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PROLOGO

; La literatura médica, basada en la experimentacién,
ha llegado a aceptar que el tratamiento de las enfermeda-
des infecciosas por medio de las “sulfamidas™ no es en to-
dos los casos efectivo. De donde se desprende que haya
casos. considerables en niimero que no sean curados por el
tratamiento arriba indicado. El médico ha catalogado es-
tos casos en dos grupos distintos: un primer grupo que re-
acciona favorablemente ante el tratamiento —los no resis-
tentes—; un segundo grupo de casos el que me ha hecho
llevar a cabo una serie de investigaciones, que constitu-
yc, en parte. el objetivo de mi tésis.

;Qué factores han hecho plausible la anterior hipé-
tesis? Considero que no es una responsabilidad exclusiva
del quimico el dilucidar el problema objeto de estudio. Las
ciencias todas estan intimamente relacionadas, de suerte
que la responsabilidad es tanto del Bidlogo como del
Quimico y del Médico. Insisto que es la coordinacion de
los trabajos de éstos ultimos la que podria proporcionar el
material necesario para llegar a conclusiones positivas. Asi,
espero que vean en mi humilde trabajo. como objetivo
pirmordial, aunque no el unico. el de estimular a estas tres
fuerzas a estudiar coordinadamente varios problemas de
naturaleza cientifica que. como el presente, constituye el
reciente problema de la penicilina. Se ha sabido de casos
que son penicilino-resistente, ademas de considerar este
medicamento como tna panacea.

Enunciaré como objetos no menos importantes que
los que ya he intercalado en el desarrollo de este prologo,
el factor economico. la restriccion en el uso de la penicilina
para casos que revisten mayor gravedad y la aportacion
de mis sencillas investigaciones. Sabemos que por ahora
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estamos dotados de suficiente cantidad de penicilina, pero
esta medicina no esta al alcance de las clases pobres. de
manera que las sulfas son las destinadas a suplir la penici-
lina en los casos de pacientes pobres, y en general en todos
los pacientes si consideramos que la penicilina debe ser usa-
da en aquellos que revisten gravedad. Esto ultimo, ba-
sandonos en el hecho de que hoy se sabe de individuos que
una vez han sido tratados con penicilina y en un segundo
tratamiento se manifiestan penicilino-resistentes.

Composicion Quimica de las Sulfamidas.

La amida del acido sulfanilico corrientemente lla-
mada Salfanilamida. fué sintetizada en 1908 por Gelmo.
El primer uso que se le di6 fué en la preparacion de colo-
rantes derivados de la crisoidina empleados en el teiiido
de la seda v de la lana. Tomando en cuenta la especial
afinidad de los colorantes de este tipo sobre la seda v la la-
na, se ensayd su efecto sobre los gérmenes y bacterias pa-
togenos. Estos trabajos fueron llevados a cabo por Ein-
semberg en 1913 v efectivamente demostré la accion bac-
tericida de la crisoidina “invitro” ciertos insucesos hicicron
abandonar estas investigaciones por muchos afos.

El primer producto ue tuve ¢xito comercial fue ¢l
prontosil. preparado por Moitzsch y Clarer. Uleriormen-
te se demostrd que la accion anti-estreptococica del pronto-
sil era debida a la accion quimioterapica del agrupamicnto
que constituia la sulfanilamida.

Para obtener la sulfanilamida se prepara primero cl
derivado clorusulfonico de la acetanilida, haciendo obrar
¢l pentacloruro de fosforo sohre la sal del sodio del aceta-
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nilido del acido sulfamilico.
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Este cloruro es una substancia que recristalizada en
benzol funde a 140 grados:; puede también obtenerse tra-
tanto la acetanilida por el acido clorosulfonico. Tratando
el cloruro por amoniaco en soluciéon acuosa se obtiene la a-
mida del acido.
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Es esta una substancia que recristalizada en alcohol
diluido funde a 219 grados. Finalmente se hidroliza el ani-
lido obtenido anteriormente hirviéndolo con acido clorhi-
drico.

La sulmanilamida es una substancia blanca, crista-
lina. que funde a 163 grados diazotando la sulfanilamida
y copulandola con la Metafenilenodianuna se obtiene el
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prontosil:
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El monoclorhidrato de esta crisoidina se llama Pron-
tosil Flavul. Si el mismo diazoico de la sulfanilamida se
copula con el acido acetilamino 2 oxioeho naftaleno-disol-
fonico 3. 7 se obtiene ennazoico cuya sal de sodio es bas-
tante salubre en agua y a la que se le ha dado el nombre de
Neo-Prontosil.
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Partiendo del derivado clorosulfonico 4 de la ace-
tanilina y la amino Zz piridina e hidrolizanodo el producto
de condensacion. se llega a la sulfapirina.
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Reaccion semejante efectuada con la amimo 2 dia-
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zol produce el llamado sulfatiazol muy recomendado en el
tratamiento de la blenorragia.
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MICROBIOLOGIA

DEL GONOCOCO DE NEISSER.

El agente causal de la gonorrea (gonococia o ble-
norragia) se presenta en su forma tipica constituyendo di-
plococos cuyos elementos son aplanados con extremidades
redondas. y adosados por una de sus caras alargadas, que
prescntan una ligera concavidad que se enfrenta con la
del otro coco semcjando dos rifiones adosados por sus hi-
lios. o dos granos de café, —comparaciones ya clasicas.

Segun Neisser, el coco es en u nprincipio perfecta-
mente esférico. pero a causa de los fenomenos de multipli-
cacion sufre transformaciones sucesivas; primeramente ca-
da clemento del diplococo se alarga. a continuacion se mar-
ca un estrangulamiento centi il mas pronunciado en la ca-
ra externa que se va acentuando hasta en dos al elemento
prinitivo: los dos nuevos cocos quedan uno al lado del otro.,
se alargan en seguida un poco en sentido perpendicular al
cje de la division y se aplanan, haciéndose concavos en su
parte interna. quedando formado el caracteristico diplo-
coco en “grano de cafe”. Cada uno de los dos entra des-
pués en evolucion. siguiendo todas 1+ faces descritas, ba-
jo un eje de division perpendicular al Gaterior, repitiéndose
indefinidamente este fenomeno de reproduccion.  En 1899
Scholtz confirma este mecanismo biologico del gonococo y
sostiene que las distintas faces se suceden con rapj ez has-
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ta alcanzar la forma madura del diplococo arrifionado y que
“en esta forma queda como suspendida en tiempo su evolu-
cién antes de iniciarse una nueva divisién, explicandosc
asi por qué se observa con mas frecuencia y en mayor can-
tidad la forma tipica del germen que las formas redondea-
das inmaduras.

El tamafio de cada coco es, por término medio. de
1.25u por 0.8u, pero existen formas jovenes mucho mas
pequefias y formas gigantes de 1.60u por 0.8u. En gcne-
ral, los dos elementos son iguales, pero es posible también
nbservar diplococos cuyos cocos tienen tamafio muy dife-
rente, especialmente entre las formas en degeneracion. El
espacio libre que los separa, mide en ancho de 0.3 micra-
a 0.4 micras, algunos no se disponen paralelamente. halla:u-
dose rauy aproximados por uno de los polos, y muy aicja-
dos por el otro. en forma de acento circunflejo.

LACORATORIO.—~BACTERIOLOGIA.

El examen del pus uretral, cervicouterino, vaginal,
etc. en su caso en frotes tefiidos. COLORACION: El go-
nococo muestra una afinida-i especial por el azul del meti-
leno, y por esta razén uno de los métodos mas emplecados
para su tincion es el simple, con solucion acuosa de azul de
metileno. con soiucidon de Loefler, de Kuhnien o de Men-
son. Los gonococos aparecen fuertemente tefiidos de azul
obscuro, destacandose el protoplasma de las células. que
tienen tinte muy palido, aprovechando esta marcada afini-
dad que posee el gérmen para el azul del metileno. Bron-
num, en 1905, publicé un métndo de coloracion gue es ttil
para el diagnéstico diferencial.  Consiste en preparar una
solucién muy diluida de azul de metileno al 1/10.000 y de-
jarla actuar sobre el preparado muy poco tiempo (10 se-
gundos). Los distintos elementos del preparado se tifien
apenas, o no se tifien, mientras los gonococos se destacan
netamente colorcados con sus contornos nitidos. Pueden
emplearse también para efectuar coloraciones simples cua-

14



lesquiera de los colorantes conocidos, ya que el gonococo
toma con facilidad todos los derivados de la anilina, y en

- este sentido recomendamos el violeta de genciana la safra-

nina. el verde de metilo, etc. Entre los métodos de colora-
cion compuestos, el que mas aplicacion tiene es el gramm,
aceptado unanimemente. Con este método. el gonococo
aparece tefiido de rojo, como toda substancia “Gram nega-
tiva' y se distingue inmediatamente de otros génecros de
mo:fologia semejante pero ““Gram positivo” como hizo no-
tar Roux en 1886. Lo que si existe y hace perder mucho
valor al método de Gram. es una serie de microbios Gram
negativos de morfologia semejante a la del gonococo. que
no pucden diferenciarse de ésta con seguridad por medio
de la observacion directa.

DIAGNOSTICO:

Se reduce a la demostracion directa del gérmen.
Uno de los caracteres clasicos del gonococo, en el pus u-
retral. es su situacion “intracclular’: el mayor nimero de
los microbios se encuetran incluidos en los leucocitos. y
en las células epiteliales, donde el microbio nunca penetra
en el nucleo.  La célula, repleta de microbios multiplicados.
acaba por estallar, y de ahi esas masas redondas de gono-
cocos que se encuentran en estado libre en el pus. De ahi
que en la interpretacion deben tomarse como positivos los
casos en que se encuentren gonococos “intracelulares’’, y
como sospechosos, cuando haya gonococos no “intracelu-
lares’.

CULTIVOS:

Bunan fué el primero en obtener cultivos puros de
gonococos, utilizando para ello el suero de sangre humana.
Los inoculo en la uretra de una mujer y provoco una uretri-
tis blenorragica tipica  Luego vino el trabajo importante
de Wertheim, quien demostro que el gonococo necesita al-
bumina para prosperar, y que el suero mezclado con el agar
constituye ¢l medio practico para el cultivo del gonococo.
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Prosiguieron numerosas istvestigaciones realizadas con el
objeto de encontrar un procedimiento que hiciera facil el
cultivo del gonococo, demostrando que las exigencias cul-
turales de éste microbio ofrecen serias dificultades que so-
lo en parte han sido eliminadas.

Diremos en términos generales que para cultivar el
gonococo es necesario ofrecerle medios muy nutritivos que
contengan determinadas substancias; que en los medios
comunes: caldo, agar. papa. etc., no se desarrolla,

Ademas. necesita cierto grado de humedad y una
reaccion ligeramente alcalina. Es anaerobio facultativo:
algunos experimentadores aconsejan cultivarlo en ambiente
con un 10% de CO2.

Sus temperaturas limites son 22 grados y 39 grados
C. La graduacion optima oscila entre 36 y 37 grados C.

VITALIDAD:

Se trata de un microbio extremadariente fragil an-
te todos los agentes exteriores nocivos. El envejecimien-
to en los medios de cultivo hace que sea dificil obtener des-
pués de 4 o 5 dias trasplantes positivos. Sin embargo.
preservando de la accion del aire por medio de cultivos en
anaerobiosis relativa. se le puede conservar vivo hasta 45
dias.

ACCION DEL CALOR:

Es muy sensibie a la accion dcel calor en el pus re-
siste temperaturas de 55 grades s0lo pocos minutos. Lus-
tir.q y ladashon afirman que a 40 grados mucre en algunas
heras, v Poruchion-Sleock dice que resiste una hora a 45
grados C. v 30 minutos a 50 grados C.

En el organismo. en cambio. parcce resistir mejor
las alias temperaturas como lo demuesira el hecho de que
gonocdeicos que se ven atacados por una afeccion febril
intccurrente con 40 grados C. o mas de temperatura, no
curan de su blenorragia.  En general, se le considera muy
susceptibles a la baja temperatura. por debajo de 22 grados
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no crece atin después de haberse adaptado a los medios ar-
tificiales.

ACCION DE LA DESECACION:

La desecacion parece ser un factor esencialmente
nocivo para este gérmen, ya que produzca gradual o brus-
camente. Este hecho hace que su supervivencia en medios
despuestos en gran superficie (placas) sea muy breve, co-
mo consecuencia de la facil desecacion del medio y eva-
poracioén.

MEDIOS DE CULTIVO.

Como es bien sabido, el gonococo es uno de los mi-
crobios mas dificiles de cultivar. Por otra parte, en gran
nimero se encuentran los medios sugeridos por la prepa-
racion de los cultivos, permitiéndome citar entre ellos los
siguientes:

Agar chocolate

Medio de Hinton

Medio de Muller

Cual iba a ser el medio por mi usado en la prepara-
cion de mis cultivos? Naturalmente que tuvo que consi-
derar una seric de factores que tendieran a simplificar mi
labor.

Entre los factores esta la facilidad de conseguir el
material necesario, la efectividad del medio. etc. En mi
intento de conseguir un medio que se ajustara a mis exi-
gencias, logré uno que tengo a bien recomendar a los labo-
ratorios por su facil claboracion; econémico, y de gran e-
fectividad.

Prueba de ello es el hecho de que de mas de 52 cul-
tivos que hice, ninguno dejé de prosperar, habiendo obser-
vado, ademas. que pude serv.r de conservador. ya que el
gérmen persistia vivo después de dos semanas, haciendo
resiembras. Este medio no viene siendo mas que la gelosa
ordinaria peptonada. combinada con el medio de Ramirez.
Mas adelante expongo el modo de elaborar este medio.
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A.—Material necesario.
B.— Procedimiento.

PREPARACION DEL MEDIO DE CULTIVO
MATERIAL NECESARIO:

1 kilo de carne de res, desgrasada por medios me-
canicos. ” '
2 litros de agua de la llave.
5 kilos de C1Na.
10 kilos de peptona Witte.
25 cc. de sol. normal de NaSu.
50 gr. de agar agar.
20 gr. de glucosa en polvo.
1 kilo de nopal tierno.

PROCEDIMIENTO:

Se muele y se deja mecerar un kilo de carne (higa-
do) de res desgrasada, con dos litros de agua durante 24
horas en la refrigeradora. Pasando este tiempo. se hierve
durante veinticinco minutos. Este cocido de carne se fil-
tra en caliente en un lienzo himedo: en seguida se vuelve a
filtrar en papel doble humedecido. A un litro de este liquido
se le agregan 5 gramos de Ci1Na. 10 gramos de peptona
Witte, y se le agregan 25 cc. de solucion normal de NaCH.
con el objeto de ajustar el PH que deben ser de 7.4 a
75. En seguida se le pone el agar agar en fiebre, previa-
mente lavado y exprimido a través de una gasa o lienzo en
cantidad de 25 gr. por litro, pero antes de poncr el agar, se
tendra que poner cuidado para rectificar el PH a 8.2 0 8.4,
con el objetc de que al agregar el agar agar bajo el PH.
Luego se pone el autoclave a | 15 grados durante 20
minutos. y se deja enfriar dentro de ¢l hasta las 24 horas.
Se seca y con un cuchillo se levantan las tapas superiores,
desechando las inferiores que estan muy sucias.
Esta gelosa se pica y se funde al autoclave, una vez
hecho esto se le agrega la glucosa en polvo a razon de 10
gramos por litro rectificando ¢l PH requerido: luego se re-
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parte y se esteriliza a 115 grados durante 20 minutos. Se
le agrega luego la goma de nopal, que se prepara de esta
manera; se toma un kilo de pencas de nopal y se muele a-
gregandole 2 kilos de N2P, se quita el bagazo por decan-
tacion, se pone al fuego hasta la ebullicién, media hora re-
volviendo en un balén se deja enfriar y reposar, en seguida
se sifona y se vuelve a esterilizar 20 minutos a 116 grados.

SOLUCION DE SULFATIAZOL.

El medio ha quedado preparado. pero ahora falta
la parte fundamental que es la solucién de sulfatiazol, en
la cual se tendran que estudiar el crecimiento del gérmen
“in vitro™. .

Esta solucion necesita de tres clases, o mejor dicho.
en tres diferentes concentraciones, porque teniendo en cuen-
ta que un cultivo puro de gonococo sometido a la accion de
sulfonamida. detiene su desarrollo, o no lo detiene, segun
la tolerancia de la droga; pero hay unos que toleran algo;
de aqui que se tengan que formar tres grupos. que se nom-
bran:

l.—Responsivos.

2.—Parcialmente resistentes.

3.—Francamente resistentes.

PREPARACION:

La sol. de sulfatiazol es preparada suspendiendo un
gramo de sulfatiazol en 100 cc. de H20, que de aqui se to-
maran 0.10 - 0.25 - 0.50 c.c. adicionando 100 c.c. del me-
dio justamente antes de autoclaviarse. Esta medida no
puede ser autoclaviada por mas de 10 minutos.

PRIMERAS PRUEBAS

Cultives puros de gonococos los pude obtener con
los medios antes dichos, y para esto quise escoger un indi-
viduo manifiesto clinicamente como sulfamidorresistente: y
otro todavia sin tratar, o sea recien infectado, pensando que
éste pudiera ser responsivo, es decir, que respondiera a la
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accion de la droga.
. Gonorrea uretral
Estos fueron: F.].G.—m—————~— — Resistente
' 5 meses
A. C. Gonorrea uretral

Reciente

Les hice un examen directo, haciendo un frote, tifién-
dolo con el Gram, y una vez encontrado el gonococo me
ocupe de hacer la siembra, ocupando para ello una serie de
tubos de ensayo, inclinandolos, como normalmente se hace.

Subtituyéndo las cajas de Peltre con la ventaja de
ser menos costoso, porque para mi trabajo, se tuvieron que
emplear varios cientos. en que pude trabajar al igual. Es-
ta siembra la puse a la estufa de temperatura constante a
37 grados y al cabo de 18 horas esparcieron las tipicas co-
lonias de gonococos, que identifiqué con ayuda del micros-
copio: de aqui hice algunas resiembras, para luego some-
terlas a la accion de la droga cuando tuviera que ver el efec-
to sobre un gonococo sulfamidoresistente y el otro sulfami-
doresponsivo; si este dltimo enfermo obtuviera alivio con
el tratamiento a base de sulfamidas.

A cada nuevo medio agregué una solucion de sul-
fatiazol sédico preparada disolviendo un gramo en 100 c. c.
de H20:; agregando a cada tubo con el medio tantos centi-
metros ctibicos como los que tuviera el mismo medio.  Asi
que aqui no hubo mas que una séla concentracion de dro-
ga, es decir, mas que un s6lo tipo que fuera resistente o no
resistente.

Una vez sembrado el gérmen junto con la droga. los
coloqué a la estufa a una temperatura de 37 grados como
dije antes. '

Al cabo de 12 horas. en el tubo que habia puesto las
iniciales del tipe “resistente”’. aparecieron dos muy peque-
fias colonias redondeadas de color blanco. que mas tarde
se multiplicaron. apareciendo ya las tipicas colonias de go-
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- nococo. _

En la otra muestra o sea la que se sefialé6 como res-
ponsiva, también aparecieron colonias aunque en menos
cantidades que la muestra anterior; de augi que me pareci6
no haber conseguido nada, pues yo esperaba que esta ulti-
ma muestra no desarrollara el germen. Pero mas tarde
supe que este individuo fué tratado con sulfadiazina, y que
al cabo de haberla tomado por varios dias sintié poco ali-
vio, y que después de haber abortado la enfermedad se le
practicé un examen. que salié negativo.

Luego pensé que podria haber grados de resisten-

cia. Desde luego. tuve que preparar otro método, con dis-
tintas soluciones de sulfatiazol.

METODO

De los cultivos puros, tomanse muestras para hacer
inoculaciones sobre una serie de platos o tubos con el medio
antes dicho, estos tubos que deben tener la misma medida
del medio. contendran concentraciones de sulfatiazoi de
0.10 0.25 y 0.50 mg. por centimetro cubico del medio res-
pectivo.

Es muy importante usar un aproximado “standard”
de inoculacion en cada tubo. pues como se comprendera.
esto sera de utilidad para hacer la lectura en los grados de
resistencia. Los tubos seran llevados a la estufa a 36 o 37
grados y de las 18 a las 36 horas. se podra hacer la lectura.
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que sera asi como expongo a continuacién:

[ contiot SULFo.'ha.xoL )
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1.— Casi siecmpre el buen desarrollo en todos los tu- -
bos indica una franca resistencia. '

2.— Buen crecimiento sobre el control y no creci-
miento solamente trazas de crecimiento sobre los tubos de
sulfatiazol, con mayor crecimiento sobre el G. mg. por cc. y
subre el 0.50 mg. por cc. indica un “parcialmente resisten-
te”

La prueba es demasiado simple para ser llevada ra-
pidamente a un laboratorio clinico.

El aislamiento de un cultivo puro requiere de 24 a
48 horas. haciendo un total de tiempo de 2 a 4 dias: los mas
francamente responsivos pueden ser facilmente clasificados
antes de 48 horas de incubacion.

Es importante hacer la prueba a pacicentes que no
se hayan hecho el tratamiento, pues este apresuramiento de
cura con sulfas. puede dar un resultado equivocado.

Este método es enteramente practico para cl uso en
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el laboratorio clinico, pudiendo ser posible la prediccién de .
los resultados de terapia. ‘

CASOS OBSERVADOS.

En el Departamento de Salubridad Publica de esta’

Ciudad, fué donde pude obtener con mas facilidad. con ayu-
" da del laboratorio y Médicos de este mismo Departamento,
varias pruebas. las cuales expongo a continuacion.

MES

Oct.
Oct.
Oct.
Nov.
Nov.
Nov.
Nov.
Nov.
Nowv.
Nov.
Nov.
Nov.
Nov.
Nov.
Nov.
Nov.
Dic.
Dic.
Enero
Enero
Enero
Enero
Enero
Enero
Encro
Enecro
Enero

ANO NOMBRE DOCTOR Tratamiento

1945 A. Velasco. V.]. Chavez. Sulfatiazol
1945 C.Suarez. V. ]. Chavez. "

1945 Ma. T. Rosas.V. ]. Chavez.

1945 T. Sotelo. V. ]. Chavez. "

1945 C. Ruvalcaba.Macias R. Sulfadiazina
1945 E. Ramirez V. ]J. Chavez. Sulfatiazol
1945 A. Valadez. V.]. Chavez. "

1945 R. Rosas B. Macias R. Sulfadiazina
1945 C. Casillas. Macias R. "

1945 M. Argot.  Macias R.

1945 S. Figueroa. Macias R. "

1945 ]. Sandoval. V. ]. Chavez. Sulfatiazol
1945 J. Flores. V. ]. Chavez. "

1945 M. Alba. V.]. Chavez.

1945 M. Macias V. ]. Chavez.

1945 L. Villegas. V.]. Chavez. "

1945 A. Figueroa. Macias R. Sulfadiazina
1945 ]. Valladolid. V. ]. Chavez. Sulfatiazol
1946 E. Rodriguez.V. ]. Chavez. "

1946 |]. Biaso. V. ]. Chavez.
1946 E. Reyes. V. ]. Chavez.
1946 J. Ruiz. V. ]. Chavez.

1946 ]. Zaragoza. J. de Alba.

1946 G. Hndez. Macias R.

1946 |. Margallez. Macias R.

1946 ]. Ruiz. V. ]. Chave:.

1946 S. Vargas. V. ]. Chavez. "
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Enero 1946 A. Valencia. V.]. Chavez. N

Bebr. 1946 S. Gonzalez. Macias R. N
Febr. 1946 M. Santillan. V. ]. Chavez. "
Febr. 1946 C. Rodriguez.Macias R. "
Febr. 1946 P. Villegas. Macias R. "
Febr. 1946 R. Barajas. Macias R. "
Febr. 1946 L. Mejia. V. J. Chavez. Sulfadiazina
Febr. 1946 T. Lope:z. V. ]. Chavez. "

Mar. 1946 S. Guerra. Macias
Mar. 1946 G. Véles. Macias
Mar. 1946 C. Ramirez. Macias
Mar. 1946 J. Ramirez. Macias
Mar. 1946 M. T. Glez. Macias
Mar. 1946 C. Garcia. Macias

ACCION DE LA PENICILINA
EN ESTA MISMA PRUEBA.

Una vez habiendo iniciado mis estudios sobre los
sulfamido-resistentes, y teniendo conocimiento de que exis-
ten casos de penicilino-resistentes, pensé que podria combi-
nar mi estudio y en esta misma prucba la penicilina para ha-
cer la misma investigacion de penicilino-resistentes.  Ba-
sandome también en el hecho de como se descubrio esta mis-
ma, pues ya sabemos quc fué¢ en un laboratorio. estando tra-
bajando con variantes de estafilococos expuestos al aire,
quedando contaminados con diversos microorganismos; se
observo que alrededor de una colonia de hongo contamina-
dor las colonias estafilococicas se tornaban transparentes
y se hallaban indudablemente sufriendo lisis.

Como este descubrimiento fud in vitro. era proba-
ble que este microbio. el "gonococo™. al ser penicilino-re-
sistente, se comportara de diferente manera en su desarro-
llo frente a la accion de la pénicilina. Y asi fue como em-
pecé a hacer esta observacion, usando casi el mismo metodo.

En un cultivo puro. nuevo, de gonococo. extendi sq-
bre las colonias seis u ocho gotas de penicilina que Tuego so-

TRTRIORD
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met! a la temperatura de incubacion, y al poco tiempo estas
mismas colonias las trasplanté en otro tubo, pero ya sin pe-
nicilina, y a los tres dias después no se encontr6 desarrollo
alguno de gonococo; la accion de la penicilina se dej6 ver
aqui: habia lisado al germen.

Con otra diferente prueba quise probar el crecimien~
to del gonococo con la penicilina.  Otro cultivo pero de go-
nococo lo trasplanté a un medio en el cual después de ha-
cer la siembra. extendi sobre el medio unos cuantos c. c. de
penicilina.

En esta otra prueba tampoco se desarrollé ninguin
gonococo.

Busqué tipos que fueran penicilino-resistentes para
ver la accion “'in vitro': me costé trabajo y logré encontrar
dos individuos (M. Y.y N. C.) que habian sido tratados
con mas de 400,000 U. uno y el otro con 300,000 U. de
penicilina y todavia resistia ¢l gonococo: asi es que estos
pacientes bien pudieron llamarse resistentes. A cada uno
le hice de las dos pruebas. no habiendo crecimiento alguno
del germen a la accion de la penicilina.

Comprendiendo la alta responsabilidad de un tra-
bajo cientifico de esta materia y para evitar ulteriores in-
tentos de investigaciones semejantes que solo conducirian
al error. expongo con toda honradez las desalentadoras
conclusiones a las que levo la minuciosa investigacion:

CONCLUSIONIES

PRIMERO. — Il metodo quinuco-biologico que emplee no
corresponde a L realidad puramente bielogica. puesto que
en algunos casos que se demostraba sulfamido-resistente,
¢l tratamiento por este msmo medio de b sulfamidas tuvo
exito.

SEGUNDO. — Se deduce que nmggun metodo quimico his-
ta la fecha pmh'.l el practive, nipor condiciones economi-
cas ni por condiciones hiologreas para anticipar i pro-
nostico de sulfamdo resitente

Ve
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“La sulfamnda resistencia se refiere a la sensrbxlxdad
dlsmmuxda o insensibilidad de una bocteria frente a la sul-
fa (droga).

La sulfamida resistencia es un fenémeno adquirido
por la administracién previa de sulfas en cantidad insufi-
ciente para provocar una bacteriocitosis desarrollandose es-
ta sulfa-resistencia no en el organismo humano sino en el
organismo microbiano a espensas del fenémeno de adapta-
cién a estas drogas”

Dr. Salvador Urzua.

“En la Revista America Medical Association, ha
salido un nimero en el cual afirman haber estudiado “in
vitro'' la sulfamida-resistencia en mas de 700 casos pudien-
dose predecir asi, los resultados de terapia”

Dr. E. Hernandez.
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