome espástico bronquial 
con roncus, sibilancias, pitidos, etc., sobre tod1 
nocturnos, molestos porque les despertaban. 
Ambos desaparecieron al cuarto o quinto día 
de su tratamiento. Quizá haya que relacionar 
esto con el efecto bronquiolítico d(' la droga 
efecto remarcable, ya que nuestros casos ha. 
bían tomado distintos preparados simpaticomi· 
méticos sin conseguir mejorar. 

SIGNOS RADIOLÓGICOS. 

En ninguno de nuestros 20 casos hemos asis­
tido a una curación radiológica. aunque sí he­
mos apreciado ligeras diferencias, mde¡endle" 
tes de la mejor o peor respuesta a la droga en 
cuanto al estado general. Estas diferencias son 
de un orden tan mínimo que nos hemos consi· 
derado relevados de publicar las ｲ｡､ｩｯｧｲ｡ｦ￭｡ ｾ＠

de antes y después del tratamiento, ｰｵ･ｳｴｾ＠ qu_e 
si son evidentes y apreciables en el cliche on· 
ginal, no podrían apreciarse en una ｲ･ｰｲｯ､ｾ Ｎ｣ﾷ＠

ción tipográfica. En un caso en que la leswn 
tenía una franca tendencia progresiva ésta con· 
tinuó su proceso iniciado de cavernización, con· 
sumándolo, y esto pese a que fué uno de los ca· 
sos que más brillantemente respondió en cuan· 
to a la mejora de la tos, peso, fiebre, etc. 

Aclaremos que nuestro tiempo de ｯｾｳ･ｲｾ｡ﾷ＠

ción no fué nunca mayor de los setenta ､ｾｾｳＬ＠ JD· 
suficientes, sin duda, para una reparaciOn le· 
sional. Cabe que la prolongación del ｴｩ･ｭｰｾＮ､ｾ＠
observación nos haga cambiar de impresJ_on. 
pero nuestra misión en esta primera comumca: 
ción no es más que dar cuenta de lo que hemiJ.\ 
visto y en este aspecto sólo podemos habla.r 
de rr:ejoras radiológicas evidentes, aunque rnJ· 
nimas. , . . . d' !á-

Resumiendo: Escas1,8'/,ma dtferenCUJ, ra 10 
1 gica de las lesiones, desde luego inferior a 8 

observada con los antibióticos. 

LARINGITIS ESPECÍFICA. 

, cuadr Uno de nuestros, ･ｮｦ･ｲｩ＿ｯｾ＠ tema . un rir· 
persistente de afama y fue d1ae-nost1cado la 
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C
ópicamente de carditis específica. A los 

gos · t d · ' l f ' tres días de ｴｲ｡ｴ｡ｭＱｾｮ＠ o ･ｳｾｰ｡ｲ･｣ｷ＠ a a ｾｭ｡Ｌ＠
Jos ocho, por larmcoscop1a, no se apreciaba 

y a . , l , 
ninguna leswn armgea. 

EXÁMENES DE SANGRE Y SUS VARIACIONES DURAN­
TE EL TRATAMIENTO. 

a) La sedimentación globular no ｾ ｵｦｲｩ￳＠ al­
teraciones durante el curso del tratamiento, es­
tando sus variaciones dentro de las oscilaciones 
habituales en estos enfermos. 

b) Hemograma. Coincidiendo con lo obser­
vado por SORIANO y GoNZÁLEZ RIBAS en la ma­
yoría de los casos, se presentó una linfocitosis 
discreta, ¡;ero evidente. No hemos encontrado 
la eosinofilia de que hablan los americanos. La 
serie roja se benefició en nuestros casos de una 
forma proporcional a la mejora del estado ge-
neral. 

e) Las proteínas totales y el cociente seri­
na-globulina no sufrió una variación remarca­
ble, ni aún en los casos de mejor respuesta ge­
neral. 

d) Pruebas hepáticas: Takata, Weltmann, 
bilirrubinemia, formol y lactogelificación. Fue­
ron realizadas en seis de nuestros casos. Sus 
variaciones fueron nulas o sin valor. 

SEDil\lENTO URI:-.IARIO. 

En ninguno de nuestros casos apreciamos 
ningún elemento que pudiera traducir una com­
plicación renal señalada por algunos. 

TuBERCULINORREACCIÓN, 

Por las razones teóricas que más adelante da­
remos, fué practicada antes y después del tiem­
po de observación en la mayoría de nuestros 
｣ｾｳｯｳＬ＠ sin que en ninguno de ellos hubiera va­
nado la intensidad de sus respuestas. 

Con todo lo dicho, queda expuesto lo que nos­
otros hemos visto con el uso de la I. N. H. 
Nuestra intención era hacer un examen de com­
probación de las publicaciones americanas bajo 
ｾ＿＠ punt? de vista clínico. Hemos encontrado 
ｾｦ･ｲ･ｮ｣ｴ｡ｳ＠ con lo que éstos nos decían pero 

d¡f . ' t eren;1as sólo de detalle, ya que lo fundamen-
l al de estos era la negativización del esputo y 
da ｦｾ｡ｮ｣｡＠ mejora del estado tóxico general tra­
é:da por ｾＱ＠ aumento de peso y del apetito, y 
t s han Sido confirmadas por nosotros. Fal-
a que otros compañeros investigadores com-

･ｐｾ｟･｢･ｾ＠ los aspectos experimentales "in vitro" 
In V! V "· clí . 0 , pero el hecho de que en el aspecto 

eh Ulco nuestras observaciones corroboren lo di­
｣ｲｾ､ｩｬｾｲ＠ ellos, n?s obliga a dar un margen de 
man a lo publicado por los americanos y ale-

es. 

Fundado en lo anterior, nos creemos autori­
zados a exponer una serie de sugerencias que 
las especiales características del preparado nos 
han hecho concebir. Nunca insistiremos bas­
tante en que esta segunda parte de nuestro tra­
bajo no pretende tener más que un valor de 
conjetura, en dependencia absoluta de que el 
tiempo confirme todas y cada una de !as cuali­
dades adjudicadas al preparado. Si así sucedie­
ra, tendrían una importancia trascendente para 
nuestros conceptos de patogenia, terapéutica y 
lucha antituberculosa. Tan sólo por ello cree­
mos que, sin perder el instinto de ponderación 
que debe regir nuestras ¡::alabras, vale la pena 
de exponerlas, como es lógico, tan sólo como lo 
que son, como grandes interrogantes. Son éstos: 

Primer interrogante. Se asegura ｱｵｾ＠ el pro­
ducto es bactericida. Si es así, no es lógico que 
su empleo origine, como carácter más aparente, 
la mejora del estado general que hemos com­
probado. El concepto clásico, tan arraigado en 
nosotros, que una acción lítica sobre el bacilo 
tiene que originar una gran liberación de tu­
l:erculina, con las consiguientes reacciones foca­
les y generales, se aviene mal con el espectacu­
lar cambio que en tales enfermos se operaba 
en cuanto al estado tóxico general. 

No puede objetarse a este respecto que la es­
treptomicina, cuya eficacia nadie duda, no pre­
senta tampoco estos efectos. Para ella no se 
creó, ¡::ero se am;lió el concepto de la bacte­
riostasis, que antes sólo considerábamos como 
fase ¡:-revia de una subsiguiente bacteriolisis, 
adquiriendo para ella el rango de primera mag­
nitud. En el caso de la estreptomicina compren­
demos que esta bacteriostasis, interfiriendo so­
bre todo el mecanismo de reproducciór. del ger­
men, logre la ausencia de tales reacciones fo­
cales y generales, pues los gérmenes existentes 
no son destruídos por el medicamento, sino por 
las defensas generales, específicas, que lo ha­
cen a un ritmo lento que impide las Yiolentas 
reacciones de una destrucción en masa de los 
gérmenes existentes. En el caso de la hidra­
zida no es aplicable tal cosa. Se insiste en su 
acción bacteriolítica: parece apoyarlo las im­
presionantes experiencias en ratones de que hi­
cimos mención; se establece rápidamente, y en 
cambio su perfil más aparente es la mejora ge­
neral. Todo ello ni es concebible ni nos deja 
convencidos. 

Entre las muchas teorías que pudieran ima­
ginarse para explicar esta paradoja, una es la 
de que la I. N. H. se combina con los restos ba­
cilares originando compuestos distintos a los 
de la tuberculina clásica. La idea es factible , 
pero debe confirmarse, y a este respecto se nos 
ocurre que la cosa es relativamente !'ácil, bas­
tando para ello agregar a un cultivo de bacilos 
la hidrazida y cuando estuvieran lisados hacer 
unas pruebas de tuberculinorreacción a un ani­
mal alérgico y ver si actuaba como tuoerculina 
o no. La prueba se podría refutar suponiendo 
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que si bien "in vitro" los compuestos de la lisis 
eran semejantes a la tuberculina, no sucedía lo 
mismo "in vivo". Aunque alambicado podría 
esto ser una objección, pero si el experimento 
demostraba que no tenía las características de 
la tuberculina, la hipótesis quedab3. confir­
mada. 

El segundo interrogante que surge en nos­
otros ante este preperado es originado por su 
supuesta acción esterilizante al relacionarlo 
con la sistemática de RANKE. 

Es criterio firme que de la primera colisión, 
con a.ni.damiento, del germen en el organismo, 
se ongma un estado especial de éste ante los 
futuros contactos con el germen, es decir, la 
alergia. 

No entraremos a discutir si esta alergia es 
int?unidad o sensibilidad. Lo cierto es que este 
pnmer contacto originará para lo sucesivo una 
､ｩｳｾｩｮｾ｡＠ respuesta a cada nuevo contacto; que 
esta ligada a la persistencia de gérmenes en es­
tado de latencia, mayor o menor en las anti­
guas lesiones, y que se pone en evidencia por la 
tuberculinorreacción. 

Tan firme y tan segura es esta conquista que 
cuando se describe la extinción de est2. alergia 
en el hombre, hablándose del "blanqu<>amiento 
de las lesiones", hecho hoy día evidente, demos­
trado, aunque excepcional, al trasladar a la ex­
perimentación animal estos hallazgo:-, H. S. 
WrLLIS encontró que los cobayos infectados con 
bacilos poco virulentos, en los que al poco tiem­
po había desaparecido la sensibilidad tuberculí­
nica, reinfectados de nuevo con bacilos virulen­
tos la tuberculinorreacción reaparecía a los cua­
tro días, siendo así que ésta tarda veinte días 
o más e':l ｾｮｳｴ｡ｬ｡ｲｳ･＠ en los animales primoinfec­
tados, diciendo WILLIS que el hecho dependería 
de que en aquellos cobayos existiría un estado 
de "alergia latente". 

BRINCHMANN, en niños t uberculosos negati­
vos revacunados con la B. C. G., halló que pre­
sentaban una aparición casi inmediata de la 
alergia. La explicación residía para él en un 
estado inmunobiológico modificado no revela­
ble por las pruebas tuberculínicas. E sta es la 
comprobación en el ser humano del fenómeno 
de Willis. 

En calmetizados, SAYÉ demostró que la reva­
cunación vuelve positivas a los pocos días de 
practicadas a las mismas pruebas tuberculíni­
cas que eran negativas antes. E s el fenómeno 
de la aceleración de las reacciones visto por 
BRINCHMANN. 

Tenemos, pues, como concepto firme que la 
respuesta a las reinfecciones es distinta de la 
que origina la primoinfección. Que esta distin­
ta reacción se pone de manifiesto por la tuber­
culinorreacción. Que ésta a su vez está condi­
cionada por la existencia de bacilos en estado 
､ｾＬ＠ latencia. Que ｾＬｵｮ＠ en los c,asos de desapari­
cwn de la reaccwn tuberculmica, algo queda 

en la intimidad de nuestro organismo 1 . 
latente de Willis, o mejor "alergia infraterbeg¡a 

1, . .. · a u r 
cu miCa , como la des1gna ARLANDo DE A · 
que graba tan indeleblemente a nuestro 018· 
nismo que ante una nueva infección nuorga. 
respuesta no es superponible a una verd ･ｾｴｲ｡＠
primoinfección. a era 

Pues bien, si la acción del I. N. H. no e · 
sobre los "bacilos lil;>res", concepto que ｮｾ＠ ｳｯｾｾ＠
rece responder a nmguna realidad sino p 
ｴ｡ｭｾｩ￩ｮ＠ se ejerce .sobre los acanton'ados ｹｾｾｾ＠
fendidos por un sistema de lesiones anatom 
patológicas, lo lícito a suponer es que cuan:· 
la esterilización de estos gérmenes sea una r 

0 

lidad, tal esterilización se acompañe de :· 
reacción ｴｾ｢･ｲ｣ｵｬ￭ｮｩ｣｡＠ negativa, ya que no ､ｾ＠
la desapanción de la alergia infratuberculínica. 

Claro es que tal suposición tiene que vemr 
avalada por la demostración de la falta deba. 
cilos en tales lesiones, y para ello hay que e,. 
perar a demost!'arlo en sujetos tratados y ne­
ｧ｡ｴｩｶｩｺｾ､ｯｳ＠ sus esputos que mueran por una 
causa mtercurrente, pero las experiencias en 
los animales de GRUXBERG y SCHXITZER nos pa· 
recen tan sorprendentes que apuntamos la idea 
por si el caso se presenta en las ｾ ｾ ｸｰ･ｲｩ･ｮ｣ｩ｡ｾ＠

que todos hacemos. 
En relación con esta idea, y para \'er qué ｾＢｕﾷ＠

cedía con la reacción tuberculínica, nuestros 
enfermos fueron sometidos antes del tratamien· 
to a una prueba tuberculínica, v en el momet: 
de cerrar el ¡;eríodo <.le obse1 vac1<.-n pare. ...... 
･ｾｴｾ＠ ｰｾｩ［ｮ･ｲ｡＠ nota se ha repetido. Ninguna mo­
d.lflcacwn se ha presentado, continuando posi· 
bvas y en el mismo grado de intensidad y a 1 

misma concentración, pese a que en uno de ｉｲｾ＠
que se realizó los esputos fueron negativo'5 du· 
rante lü"s tres últimos exámenes. Nada quien 
ello decir; en éste, como en otros aspectos, 
nuestra aportación adolece del defecto funda· 
mental de llevar poco tiempo de observación. 

El tercer interrogante es la postura terapéu· 
tica que debemos adoptar ante la escasa o nula 
modificación de las lesiones cavitarias. Este 
ángulo de visión del tratamiento ha sido ínter· 
pretado por algún autor como índice de que la 
colapsoterapia no desaparecería con el emplee 
de la I. N. H. supuesto que ésta hiciera desapa· 
recer .t?da la sintomatología general, funcional 
Y bac1hfera al persistir las cavernas. En reah· 
dad, para responder a esto habría que contes· 
tar antes al interrogante anterior es decir, sa· 
ber si las lesiones se esterilizan 0 'no pues si la 
contestación es favorable, el colapso, sobrr 
todo el irreversible o quirúrgico tendría que 
ser proscrito. No se colapsa ｰ｡ｲｾ＠ reparar una 
z?na l.esionada,, sino para que no progrese. Y ｾ＠
d1semme. Es mas, tal colapso siempre elimwara 
de la respiración más parénquima del afectado. 
Y de la misma manera que un quiste gaseoso 
no es tributario de colapso y sí puede llegar a 
ｳ･ ｲｾ ｯ＠ de ｾｸ￩ｲ･ｾｩｳＬ＠ es sólo para evitar comP11j 
caCiones mfecbvas, de la misma manera en e 
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to de cavernas de origen tuberculoso es-
supues t t · d 
térilcs tampoco creemos es ar au onza os para 
colapsar. . . 

T das estas d1vagacwnes se prestan a ser 

1°1·nterpretadas, y para evitarlo, queremos 
ma '1 d' . 

1 rar que todas ellas son so o eso, ｾｶ｡ｧ｡｣ｷ Ｍ

ac a y mucho más esta de la que estamos ha­nes, 
blando. 

Por tanto, lo dicho no quiere decir que en 
el momento ｡｣ｴｵｾｾ＠ nos.ot.ros. ｶ｡ｾｩｬＮ￡ｲ｡ｭｯｳ＠ en 
entar una indicacwn qmrurgiCa s1 esta se pre-

s . l senta. Por el contrariO, creemos que en e es-
tado actual de nuestros ｣ｯｮｯｾｩｭｩ･ｮｴ ｯ ｳＬ＠ ｮｾ＠ es 
lícito prescindir de unos medws terapeubcos 
comprobados. Pero que, partiendo del supuesto 

de la confirmación de todas y cada u11a de las 
virtudes del producto) nuestra postura mental 
iuicial es contraria a la sostenida por otros 
autores. 

Cuarto y último interrogante. De confirmar­
se su carácter esterilizante, aunque sólo fuera 
el externo o baciloscópico, la lucha antituber­
culosa quizá tendría que tomar otros rumbos, 
ya que una vez demostrada la inocuidad del 
fármaco, la Lucha, que debe ser sobre todo pro­
filaxis del sano, podría llegar a obligar al en­
fermo al uso del mismo para evitar la difusión 
de la enfermedad, y esto aun en el supuesto de 
que tal medicación sin otro beneficio para el 
enfermo, sólo le transformara en no elimina­
dor de bacilos. 

Falta demostrar si realmente tales bacilos 
desaparecen de la expectoración o es que cam­
bian su..s cualidades tintóreas) no hallándose 
por buscarlos con los medios clásicos, pero con­
servando sus cualidades patógenas. 

Si el producto fuera ciertamente esterilizan­
te nos encontraríamos en la posición inversa a 
la que produjo la llegada de la estreptomicina, 
en la cual CORNUDELLA expuso, y nosotros nos 
ｨｩｾｩｭｯｳ＠ eco de ello, que tal droga, de prodigar­
la mnecesariamente, sería sólo un beneficio para 
la generación de tuberculosos contemporánea a 
su descubrimiento, ya que los futuros tubercu­
losos no se beneficiarían de su manifesta efica­
｣ｾ｡＠ por haberse contagiado con gérmenes re­
Sistentes a la droga, ya que se descubrió pron­
ｾｭ･ｮｴ･＠ la aparición de estreptorresistencia e 
mcluso más tarde de estreptodependencia. Algo 
de esto vemos ya actualmente, pues no respon­
den las lesiones que tratamos últimamente 
com? respondían al principio de la llegada del 
medicamento. 

Ｎ Ｑ ｾｮ＠ el caso de la hidrazida, si la acción este­
ｾｉ＠ Izante es un hecho, los beneficiarios, supues-
0 el uso obligatorio para todo tuberculoso, re­
ｨｾｾｴ｡ｲ￭｡Ｎ＠ so?re los sanos y principalmente so­

E Y ーｲｭ｣Ｑｰ｡ｬｭｾｮｴ･＠ sobre los anérgicos. 
drí n tal sup':lesto, claro es, que la Lucha ten­

a que vanar de signo y dedicar h mayor 

parte de sus esfuerzos al despiste de tuberculo­
sos abiertos y a un sistema de control para que 
no fuera burlada la orden de su empleo por 
ellos. Es más, llevando las cosas al último ex­
tremo de la paradoja, quizá su uso pudiera es­
tar condicionado por la simple existencia en el 
individuo de una tuberculinorreación positiva, 
con lo cual se evitaría incluso las reinfecciones 
endógenas. 

Nadie que nos conceda un mínimo de sensa­
tez puede suponer que ignoremos que todo esto 
es un desorbitar las cosas consciente y volun­
tariamente seguido. En esta seguridad las ex­
ponemos, pero al ritmo que van las investiga­
ciones tampoco se puede asegurar que no sea la 
fantasía desbordada por la realidad. Vivimos 
una época que si no creemos que pase a la pos­
teridad por la solidez de sus conceptcs éticos, 
estamos convencidos que el surco técnico y cien­
tífico que se está trazando será considerado 
como un momento estelar por generaciones su­
cesivas. 

SUMMARY 

Describes the hydrazid's action of the isoni­
cotinic acid over the fever, cough, expectora­
tion, appetite, and radiological lesions of twenty 
tuberculous patients, during 40 to 70 consecu­
tive days. Sorne considerations of its results 
are expounded, concerning the possible action's 
device and the change that this drug may bring 
to the future of the antituberculous struggle. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Beschrieben wird die Wirkung des H ydracids 
der Isonicotinsaure auf das Fieber, den Husten, 
das Sputum, den Appetit und die Roentgenve­
randerungen bei 20 Lungentuberkulosen, die 
40-70 Tage beobachtet wurden. Auf Grund die­
ser Ergebnisse werden Betrachtungen über den 
eventuellen Wirkungsmechanismus und über 
die Modifizierung angeschlossen, die in der Zu­
kunft die Tuberkulosebekampfung durch diese 
Droge erfahren kann. 

R1nSUMÉ 

On décrit l'action de l'hydracide de l'acide 
isonicotinique sur la fievre, toux, expectoration, 
apétit et lésions radiologiques de 20 tuberculeux 
surveillés pendant 40 ú 70 jours. De leurs ré­
sultats on expose des considérations sur le 
possible mécanisme d'action et sur la modifica­
tion que cette drogue peut imprirner dans le 
futur de la lutte antituberculeuse. 


