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D
E 8 DJG el aii o 1936 h an vcnido usandose en el t ratamien to de 

la brucelosis lu sulJ'ani lamida y ot ras droga s afines cuyo 
va lor t erapcutico Ita sido objc to de multiples con t roversias. 

E n vista de ello , n osotros hemos inten tado d ete rrnina r el valor de 
estas d rogus en la inf eccion brucelos ica expe rimen tal en los rutoncs , 

EXPER H IEXTO I 

H em os utilizad o como inocul o organis mos cr ecidos durante 24 
horns en tubos de agar inclinad o ( 'J'1'y plose agar de la casu Difco) , 
Iavando el crecim ien to co n sufic iente soluc ion sa lina ha sta oh tc ne r 
una turhidez semejunte a la del t uba NIHil. i del ncfclorn ctro de 
Mclrarland. In ocul umos los ru to nci llos in trupcri toncnlm entc con 
ca ntidades va riables de esta suspens ion del cu ltivo, habiendo podido 
det erminar que 0.1 c .c . bastaba para causal' la muerte de la may oria 
de los a n imales en lin espacio de ti empo que oscilo ent re 4 y 5 di as. 
Emplcumos esta dosis en t od o el curso de este primer expe rimento. 

Droqas utilizadas. U t ilizamos sulfani la mida y sulfa mct iltiazol ; 
la prirnera d roga en solucion acuo sa a l 1 p or cien to y la segunda e n 
suspens ion tambien ac uosa y a la misma concen t racion . En cua n to 
al sulfamctilt iazol, humed cciamos lu droga pulveri zadu con una 
pequcfia ca n t idad de ag ua destil ada h asta formal' en el mortero una 
pasta fina a la que agregtib arn os ca ntidad su ficien te de agua para 
ob te ne r la suspension requeridu, agitandola eon vcnientcm cnte hasta 
ha cerla uniforrn e, an tes de proced er a su ad mi nis t racion, p or via 
ora l, co n un a jeringuilla de tuberculina de 1 c.c., provista de ag uja 
de 1Y2 p ulgad a de largo, calib re 20 y punta rom a . D os veces a l dia, 
du rante los dos prim eros elias, ad rn inis t rn mos una d osis de 0.5 c .c , 
(corr espond ien tc a 5 mg. de Ia droga ) y, dc ahi en ade lun te, una so la 
vez , diariamen tc, durante :J d ias m as (5 dias en tot a l), suspe nd iendo 
cntonces la ad rninis trucion. 

* E I Sr. B assow, repre sentaute de la W in throp Chemical Compaul/ nos sumi nistro los pr oduc­
tos que u ti lizamos en estos experime n tos. 

t La razn (N um. 245, ai slada de sa ngre humann el 14 de fehrero de lV 30) ut ilizuda por noso­
tros, nos fue su minis tra da p OI' cl Dr. F . 1. H uddleson . 

t T raducido de los Proceedinq s oj the Society jor Erpcrimental Biology lind J[ cdici nc, Vol . #5, 
S o. 1, publi cado en el Illes de oct ubre de 1!l40 . 
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M antuvimos los uni m uk-s l iajo c uid a dosu OI)SCITaei(m, a una d id a 
de' ulimc nto especial (" Purina <loy ('!low" ) .r ugu u, pOI' c-spuci o de' 
15 elia s , al eaho de los eua lcs los qu e hubian solm-vivido Iucron sac ri­
ficados y a ut op siad os. 

E llole de a n ima lcs era de (i0 ; pesahan de I B a 20 gra lllos eada un o; 
de 5 a (j semunas de edu d . L os rcpartim os en ;3 gru pos de a 12. ino­
culando cuda grupo en estn Iorma. : 

(;rll po I: con Bru cella m elit cn«!« u nicnm ent.c . 
II : eo n Hrucella mrlitcnsi« y sns pcusion 

de sulfam cti lt.ia zol. 
II I: ca ll Bruc ella mclit ensi» v solucion de 

sulfani la m ida . . 
IV : con sulfam et ilt iuzol so lumcntc. 
V : ca n sulfuu ila m id u sola mcnt. e. 

E n tre los unimules del g ru po I , 9 m uriero n a ntes de los 15 din s , 
sob rc viv icn do, pO l' t crrn ino mcdi o, un peri orlo de ;5 .B d ias . Tres 
an ima lcs sob rev ivieron du ran te to do cl t iempo q ue d uro cl expc ri­
me n to, y en t re es tos, en 1 se oh tuvo un cu lt ivo de sa ngre posi t ivo : 
en los o l. ros 2 cl cu lt ivo Iuc nega ti vo. Pudi mos a islnr el orga n ismo 
co n materia l proccd en te del bazo en los ~ an imaII's , ~" en sustanc ia 
cuseosa ob ten ida en el pcri ton eo ccrca de los 6rg a nos gc nita lcs y en 
los nodulos linfuticos, en un o de ellos (m acho) . Entre f) unimales 
que Iall ecieron durante el pc riodo experimen tal pudimos recobrur 
el orgu n ismo en la sa ngre de G. 1,0s otros :~ estaban yu en cstado de 
descomposici6n ca daverica y no pudim os au t opsiarlos. 

l~n el grupo II , co mp ucs to de 12 animales, in ocul ad os y t rat ados 
con sulfa nwtilt ia7.0l, 2 ll1urier on inlll ediatamen te despucs de t er­
minad a la ad ministraei6n de la droga en el curso del experimento; 
,5 fall eeieron en eI peri od o experimen ta l (promed io de superv ive ncia 
en t re los 5 : 14 .8 d ias) ~r los 5 restan tes estah an a1m vivos despucs 
de pasados 15 di as. D e los 5 que fall ceieron dlll' an te el peri od o exper i­
mental, a u to ps iamos a 4, y en ~ d e ellos se obtuv iero n cu lt ivos 
positivos de la sa ngre . En todos los 4 ohtuvimos cu]t ivos puros de 
bn((:ella con siem b ras de material c s pl(~n ieo . E n los 5 an ima les sobrc­
vivientes logramos recobmr el organis rno en el bazo ; en Ia sa ngre, 
sin embargo, s610 pudimos rceobrarlo en un so lo ani ma l. 

En 1'1 grupo III, inoc ulado e inyectaJo con su lfa nilam ida sola ­
mente , un ani malm uri 6 despucs de ad m inistra r la droga en el eu rso 
del expe rimcnto. Se is murieron du ran te el period o experimen ta l 
(p ro med io de supe rv ive nc ia : 11 di as) y 5 eon t in ua ba n v iviendo des­
pu cs de t ranseurr idos 15 d ias. No intentam os ha eer cultivos de 
sa ng rc en los an im ales que I'all ccier on en 1'1 e\ll'so del expe rimcnto 
(exccp to ('n 1II1 caso), por que estaban deseompucstos cua nd o se ad ­
v ir ti6 su mu el'te . E n d anim al au topsiad o pudi mos recob ra r el 

' . II ' . II' cu 1'1 S' II l"' ["(' V ('II (·1 huzo. Aut.opsi amosor uan blllO ( 'II (·u 1\ 0 1)1 0 , ., 'b 

10:	 ;3 anint:tks sob n'v iv!('u ll 's ~" en ninguno ~e puclo (·ncol1l.rar ('1 
. I . II ivr . "11·1"llilH·OS · en c.u nl.io, ( '11 ('1 ba zo sc pudo

O I'/.~ : \l I\S I nO ('n o~ (;1I I l~ ~. ,.., . . ' 
nislur 1'1orga nislllo rn lodos ollos. ., , 

Los anim ate s de los gr llpos IY ~" V , a los qu e sc los nd min isl.rr} 

unicumcnt c la drogu , tod os so!>r eviv iero n ' .en nparcn te bu el~ es tado 
de sulud , oxccpto IIJlO que murio illm edw lalll ente d ('spues de la 

ndministrnciou -
Cmnen tari o, En los ani m ales inoculad os in trape ri,t Ol~ea"~lente con 

Brucell a meiuensis, a los que sc II'S udmin ist ro su lfa n.Jla nll<!a o. sul­
I'alll etiltiazol , p OI' vi a ora l, durantc 5 elias co nsec ut ~vos, pl,Idllnos 
up rcciur que eI pcriod o de supcrvivc,~cia fl.Il~. en re,al"da(,! '":" I~ ro ­
lon gado, y, en t re am bas drogas , el sulfumc t ilt iazol ju ~ mas cfectivo. 
En la s con d iciones expe rimentales que homos deser~t(~, p :.l ~'ee e SCI' 
que a mbos medi e::lmcn tos dctienen cl J)J'o~~'es o de la ~nf ee ~J(~n, per o 
el organ ismo infectan te no mu ere en los t cji clos J :I anllnalmlectado, 
uunque en nlgunus ocnsioncs el mnnero de co lon las es escaso, 10 qu e 
indica ria que la m ult ip licaci6n del organ ismo estlt en alto grudo 

inhibida. . 
P am cOlTobora r ostos resul tados ve rifieamos este otro expe rune n to . 

EXP I~RIMl~NTO 11 

Co n el cultivo de la m ism a ruza b ruce los ica que u tilizurn os antes 
inoculando un ra to nc illo s recobrando el organismo cn la sangrc ,~e 
la s cavidades ca rd iac as , preparamos un a s uspensi6~ .en soluc lOn 
sa lina, con el mismo gra do de tlll'hideJ'; qu e la q ue utIhzamos en 1'1 

expe rimen to anterior . 
Un lote de 60 raton cill os, dividido en :3 g ru pos, fue ro n inoculados 

en la forma siguien te :
 
G ru po A : Call IJ rucella 1TI eli l ens i,~ m{ls su l fani la~n i~ la .
 
Grupo B : co n Urucella mel l:t e ll s ~.~ m {\ssnlfa m ctJltJa z.ol.
 
G rupo C : ca n Um cel!a mel /leI/SIS sola m cntc.
 

Se p roeedi6 ad mi llistrando a los ratonc illos de l o~ grt lJ~os A y B 
IIna so la dosis (0.5 c .c. ) de In droga pOI' via oral, e mme(ha t a mente 
despllcs se had a a to dos la inocul acibn intrap : rit o~ LCal con U1~a sus ­
pe ns i(JI\ de 0 .1 C.c. del e lllt ivo de Brucell a m eh te ll.ns . A los l ~n Illl a les 
de los grll jlos A y B se les cOllt inll() a limcll la ndo CO li, un a ~h eta que 
eOlllenia I jlor eiell to de la d I"Oga. * AI gr llpo C dcsplles de m oculado 
se Ie da1>a so la Illellll' cl a limenlo (" Pllri na doy c!low") y agu a. . 

E n el t J'ansclIJ'so de 2 selllHllaS de expeJ' ime ntaei(m fall ecler<, _\ 

• EI a limcn to (" Pm ina dog c!row" ) sc I' nl \"crizaha y sc Ic 1ll ,:,,~ l a ha con la slIlfani lalllida. 
1'1I1 \"cri"ad a la lllhicn finalll cnlc. Igllal sc pro('cdia con cl slIlfa lllcl lll mzol. 
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9 an im ales del grupo A, 7 del B y 18 del C, A la mayor pa rte de 
estos ani males no se Ie purlo p ra ct ica l' a u topsia por halln rse en estado 
avanzado de dcscom pos icion caduvcrica . Sola mente ~ an ima les del 
grupo n (2 fa llecidos a los 4 d ins y 1 a los 7 di ns de in oc ul ad o) fueron 
autopsiados, p ud iend o rccobrar cl organismo en la sangre de los 3 . 
T rnnscurridos ~H> dias de huber sido inoculados, los an imales q ue 
con t inuahan vivieudo (11 del grupo A, 1:~ del n ,v 2 del C) fueron 
suc rificndos , verificnndo un minucio so cxnmcn post-mortem , prnc ­
ti cando siemb rns con material proced en te de la sa ng re y de los tej idos 
esp len icos de Lod os ellos, tcni cndo cuidado de que la porcion de pulpa 
esplcn ica lonwda para cult ivar fuera siempre, aproximudumcntc, del 
m ismo tu nuur o. Pructicam os siembras en la super fic ie del agar in­
clinado ( 'I'ry ptose agar, Difco), p repurnd o recien tementc , ~' las dej a ­
bumos incuband o acrolii c.unen tc, duranLe 4 elias, a la t emperatura 
de :37° C. EI resultudo de las siem brus pued e ve rse en la tahla qu e 
s rguc : 

'I'.\BLA I 

HESULT A DOS O B'I'EX!DOS EX LO S c u rzn v os Il E SAXGHE Y In; 'n ;J lD o ESI'LE X I CO
 

I'HO CEDE X'l' ES DE LO S HA 'I'O:\'C II , I,OS Q UE SO BHE VI\' IEHO", LOS 3(j D iAS
 

Q UE IH JH6 E L I' E ld ollO !';X I' EHJ:\IEX'l'A L
 

Cultioode susiau­
f) r0!lll NI/ Ill . de Ctdticode sanqre cia esplen ica 

ad 111 ill istrad II uni mule« 
Posit iu , l'osit ico NC!lII /it:o S C!llI t i ra 

()Sulf'an ilumid a 10* 11 11 
;; ()1:~SillIamct.ilt iazol 1:3st

,)+ () ()Ninguna 2 2-+ 

* Creeimicn to a bund ant e en un caso. En los dennis, a lgunas colonias sob re In superficie.
 
t Pocus colonia» en todos ellos,
 
t Crecimienlo exubcrante en umbos, 10 cua l cont rasta no tu b leruente con los creeimientos
 

relativamen te de hiles en los cultivos procedentes de los ani males a los que se ad ruinis t ro a lguna 
de las drogas. 

Comen iario . EI trntumiento co n su lfa rnet ilt iuzo l cs mas efica z que 
co n su lfu n ila m id u en la luucclosis exper imen tal de los ruton es. Segun 
los resultad os ob tc n idos , parcel' SC I' que la multiplica cion del mi cro­
org nnism o solo q uc d a purcinlmentc inhibidu con eI tratnmicnto, 
co mo si la infeccio n tendiesc a la eron ic idad . Crecmos que a rnbas 
drogas sc prestan m uy bie n a scI' utili zudus cxperimcntalmc nte Cll el 
estudio de las infeceiones cronicas ell los animules . 

R. L. trad. 


