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TRABAJOS ORIGINALES

. ESTADOS INFRATUBERCULINICOS CONSECUTIVGS A VACUNACIONES
DIVERSAS (FENOMENO DE MEDIL.A) +

Luis Botero Restrepo, M. D.
Mario Giraldo Henao, M. D.

TESIS LAUREADA

(OMPROBACION EXPERIMENTAL DE LOS ESTADOS INFRATUBERCU-
LINICOS CONSECUTIVOS A VACUNACIONES ANTI-VARIOLICA,
ANTI-TIFOIDICA, ANTI-DIFTERICA, PERTUSIS, TETANOS

PROLOGO

Es para nosotros un motivo de verdadera satisfaccién, el haber
podido cristalizar en unas lineas, pequefios hechos del campo de la
biologia humana enmarcados dentro del espinoso aspecto de la inmu-
nologia.

Es también muy honroso para nosotros en la realizacién de este
trabajo, el habernos podido entrevistar con distinguidas personalidades
de la Tisiologia como son los profesores Ratl F. Vaccarezza, Gumer-
sindo Sayago, Fernando D. Gémez, Henry Stuart Willis y José 1. Bal-
do, como también con los doctores: Carlos E. Urquijo, Angel R. Ginés,
Guillermo Aparicio, Leopoldo Rodriguez y Ernesto Calderén.

Sea la oporiuni_dad Pbara presentar nuesiro reconocimiento por la
colaboracién prestada en todo momento: a nuesiros presidentes de te-

[ FENOMENO DE MEDINA.—Nombre con el cual, el Prof. Alfredo Correa
Henao quiso denominar el estado de anergia tuberculinica que se presenta
como posible consecuencia de inmunizaciones diversas. Las Directivas
Universitarias y la Academia de Medicina, recibieron con entusiasmo tal
designacién.
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sis, a las entidades que nos proporcicnaron ayuda eficiente a la
ciedad Antioquenia de Tisiologia y al Dr. Juan Quintero Marin, g
elaboré casi toda la parte grafica de este trabajo y a todas las pe:
nas que en una y otra forma coniribuyeron al éxito de este estudio.

Para la Universidad de Antioquia no tenemos sino motivos di
eterna gratitud.

. ORIGEN DE ESTE TRABAJO

Medina en Medellin, esbozé la teoria de que vacunaciones td _
como Anti-varidlica, Anti-tiféidica, Anti-diftérica, Anti-pertusis y AHN
ti-tetanica pudieran producir un estado de anergia que hacia que rea¢
ciones previamente positivas a la tuberculina se convirtiesen en
gativas. Esta afirmacién sin embargo no habia sido comprobada
un trabajo experimental que pudiera demostrar el fenémeno enuti
ciado.

Aprovechando la realizacién de la Campana Nacional de Vacuni
cion Anti-tuberculosa en nuestro pais, hicimos un estudio acerca
la validez o no del limite convencional de cinco milimetros de indu:
racién, entre negatividad y positividad de la reaccién tuberculinig
Baldé (1) Sayago (2).

Nos dimos entonces a la tarea que se describe en el trabajo qu
hoy presentamos, de comparar reacciones tuberculinicas en distinlg
grupos y bajo distintas circunstancias con el fin de analizar los resu
tados obtenidos en dichos casos, en personas vacunadas con los inmi
nizantes que se usan ordinariamente en las campanas sanitarias y qu
fueron enumerados antes. También estudiamos las reacciones del I
C. G. en diferentes grupos de individuos, con el fin de averiguar |
correlacién existente entre la gravedad de dichas reacciones y el
mafo de la prueba tuberculinica previa.

Las conclusiones del trabajo experimental las presentaremos de
pués de expuestos los métodos y resultados de nuestro estudio. '
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CAPITULO 1

BASES BIOLOGICAS — TECNICA EMPLEADA

CONCEPTOS MODERNOS E INVESTIGACION PERSONAL
SOBRE ANERGIA Y ALERGIA

a)—Reaccién Tuberculinica Local: Es de todos conocido, que la
hplicacién de una prueba tuberculinica, provoca entre otras, una reac-
cion local, Mejia (3) que corresponde al sitio de contacto de esa subs-
tancia con el organismo, lo cual se manifiesta en el caso del individuo
* reactor y positivo, por una zona de eritema e infiltracién que es una
pequena papula que asienta en los distintos estratos de la piel. En la
iusencia o presencia de la reaccién Yy en su tamafio se basa la dife-
renciacién de la negatividad y positividad como también el grado de
positividad.

En nuestra practica después de haber observado millares de
reacciones de esta naturaleza, nos dimos cuenta de algunos hechos
y detalles que describiremos a continuacién Yy que tienen para mu-
¢hos un valor informativo; en todo momento tuvimos un criterio uni-
ficado de descripcién e interpretacién.

b).—Sitio de aplicacién: Por 1a practica, hemos visto la convenien-
cia de aplicar tuberculina en la cara anterior del antebrazo, unién del
tercio superior con el medio, sobre la linea media; en la Campafia Na-
cional de Vacunacién Anti-tuberculosa se utilizé la cara anteroexter-
na de la misma regién.

Para el trabajo sobre Alergia Infratuberculinica utilizamos la u-
nion del tercio superior con el medio del antebrazo ya que por las ca-
racteristicas de la piel en este sitio se facilita no solo la visibilidad
sino principalmente la palpacién de la reaccién.La piel en este lugar,
sinembargo, tiene el inconveniente de ser demasiado eléstica y de
(ue al ejecutar los movimientos de flexién Y extension del antebrazo,
varia en sus dimensiones, de acuerdo con la posicién en que se tome
su diametro. Aronson y Taylor, (4) han comprobado que la piel de
la region deltoidea es también muy ventajosa para efectuar la prueba.

Debido a lo anterior, y por experimentacién personal adoptamos
una posicién con un angulo de apertura de 120° entre el brazo y €l an-
lebrazo, que resulta ser la mas cémoda.

Por propia conviceién nos hemos dado cuenta de que la reaccién
tuberculinica, a mas de ser un poco mejor delimitada, en el sitio in-
dicado anteriormente alcanza un didmetro sensiblemente mayor que
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en los tercios medio e inferior de la cara anterior que se han usaf
rutinariamente y que en la regién antero-lateral que usé la campd
masiva en Colombia. Estos resultados los obtuvimos por controles ef@
tuados con diferentes grupos de personas. .

Sugerimos que este detalle sea tenido en cuenta por las entid
des que emplean en grande escala la reaccién tuberculinica.

c¢).—Eritema: En la mayoria de los casos, el eritema que acompl
fia la reaccién tuberculinica coincide en forma y tamafio con la infl
tracién o nédulo tuberculinico. No obstante, hemos visto muchos ¢
sos en los que, existiendo un gran cambio en la coloracién tegu
taria (de 60 a 80 milimetros de didmetro) no hay infiltracion; por 1
tanto la reaccién la hemos interpretado como negativa. Es de anoli

deada, se presenta el eritema en forma ovalada, mayor o menor.
aparece también en forma irregular. En otros casos es totalmente
sente.

En cuanto al color, observamos desde el rojo vivo hasta el ro§
do pélido, pasando por muy diversos matices. Después de transcurtl
das las primeras 48 horas de la inyeccién tuberculinica, se inicia U
rapida desaparicién de la coloracién a nivel de la piel.

d).—Papula: El tipo corirente de papula tuberculinica es de formi
redondeada, aunque existen algunas ovaladas muy alargadas y otrd
irregulares. k

En todo caso, para valorar la reaccién, optamos por considerar @
mayor didmetro que pudimos obtener. No mos basamos para la &
tura de la simple ebservacion visual, sino que siempre nos servi
de la palpacién cuidadosa, auxilidndonos luego de pluma, compas
regla milimetrada.

Encontramos reacciones en las cuales la infiltracién fue sumamet
te aparente por el relieve de la piel; otras en que el cambio de
sistencia fue tan discreto que acudimos a la zona simétrica del a 14
brazo opuesto para hacer la comparacién. En contadas ocasiones 1t
tan dificil la apreciacién del infiltrado, que tuvimos que dejarlas i
parte, debido a la disparidad de criterios. '

En dos o tres oportunidades encontramos unos cordones dur®
delgados y acompafados de eritema que convergian a una infiltracié
redondeada con las caracteristicas de una linfangitis. Meyer, Nicc 5
Raugel. (5). i

El poncertaje de infeccién en el sitio de aplicacion de la tube
culina fue tan pequefio, que no tiene ningln interés practico. Resu
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fado similar aunque con distinta técnica para la aplicacién de tuber-
¢ulina han encontrado Shuben y Corper (6).

TUBERCULINA.—Para el reconocimiento de la alergia producida
por el bacilo tuberculoso o por el BCG. se utilizan corrientemente dos
tipos de tuberculina: la antigua de Koch (OT) y el derivado proteini-
¢o purificado (PPD). Se han obtenido otras preparaciones de tubercu-
lina sin el mismo resultado y a la vez con un costo elevado de prepa-
raciéon. Giraldo y Botero (7. '

En cuanto a las cualidades de estos productos en uso, Seibert y
DuFour (8) admiten la presencia de substancias inespecificas en 1a tu-
berculina antigua. ’

Por otra parte, Medina (9) pionero de la vacunacién limpia o sea
nquella que se efectiia después de utilizar varias concentraciones de
fuberculina, y con una experiencia de 15 afios, en los cuales, ha tenido
oportunidad de probar en millares de personas una y otra substancias,
considera que es mejor detector de alergia la tuberculina antigua (OT).

Bérbara Hewel, Marvin McClellan y Angel Ginés (10) al igual
Aronson, Helen Taylor y Mc Gettigan (11) en varios trabajos publica-
dos, consideran que ambos productos en la practica, tienen mas o me-
nos igual valor,

El Congreso de Peritos en Vacunacién Contra la Tuberculosis (12),
reunido en Copenhague propuso que en el caso de los controles post-
vacunales se empleara el derivado proteinico purificado (PPD) de-
bido a la mayor estandarizacién vy semejanza con el “Patrén Interna-
cional”,

Emil Bogen y Olive View (13) refiriéndose a este asunto de la u-
lizacién de uno y otro preparados, dicen que no se ha probado que el
derivado proteinico sea siempre uniforme en peso, potencia, pureza,
scnsibilidad, toxicidad o de mayor especificidad.

Seibert (14) en compaiifa de otros investigadores, indentificaron
distintas proteinas dentro de la tuberculina, de acuerdo con la solubi-
lidad y la velocidad con los métodos electroforéticos. Hablan de las
proteinas A, B, y C y de la Glicoproteina. Afirman que las dos prime-
ras tienen una mayor actividad.

Dosis de Tuberculina: A este respecto hay divergencia entre los
investigadores. Entre nosotros Medina (15) ¥ (16) solamente verifica la
vacunacion con BCG. después de resultados negativos con dosis cres-
cientes de tuberculina en un mismo individuo. D4 las razones para no
vacunar sino después de tal procedimiento (vacunacién limpia).

Palmer (17) en sus extensos estudios de vacunacion, encuentra -
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til y recomendable una prueba tnica empleando 5 unidades del des
vado proteinico purificado (PPD). En esta forma se procedié en Wi
Campana Nacional de Vacunacién Anti-tuberculosa entre la pobli
ci6n colombiana. Calderén (18) Congreso de Peritos de Vacunacifl
contra la Tuberculosis de Copenhague (12). d
Para no extendernos demasiado al respecto, observamos que .
una tendencia al empleo de 10 a 12 unidades de tuberculina, salvo @i
sos especiales, como son por ejemplo los posibles contactos, en los cud
les, se debe iniciar la investigacién sobre alergia con cantidades m@s
nores de la substancia Gomez (19) Ballesteros (20). ;
Hay un peligro en el uiso de dosis grandes de tuberculina, que efis
ta representado en un alza de la frecuencia de reacciones inexpecifi:
cas de lo cual luego hablaremos, y que para la persona, no experta
estos asuntos, puede constituir un motivo de error en algunos case
determinados Gomez (19).

Otros papeles que se han asignado a la tuberculina: Aparte de su
inmensa utilidad en el descubrimiento de la alergia, dice Chutro (20)
que es capaz de transformar una lesién tuberculosa (seca) en otra (exus
dativa), hablando de localiazciones peritoneales de la infeccion.

Tissot (22) concluye que el uso repetido de dosis pequefias de ti
berculina puede transformar el antes “Reactor en No reactor”. En
cambio, Daddi (23) afirma que la inyecciéon de dosis débiles pueds
constitufr un estimulo que incrementa la respuesta; esto lo explics
por un aumento del tejido conectivo y por la producciéon de antl
Cuerpos.

Sayago (24) dice que cuando se ha establecido un eritema nudo
so atenuado en su evolucién, la inoculacién de tuberculina es cap
de lograr una reactivacién de la lesién, como €l lo ha comprobado el
muchos casos.

Waingortin, Vivencio, Herrera y Foley (25) le atribuyen un b
resultado al uso de tuberculina inyectada por via intratecal en el $ 8
tamiento de las meningitis tuberculosas.

Francis O’Grady (26) con sus experiencias, demuestra: que cuat
do en un sitio se aplica una dosis insuficiente de tuberculina y @
otro una suficiente, en el primero se encuentra una respuesta si
lar a la del segundo “Activacién” y cuando en un sitio se aplica U
dosis suficiente y en otro una insuficiente, en este también se pre
senta la reaccién, llamando a esto “Sensibilizacion”. 1

Woodruff, Branch y Korrpp, citados por Domingo y Sénche
(27) Willis (28) por experiencia personal en animales infectados p¢
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jérmenes virulentos, si se les hace una desensibilizacién con tubercu-
lina en dosis repetidas, estos desarrollan una primoinfeccién de va-
lor anatomo-patolégico inferior en difusién y tipo de lesién a la que
presentaban los testigos.

Nosotros, en la parte experiemntal que requeria varios contro-
les tuberculinicos suprimimos en lo posible la administracién muy re-
petida de tuberculing para evitar la dessensibilizacién por las prue-
bus repetidas. :

Le atribuimos la mayor importancia a los primeros controles post-
vicunales en vacunacién (Anti-varidlica, Anti-tifoidica, Anti-diftérica,
Anti-tetanica y Anti-pertusis) ya que creemos que en los Gltimos pue-
de influir el concepto mencionado, el cual puede opacar el efecto in-
fratuberculinizante de las vacunas y que posteriormente entraremos a
tlemostrar.

ANERGIA Y ALERGIA TUBERCULINICAS

Cuando el organismo humano entra en contacto con el bacilo de
Koch o con el BCG. desarrolla un estado reaccional (alergia) que pue-
de ser detectado por la prueba tuberculinica.

Si el mismo individuo que desarrollé alergia, no la manifiesta
mediante la prueba anterior, entra a formar parte del estado infra-
luberculinico (alergia oculta).

En el caso de haber estado en contacto con el bacilo, pero que
por cualquier circunstancia no desarrolle alergia, es un anérgico o
mejor, un analérgico.

Hemos observado la tendencia que tienen varios autores Sayago
(2) Goémez (19) Vaccarezza (29) a considerar como anérgicos los esta-
dos infratuberculinicos, cuando en ellos, en realidad de verdad, no es
fue falte la alergia, sino que no la manifiestan por las pruebas co-
rrientes, pero si por otras. Creemos que anergia y analergia no sig-
hifican alergia oculta sino ausencia de ésta. La denominacién de a-
lergia infratuberculinica de algunos, es similar a la que los autores,
#specialmente los suramericanos antes mencionados, califican como
tstados infratuberculinicos.

Para Fourestier y Blacque (30) las anergias tienen distinta etio-
logia y para su estudio las dividen en tres grupos: primitivas (cuan-
ilo no ha existido alergia), secundarias espontaneas (cuando se pierde
ln alergia sin causa conocida) y provocadas (cuando se pierde la a-
lergia por una causa conocida).
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A la desensibilizacién tuberculinica Birkhaug, (31) mencionas
por Chattas, la denomina IATERGIA término poco usado.
Analergia es la falta absoluta de alergia. Parece que no ex s
este estado en forma integral Medina (9), Arenas, Sayago, Assis, 8
yvé y otros citados por Chattas (31).
La tuberculina antigua y el derivado proteinico purificado N
eran capaces de detectar los estados infratuberculinicos que los m
todos més sensibles, como es el uso de BCG. llevan a hablar en 1
mayoria de los casos de estos estados y no de analergia. Estas exp#
ciencias las han realizado investigadores, entre ellos Sayago, Rosem
berg, Assis, Sayé, Saneti, Arenas, Urquijo, citados por Chattas
Personalmente y como parte de nuestro estudio, procuramos Ve
rificar estos conceptos, ya que se nos presentaron unos individug
que de reactores se transformaron en no reactores, y quisimos es :
blecer si en verdad habian pasado al estado de alergia infratuberel
linica, o se habian convertido en verdaderos analérgicos. Utilizamo
el BCG. en personas cuya reaccién actual era negativa habiendo 8
do francamente positivas anteriormente. Los resultados los presens
tamos mas adelante. Nos hemos formado la impresién a traves d
otras observaciones que los estados infratuberculinicos son comunél
y quizas responsables de un buen numero de reacciones fuertes post
vacunales al BCG.
Con la utilizacién del BCG. en la investigacién de la alergia @
culta, se presenta el fenémeno tan conocido de Willis-Sayé-Baldwing
Agregamos el nombre de Baldwing en vista del estudio que este
tor ha hecho del fenémeno junto con los anteriores, Urquijo (32) [
ccarezza, Centrangolo y Arenas (34) que es una reaccién acelerada, |
cual se manifiesta en las primeras 48 horas y que es indice claro d
alergia; se diferencia del fenémeno de Koch en que éste es de api
ricién mas tardia. Esto es aceptado por Gémez, Piaggio y Epifanio (33
Herrenschmidt, Lacorne y Bernard Etienne, (35) expresan cla
mente su preferencia por este método para detectar la alergia; I
razones aducidas son: :
a) Se presentan muy pocas 0 ninguna reaccion falsamente pos
tivas. '

b) Las reacciones dudosas estan ausentes. :

¢) Las reacciones de grandes proporciones por el contrario de
que se piensa, son escasas. En el 71 por ciento de los casos

parece un nédulo de 2 a 4 milimetros de diametro.
Medina (36) experimenté con el BCG. como detector de alerg
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¥ se encontré como ya lo dijimos con una reaccién acelerada. Segiin
Su propio concepto, a este tipo de reaccién le dan una gran importan-
tia los autores escandinavos.

Para Domingo y Sanchez (27) la alergia oculta, o sea aquella que
flo aparece con la simple prueba de tuberculina, alcanza aproximada-
mente un 8% de la colectividad. Vaccarezza y Enquin citados por Ga-
rrahan, (37) en sus investigaciones se encontraron con una serie de
individuos que debiendo Presentar una reaccién positiva, no la mani-
festaron. En aquel entonces no le encontraron explicacién al hecho,
tomo tampoco la tienen hasta ahora segun informacién personal que
recibimos del primero de ellos.

Epifanio (38) ha obtenido resultados similares; para ella en estos
tasos se presentaria un periodo prealérgico muy aumentado. Foures-
lier (39) afirma que si las reacciones tuberculinicas siguen siendo ne-
pativas después de un periodo de dos meses, éstas, sin una causa que
luego las influencia para el viraje, no llegan a ser positivas.

Bariety y Shoubrac (40) han encontrado un viraje positivo varia-
ble entre el 87.4% y €l 90,7% en el periodo de 4 a 8 semanas después
de la administracién de BCG.; claro esta que esta ligera variacién de-
be tener alguna causa, atribuible por ellos a la utilizacién de distin-
las tuberculinas y a dosis variables.

Gorlero (41) habla de una curva de viraje que se inicia a las 4
femanas aproximadamente, llega a su maximo entre los 4 y 6 meses
v luego empieza a descender. A la forma por la cual se realiza este
descenso, le dedicaremos algunos apuntes.

Navarro Gutiérrez y Paz Espeso (42) consideran que hay sujetos
constitucionalmente inaptos para desarrollar alergia o para mantener-
la, pero a su lado dicen que existen muchas causas intercurrentes que
impiden su aparicidn. -

De los anteriores conceptos, podemos deducir dos puntos esencia-
les en los cuales estan acorden los autores:

a) Existe alergia infratuberculinica Yy en un porcentaje relativa-

mente alto.

b) Fuera de las causas conocidas que pueden producir este estado
¥ que luego enumeraremos, se ignoran muchas otras condicio-
nes que pueden hacer que la alergia no se manifieste por los
métodos normales. Creemos tener una nueva e importante con-
tribucién: la vacunacién contra distintas entidades patolégicas
como causa de estados infratuberculinicos, sobre lo cual nada
en concreto se ha podido constatar al revisar una buena can-
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tidad de literatura y al entrevistarnos con autoridades en I
materia. Lo Gnico cierto que conocemos es que Medina en Mi
dellin sospeché algo y llamé la atenciéon sobre el hecho. M
adelante nos referiremos a espacio sobre el particular. (Tod
los autores cuyas citas aparecen como informacion persons
fueron interrogados concretamente sobre este Gltimo temi
sin tener la menor noticia).

CAUSAS DE MODIFICACION DE LAS REACCIONES
TUBERCULINICAS

Las variaciones que sufren las reacciones tuberculinicas son fr
cuentes. Dahlstrom (citado por Epifanio) (38) refiriéndose a este pat
ticular, afirma que son frecuentes los casos de negat1v1zac1on de la
pruebas que anteriormente habfan producido una reacciéon muy |
tenuada. .

Tendriamos que extendernos demasiado si trataramos de deserd
bir todos los aspectos que observamos en el curso de nuestra inves
tigacién. La estadistica no es muy grande, pero si concluyente'
dificultad casi insalvable de encontrar personal de estudio mas
meroso y apropiado, dispuesto a colaborar en nuestra empresa, i
el principal impedimento para ampliar las cifras. Con el fin de eV
tar repeticiones initiles, aconsejamos se consulten las graficas qu
aparecen més adelante, las cuales dan idea de por si sobre el criter
seguido.

Kraus (43) y Chevalier (44) han encontrado reacciones negatiWi
después de otras violentamente positivas en los mismos individui
Gorlero (41) considera que estos fenémenos son raros, pero no g
ello niega su existencia. De los autores consultados, ninguno le
explicacién a este viraje inverso. Pensamos que entre los dos mome
tos, ha entrado a actuar una causa desencadenante del fenémeno, -
cual no siempre es conocida. Sobre esto, volveremos mas adelante

Grady (26) asegura que en un individuo sensibilizado a la
berculosis, los estimulos provocados por la tuberculina pueden
distintos entre una y otra prueba, cosa que no ocurre en sujetos N
males. Esta podria ser una explicacién para la discimilitud de |
reacciones, pero no para los casos en que ocurre un franco ire
hacia la negativizacién a menos que sea por una gran cantidad
pruebas como lo ha comprobado Tissot (45). 4

En todo caso, Vaccarezza, Cetrangolo y Arenas (34) al igual
aquellos que citamos al referirnos al tema de analergia, estan di
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cuerdo en admitir que las experiencias de Calmette y Guerin eviden-
claron la posibilidad de disociar los dos componentes del estado in-
muno-alérgico, la resistencia adquirida, la cual persiste por largo
tiempo o indefinidamente como lo dice Aquinas (46) y la sensibilidad
luberculinica en la piel, la cual facilmente puede desaparecer por
multiples causas.

Ya nos hemos referido a la utilidad del BCG. como detector de
lu alergia en el caso en que falle la tuberculina y a esto se refiere
precisamente el fenémeno de Willis-Sayé-Baldwing. En los casos en
jue usamos este procedimiento en personas con estados infratuber-
culinicos, encontramos reaccién alérgica en el 96% de los casos. Es-
tos estados pudieron haber sido posteriores a las distintas vacunas
0 a la desensibilizacién tuberculinica.

La intervencién directa del sistema reticulo-endotelial en la for-
macién de la reaccién tuberculinica va ha sido demostrada. Si un in-
dividuo que ha tenido contacto bacilar Yy prueba tuberculinica posi-
{iva, es sometido bor una causa severa a un bloqueo de su mecanis-
mo de defensa, la reaccién tuberculinica desaparece en pruebas pos-
leriores.

En animales se ha hecho la experiencia utilizando tinta china
para el mismo. Rosemberg, Blomet Fournier, Despierres y otros mas
citados por Pepys (47), como también Paraf, Etienne y Alix (48) han
trabajado en estos aspectos y a sus experiencias nos hemos referido.

Pepys (47) probé el papel modificador de la adrenalina, la hista-
mina y los anestésicos locales sobre la reaccién tuberculinica cuando
son inoculados en el sitio de aplicacién de la reaccién. Parece que la
hormona adreno-cortico-trépica, la cortisona y los 17 cetosteroides,
tienen una accién frenadora no bien establecida y mediante la cual
pueden modificar la reaccién. Despierres (49) presenta una serie de
procesos patolégicos durante los cuales se produce una negativiza-
tion de la reaccidén tuberculinica, a saber: roseola, escarlatina, icte-
ricia epidémica, formas graves de tuberculosis, enfermedades caquec-
tizantes y terminales. Incluye ademés como causa de viraje negati-
vo, la administracién de grandes dosis de antibi6ticos.

Por su parte, Coulaut (50) agrega algunos procesos de primo-in-
feccidn segiin su propia observacién y la de varios autores. Acepta
(ue la alergia se conserva de por vida, pero que tiene algunos eclip-
ses en casos de infecciones severas o estados morbosos; incluye ade-
més, procesos patolégicos tiroidinanos con aparicién de exoftalmos
por esa acusa, procesos ovarianos de varias etiologias, estados post-
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operatorios de apendicectomias y muchos més ain no bien estud
dos, sin referirse al post-vacunal, objeto de nuestro trabajo. '

Gernez, Marchendize, Seeber y Aldrich, Mc. Clure, como
bién otros autores citados por Pepys (47) explican la anergia queé
presenta en los casos de: caquexia, pre-menstruacién, embarazo, {
fermedades infecciosas y febriles, diciendo que en tales situaciof
existe un aumento de la rata de aborcién de la piel y por lo tam
ello provoca una disminucion cuantitativa de la tuberculina en
sitio de inoculacién, por lo cual no es posible producir la reaccidn,

Lo anterior se ha comprobado haciendo inyecciones intradérn
cas de solucién salina normal en presencia de los estados enum 1
dos, como también en grupos testigos; esta es la prueba propué
por Aldrich-Mec. Clure y que lleva su nombre.

Estudiando con detenimiento estas cuestiones nos pregun
si no seria posible que en algunos de los casos anteriores, a m
lo que se acaba de explicar, no intervendria también el sistema
ticulo-endotelial circunstancialmente desfavorecido, como lo at
tan Rosemberg, Fournier, Blomet y otros mas citados por Pepys (47

Parece que la edad desempena un puesto importante en la pe
sencia o no de la alergia y también en su manifestacién. A medida ¢
avanza, disminuye el didmetro de la reaccién local en concepto
Vargas, Silveira, Sayago, Garguillo y otros, citados y apoyados
Chattas (31); Chesrow, Forest y muchos mas (51). :

Desgraciadamente no tenemos experiencia significativa al i
pecto, toda vez que hemos trabajado poco con el personal de
avanzada, para poder hacer la comparacion. .

Existen, no obstante, quienes opinen en sentido contrario respi
to a la edad, diciendo que a medida que esta aumenta se prese
reacciones ralerglcas mayores; aqui puede contarse Canetti (52), qu
Aduce como razén explicativa para ello el hecho de que son mas |
cuentes las condiciones que ponen de presente el terreno reacci
en los adultos, con respecto a los nifios, asi por ejemplo se presen
en los primeros més intolerancias alimenticias, medicamentosas |

Hay que hacer notar muy especialmente el papel de la reini
cién que se encarga de sostener la alergia a largo plazo, hecho ag
tado por muchos investigadores. A este punto nos referiremos
adelante.

Calmette, Guerin y Lange citados por Chattas (31) hablaron @
ca de la pérdida de la alergia en el individuo que presenta el @
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tlo reaccional, cuando es sometido a dosis pequenas y repetidas de
BCG.

VALOR DE LA REACCION TUBERCULINICA CON UN
DIAMETRO MENOR DE CINCO MILIMETROS

La reaccién tuberculinica por debajo de cinco milimetros de dia-
metro, cuando se han utilizado pequefias concentraciones de tuber-
tulina, puede en algunos casos dar una reaccion mayor y ser consi-
derada como positiva de acuerdo a las normas establecidas, al efec-
fuar nuevas pruebas con dosis mayores a las iniciales. Quienes han
hecho investigaciones al respecto encuentran un buen nimero de ca-
hos que hacen el viraje (Epifanio 38) (Ballesteros-Roter 20) y que al-
tunza hasta un 20% aproximadamente. Medina (15-16) en sus expe-
riencias ha encontrado entre nosotros hasta un 23% en escolares y
pre-escolares. Sin embargo queda un porcentaje elevado, al rededor
del 80% de pequefias reacciones que no se modifican y en las cuales
¢l uso del BCG. no hace aparecer el fenémeno de Willis-Sayé-Bald-
wing es decir, no se presenta alergia.

Estamos de acuerdo con Gémez del Uruguay (19) al anotar la co-
telacion entre las grandes dosis de tuberculina vy la presencia de fe-
nomenos inespecificos que en muchos casos pueden opacar la reac-
cion verdadera. Esto lo hemos comprobado aplicando pruebas tuber-
¢ulinicas con dichas concentraciones y haciendo lecturas seriadas ca-
(u seis horas; hemos podido observar que atn después de 48 horas
persisten fenémenos inespecificos que luego desaparecen.

Tratando nuevamente sobre las reacciones menores a 5 milime-
tros de infiltracién, inmodificables e inexplicables, desde un punto de
vista muy general, y de acuerdo con algunas consideraciones que ha-
remos luego sobre la posible relacién entre esta reaccidn y la post-
JCG. cremos que algunas pudieran considerarse como reacciones po-
vitivas aunque de pequefio didmetro, pues aparte de las razones que
hemos encontrado y que aparecen més adelante, hay una fundamen-
tal y es que en fenémenos biolégicos, los hechos no son idénticos y
por lo tanto reductibles a términos matematicos, y si desde el pun-
to de vista practico se considera en 5 milimetros el diametro entre
In negatividad y la positividad, no puede seguirse de alli que esta
divisién se haga de un modo exacto en todos los casos. En concepto
personal, consideramos que algunos casos con menor milimetraje al
establecido, se comportan respecto a la reaccién post-BCG. como o-
fros localizados en la franca positividad.
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Queda por considerar finalmente un grupo y no el menor,
que las reacciones pequefias se comportan como negativas biol6gie
mente y permanecen invariables. La explicacién del fenémeno no
tenemos; siempre se ha considerado que en las primeras 48 horas ¢
saparecen los fendémenos inespecificos locales y por tanto, la infilte
cién que persista después de este tiempo no seria explicada por el
Entonces, meditando en la composicién de la tuberculina, pensami
que pudiera tratarse de una reaccién anafilactica muy atenuad»a [
estos individuos, al enfrentar la proteina o el derivado proteinico pi
pios del bacilo de Koch y del BCG. con substancias mas o menos #
milares en su composicién quimica y propiamente existentes en la
conomia las cuales han hecho formar en esta una resistencia. Kl
podria explicar el hecho de que se presentara reaccién, pero sei
raro que se presentara en tan gran proporciéon de los casos en
ma tan atenuada como es el simple nédulo reaccional menor de 5 m
limetros y sin trastorno general aparente, a diferencia de las dem#
reacciones anafilacticas en que la respuesta es muchas veces despiu
porcionada con la cantidad de substancia puesta en juego. De
maneras queda por aclarar y comprobar este fenémeno sobre el el
parece que no se ha hecho mayor hincapié en la literatura.

SIMILITUDES Y DIFERENCIAS ENTRE LA ALERGIA
POST-BCG. Y POST-INFECCION TUBERCULOSA

Segtn Neville (53) la duracién de la alergia post-vacunal no tii
ne relacién con el tamafio de la reaccion tuberculinica local. Esta p
sibilidad, no obstante es dificil de valorarse, si se acepta que en |
mantenimiento del estado alérgico interviene la reinfeccién consta
y para probar lo primero seria situacién dificil. Por otra parte, §
sabe que la administracién de la dosis de BCG. comUnmente empli _'
da, realiza un viraje que en general no sobrepasa los 19 milimets
en pruebas tuberculinicas posteriores (Medina 15); en cambio, fo:
iniciales de tuberculosis, pasado el periodo pre-alérgico, permiten |
conocer didmetros de infiltracién por tuberculina intradérmica m
cho mayores por lo general. Por otra parte, Kraus y Jindrich (43) o
cuerdan con muchos autores al afirmar que la alergia tuberculini
no es indice fiel de inmunidad. -

Es probable que la interpretacion misma de la reaccion tubere
linica permita distinguir la infeccién previa por gérmenes virulen
y la causada por el BCG. A esto se refieren Aronson y Taylor (5
Ohtomo, Takewa, Toda (55). Parece que sobre el particular hay ¢
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ferencias cuali y cuantitativas, pero son sutilezas solamente al al-
vance de personal entrenado.

Tuvimos oportunidad de discutir con el Profesor Sayago (Cér-
doba Argentina) algunos de estos aspectos, él, refiriéndose a las reac-
¢lén post-vacunal, considera que ésta es diferente en €l nifio y el a-
tlulto; parece que en el tGltimo hay una tendencia mayor a las reac-
tlones grandes y precoces y a la formacién de adenopatias.
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g—Lectura de la reaccién tuberculinica siguiendo el procedimien-
fo establecido, a las 72 horas ¥ comparacion de los resultados entre
I primera y la tltima pruebas.

En el segundo grupo de mifios procedimos asi:

a—Aplicacién de prueba tuberculinica a 650 nifios, siguiendo las
ihismas especificaciones que en el caso anterior.

b—Lectura cuidadosa de la reaccion tuberculinica, tomada en mi-
limetros de didmetro, a las 72 horas.

c—Seleccién de todos los reactores teniendo en cuenta las nor-
mas establecidas para el efecto.

d—Divisién del personal en tres grupos para la aplicacién de dis-
lintas vacunas: 110 recibieron antivaridlica, 71 antitifé:dica VA T Dl
llimada vacuna “TRIPLE” (antidiftérica, antitetanica y antipertusis).

e—Lectura de la reaccién post-vacunal en el caso de la variola,
it los ocho dias anotando Ila clasificacién comtnmente utilizada para
vl efecto (Ver cuadro Il Iy I3,

f—Aplicacion de una nueva dosis de tuberculina con idénticas
tipecificaciones, a los 206 nifios en estudio.

g—Lectura del Mantoux en milimetros de didmetro de infiltra-
¢ion, como habiamos procedido en la vez anterior, a las 72 horas de
esta prueba.

h—Controles tuberculinicos en forma idéntica en cuanto a téc-
lica, pero progresivamente espaciados, para evitar hasta donde fue-
r'n posible la variacién de la prueba tuberculinica por el uso repetido
tle esta substancia.

i—Ultimo Mantoux no ya con 10 unidades sino con 100.

j—Comparacién de los resultados de las reacciones.

k—Inoculacién de BCG. a un grupo de individuos de viraje nega-
livo, para investigar alergia oculta. (1/10 de cc. de BCG. preparado en
los laboratorios Samper Martinez de Bogota).

REACCION TUBERCULINICA ANTES Y DESPUES DE LA
VACUNACION ANTI-VARIOLICA

Los resultados globales fueron los siguientes:

1.—Disminucién en tamafio de la reaccion, sin alcanzar la nega-
tivizacién: 7 casos, equivalentes a un 13,47%.

2—Aumento en tamafno de la reaccion tuberculinica: 8 casos, e-
(luivalentes a un 15,38%.

3—Negativizacién de la reaccién tuberculinica: 24 casos, equiva-
lentes a un 46,15%.
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4 Reaccién tuberculinica sin ningtin cambio: 13 casos, equi
lentes a un 25%. ”

Estos datos en general concuerdan con los que aparecen mas
delante con la diferencia de que la falta de mayor nimero de cof
troles post-vacunales nos impidié observar mayor negativizacl®
tardia.

En la grafica N° 1 representamos 52 jovenes escogidos en la §
ma ya explicada.

En la abscisa esta contenida la primera lectura tuberculinica, v
rificada por cruces; en la ordenada, la segunda lectura, o sea la d
control después de la vacunacién anti-variélica. \

Logramos asi, conseguir la manera de representar ambas prué
bas en un solo cuadro, de tal suerte que fuera posible identificar o
da individuo de acuerdo a las dos reacciones. !

Los puntos rojos representan a las personas que permaneciert
inmodificables en cuanto a reaccién tuberculinica; por encima de €4
tos, verdes que patentizan al personal que aument6 de reaccion; 10
azules situados por debajo de los puntos rojos, equivalen a otros tans
tos individuos que manifestaron una franca disminucién o una ausens
cia de la reaccién tuberculinica.

EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA
POST-VACUNA ANTI-VARIOLICA EN EL SEGUNDO GRUPO

En la grafica N° 2 que aparece a continuacién, presentamos @
comportamiento en cuanto a reaccién tuberculinica, de los individug
previamente tuberculino-positivos y sometidos a la vacuna anti-vi
ridlica. '

En la mitad superior, expresamos el porcentaje total de las pet
sonas que continuaron positivas en su reaccién. En la mitad inferic
expresamos el porcentaje total de los individuos que se hicieron
gativos, el cual como es légico, aumenta a la vez que disminuyen lo
positivos. '

EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA POST-VA
NACION ANTI-VARIOLICA HASTA OCHO MESES DESPUES

Total Positivos - Negativos
1% Prueba 8 dias después 110 50 4545% 60  54.550
9% Prueba 32 dias después 84 38  4523% 46  54.717¢
3% Prueba 65 dias después 60 13 21,66% 47 78,34
49 Prueba 240 dias después 34 2 5,88% 32 94,12
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REACCION TUBERCULINICA DESPUES DE LA VACUNACION

ANTI_VARIOLICA, SEGUN EL TiPO DE REAGCCION POST_VA..

CUNAL, EN 52 NINOS PREVIAMENTE TUBERCULINO POSI ..

TIVOS
MEDELLIN 1958

TIPO DE REACCION TOTALV’I‘ZE:::;'; % :Lﬁ::)ln % cf::‘a o * LU"‘T%N- %
REACCION PRIMARIA | 5 2 | a0 3 |60
REACCION ACELERADA| [5 8 |s33 4 263 3 |20
i
REACCION INMEDIATA| 32 t6 (50| 5 |56 6 (187 s |8
TOTAL 52 26 | so| 5 |se| i3 251 8 154
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EVOLUCION DE LA PRUEBA TUBERCULINICA POST VACUNZ ANTI-
VARIOLICA. REACCION EXPRESADA EN PORCENTAJE SOBRE

4 PRUEBAS.
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EVOLUCION INDIVIDUAL DE LA REACCION TUBERCULINICA SOBRE

4 PRUEBAS POSTERIORES A LA VACUNA ANTI-VARIOLICA
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REACCION TUBERCULINICA DESPUES DE LA VACUNACION ANTI-

VARIOLICA, SEGUN EL TIPO DE RESPUESTA POST-VACUNAL, EN 110
NINOS PREVIAMENTE TUBERCULINO-POSITIVOS.

NINOS PREVIAMENTE TUBERCULINO-POSITIVOS. - Medellin, 1956

TiPO DE REACCION |TOTAL \zsm % :Li':gN % CA:'BNlo %o AU::N' %
REACCION PRIMARIA 6 4 66,8 2 [334
REACCION ACELERADA| 27 14 518 6 222 3 26
REACCICN INMEDIATA | 77 42 |545 9 1,6 6 /50 20 [262
TOTAL 1o 60 (548| 5 |I36 6 54| 29 [265

REPRESENTACION EN PORCENTAUJES

NEGATIVIZACION 54.5%

l DISMINUGION 13,6 %
]

SIN CAMBIC 5,4 %

] AUMENTO 26,5 %

TOTAL 100 %

CUADRO N?¢ 3




Lo anterior se verificé sobre cuatro pruebas en otro grupo de 110
individuos a los 8, 32, 65 y 240 dias.

EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA POST-
VACUNA ANTI-TIFOIDICA

En la grafica N° 3 representamos el comportamiento en cuanto
a reaccién tuberculinica de los individuos previamente tuberculino-
positivos y sometidos a la vacuna anti-tifoidica.

En la linea superior expresamos el porcentaje de las personas
que continuaron positivas en su reaccién, notandose la tendencia a
la disminucion.

En la linea inferior expresamos el porcentaje de los individuos
que se hicieron negativos, el cual va aumentando a la vez que dis-
minuyen los didmetros dentro de la misma negatividad.

EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA POST-VACU-
NACION ANTI-TIFOIDICA HASTA 65 DIAS DESPUES

: Total Positivos Negativos
17 Prueba 8 dias después 71 33 46,47 % 38 53,53%
2% Prueba 32 dias después 68 34 50% 34 50%
3% Prueba 65 dias después 28 7 25% 21 5%

Lo anterior se verificd sobre tres pruebas en otro grupo de 72
individuos a los 8, 32 y 65 dias.

EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA POST-
VACUNA “TRIPLE”

{Antidiftérica, antitetanica y antipertusis)

En la grafica N° 4 representamos el comportamiento en cuanto
a reaccion tuberculinica, de los individuos previamente tuberculino-
positivos y sometidos a la vacuna “TRIPLE”.

En el tercio superior expresamos el porcentaje de las personas
que se hicieron negativas en su reaccién; en el tercio medio los indi-
viduos que continuaron positivos, dados también en porcentaje; en
la parte inferior estan representados en una forma mas facilmente
apreciable, en porcentajes y en forma individual simultaneamente el
comportamiento en la primera y la segunda pruebas tuberculinicas
post-vacunaciéon “TRIPLE”.
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EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA POST-VACI

NACION “TRIPLE” HASTA 32 DIAS DESPUES ]
Total Positivos Negativos
1? Prueba 8 dias después 25 11 44% 14 56/

29 Prueba 32 dias después 27 9 40,90% 13 59,1
Lo anterior se verificé sobre dos pruebas en otro grupo de 25 i
dividuos, a los 8 y 32 dias.

ALERGIA INFRATUBERCULINICA

Ya nos hemos referido al resultado de las pruebas tuberculini¢i
realizadas en una forma ma% o menos sistematica de control, en I
cuales, como observamos hay una gran tendencia a la negativizaci@
después de la aplicac'én de productos inmunizantes de diverso orig

Ante la necesidad de definir en forma clara, si tal hecho debl
ser considerado como un estado analérgico o como uno infratubes
culinico, procedimos a efectuar un pequefio estudio, y lo decimos
debido a circunstancias fuera de nuestro control que nos impidie 01
ampliarnos mas. Empleamos 25 casos los cuales habian sido seguid®
bajo nuestro cuidado por un periodo mayor a 17 meses como lo h
mos explicado.

Utilizamos el siguiente procedimiento: ‘

1—Eleccién de individuos con tuberculina negativa después
una de las vacunas antivariélica, tiféidica y triple.

2.—Aplicacién de 10 unidades de tuberculina con todas las cos
diciones de que hemos hablado.
3.—Lectura de la reaccion local.
4—Aplicacién de BCG. (Laboratorios Samper Martinez de
gotd).
5.—Lectura de la reacciéon post-BCG. a las 24, 48, 72 y 96 hor
de la inyeccién, la cual se efectué en la regién el hombro del mien
bro opuesto al utilizado para el Mantoux.

RESULTADOS

La lesién post-BCG. fue un nédulo pequefio, duro, bien circun
crito, de buen relieve sobre la superficie cutdnea acompanado
eritema, que en la generalidad de los casos fue mayor en las prim
ras 24 horas que el nédulo mismo pero que desapareci6 a las 43 hoti

La parte explicativa, y la grafica N° 5 relacionadas con el Pt
ticular son mas demostrativas que cualquier comentario. Entre ot#
cosas se observa lo siguiente:
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EVOLUCION DE LA PRUEBA TUBERCULINICA POST-VACUNA ANTI-
TIFOIDICA. REACCION EXPRESADA EN PORCENTAJE SOBRE
3 PRUEBAS.
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EVOLUCION INDIVIDUAL DE LA REACCION TUBERCULINICA SOBRE

3 PRUEBAS POSTERIORES A LA VACUNACION ANTI-TIFOIDICA
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EVOLUCION DE LA REACCION TUBERCULINICA POST-VACUNA
“TRIPLE”, REACCION EXPRESADA EN PORCENTAJE

SOBRE 2 PRUEBAS.
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EVOLUCION INDIVIDUAL DE LA REACCION TUBERCULINICA SOBRE

2 PRUEBAS POSTERIORES A LA VACUNACION "“TRIPLE”.
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a) A las 24 horas todos los individuos menos uno, dieron reac-
cion local nodular con didmetros entre 2 vy 8 milimetros con excep-
cion de un nédulo de 13.

b) A las 48 horas las reacciones fluctuaron entre 0 v 9 milime-
fros con predominio de 4.

¢) A las 72 horas las reacciones se situaron entre 0 y 8 milime-
lros con predominio de los didmetros menores.

d) A las 96 horas la reaccién alcanzaba sélo 6 milimetros como
maximo y el 40% de las lecturas correspondia a ausencia de reac-
ci6n. Hubo una sola excepcién con 12 milimetros en esta lectura.

€) Por lo anterior se deduce que con el tiempo las reacciones tien-
den a la desaparicién progresiva.

f) El hallazgo de este tipo de reaccién post-BCG. en estos casos
determinados, en los cuales se utilizé6 para suplantar la tuberculina
en la investigacién de la alergia, nos indicé claramente que el per-
sonal estudiado si posefa en realidad un estado reaccional el cual no
es detectable por la prueba corriente para ello.

Veinticuatro de los veinticinco elementos de la investigacién son
por lo tanto, los que consideramos alérgicos infratuberculinicos o a-
lérgicos ocultos. el caso excepcional, descartando toda clase de error,
podria ser el analérgico de que hablan algunos.

Estos resultados concuerdan exactamente con los trabajos de
Assis, Arenas, Urquijo, Sayé, Degoy y Sanety citados por Rosem-
berg (58). Silveira, Saenz, Guides Pereira y Sayago, citados por Chat-
tas (31). Vaccarezza (29). Aparicio (59). Sayago (24).

COMPROBACION DE ALERGIA INFRATUBERCULINICA
CON EL BCG.

En la grafica N® 5 que aparece aqui, la ordenada representa el
porcentaje y la abscisa, las horas. Estd representada la reaccién po-
sitiva en porcentaje después de utilizar el BCG. como detector, en
individuos que habiendo sido tuberculino-positivos se les provocé un
estado infratuberculinico por el uso de vacunas (viruela, tifoidea,
difteria, pertusis y tétanos) y posiblemente también por el uso repe-
tido de dosis de tuberculina,.

La linea superior de la grafica indica que la reaccién positiva
es mayor en las primeras horas y va desapareciendo en forma pro-
gresiva a medida que transcurre el tiempo.

En la parte central de la gréafica representamos el ntimero de in-
dividuos que fueron positivos en cada lectura.
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ALERGIA INFRATUBERCULINICA DETECTADA CON EL BC

(Fenémero de Willis-Sayé-Baldwing) — Prueba sobre 25 individ
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COMPROBACION DE ALERGIA INFRATUBERCULINICA con B CG
REACCION POSITIVA EXPRESADA EN PORGCENTAJES
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SEGUNDA PARTE

LIMITE ENTRE LA NEGATIVIDAD Y LA POSITIVIDAD DE LA
REACCION TUBERCULINICA

CAPITULO II1

NUESTRO PLAN PARA LA DETERMINACION DEL LIMITE
ENTRE NEGATIVIDAD Y POSITIVIDAD DE LAS PRUEBAS
TUBERCULINICAS

(Analisis de 1567 casos escogidos entre 5.000 examinados para Ja
reaccién tuberculinica)

Para la realizacién del presente estudio, nos aprovechamos del
enorme material de trabajo que proporcionaba la “Campafia Nacio-
nal de Vacunacién Antituberculosa” a su llegada a Medellin. Apesar
de que la labor de inyectologia fue verificada por miembros de la
misma, estuvimos siguiendo paso a paso la forma como se cumplia,
y personalmente leimos las reacciones tuberculinicas que luego nos
sirvieron para el estudio.

La lectura post-BCG. la hicimos en forma privada, teniendo en
cuenta todos los datos necesarios de identificacién, para poder com-
parar la primera reaccién de la tuberculina, con la que aparecié co-
mo secuela del BCG.

El proceso seguido fue el siguiente:

l.—Aplicaciéon de prueba tuberculinica.

Se utilizé derivado proteinico purificado (PPD) 5 unidades para
cada caso usando el tercio superior y cara anteroexterna del ante-
brazo izquierdo. Agujas calibre 25 de bisel corto; jeringas para tuber-
culina con divisiones en décimas de centimetro, las cuales llevaban
un anillo de caucho de color rojo, que tenia por objeto diferenciarlas
de las utilizadas para el BCG.

Todo el material necesario tanto para la prueba previa como pa-
ra la vacunacién fue conservado en forma completamente separada
para evitar posible contaminacién de los elementos.

Entre una y otra dosis de tuberculina, las agujas fueron someti-
das a calentamiento en un mechero de alcohol y manipuladas por me-
dio de pinzas.
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2.—Lectura de la reaccién tuberculinica.

Se verificé a las 72 horas después de la aplicacién, compartient
el punto de vista de la mayoria de los autores.

Para la interpretacion, solamente tuvimos en cuenta la apaf
cion del infiltrado en el sitio de la inoculacién, descartando el eri
ma concomitante.

Ya expusimos en forma suscinta las variaciones observadas _
cuanto a los fenémenos locales. Se nos presenté un problema con
tente en la disparidad de los didmetros opuestos en la infiltracién i
muchos ‘ndividuos. Para solucionarlo, utilizamos pluma, compéas, 1M
gla milimetrada y estos“casos de reacciones alargadas o geométrich
mente imperfectas, anotamos el diametro mayor que pudimos ol
tener.

3.—Seleccién de los casos.

De todas las lecturas verificadas, tomamos para nuestro estu
dio aquellos casos que presentaron una reaccién menor de 5 milim
tros y también los que no daban infiltracién alguna. De los escas
mos sujetos con reaccién a 6 milimetros, tomamos algunos que .
teriormente nos sirvieron para hacer la comparaciéon tuberculing
BCG.

4.—Aplicacion de la vacuna BCG.

Se utilizaron jeringas tipo tuberculina de un centimetro ciibig
de capacidad, graduadas en décimas de centimetro, las cuales lleva
ban anillo de caucho de color verde. Agujas calibre 25 de bisel cou
to e independientes en un todo de las empleadas para la tuberculi

El BCG. preparado en los laboratorios de México bajo los aus
picios de la UNICEF y con las especificaciones técnicas de la OMI
con una concentraciéon de 250 gamas por décima de centimetro el
bico. Era transportado semanalmente por via aérea en cajas-terma
que aseguraban una buena refrigeracion; envasado en frascos osell
ros y protegidos de la luz, con la precaucién.de no utilizarlo despud
de ocho dias de haber sido despachado desde €l sitio de origen.
cumplieron los requisitos técnicos de que habla Birkhaug (60). Da «
técnicos suministrados por Calderén (18).

Personalmente constatamos la forma como se deshecharon i__'
nas cantidades que no cumplian a cabalidad todos los requisitos ex
gidos para proporcionar la efectividad del caso.
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Se aplicé una décima de centimetro chibico sobre la regién es-
tapular del mismo lado de la aplicacién de la prueba previa.

5.—Lectura posi-BCG.

La efectuamos en distintos periodos y en grupos, ya que el desa-
rrollo mismo de la campana nos dificultd, sin culpa de nadie, el con-
frol permanente y simultaneo de todos los individuos.

CLASIFICACION DE LAS REACCIONES POST-BCG
EN 1.567 CASOS

La lectura la realizamos en un periodo comprendido entre los 8
y los 39 dias inclusive, a partir de la inyeccién BCG. Estudiamos las
reacciones presentadas y las clasificamos dentro de los ocho grupos
piguientes, algunos determinados por varios autores: Echevers (61);
Medina (16); Courcoux, citado por Khanat (62); Ancira y Granados
(63); Verna, Sabra (64); Rosemberg (58); Moller, Knutberg, Cristten-
sen (65); Sociedad Antioquena de Tisiologia (66) Van-Denise (67); v
nlgunos no anotados y propuesttos por nosotros para efectuar una
nprupacién sistematica.

Para la representacion grafica verificamos la siguiente equiva-
Jencia:

0 Reaccidon puntiforme (casi invisible)

I 4 nodular dura

11 2 nodular reblandecida (fluctuante)

111 i ulcerada

v 2y abscedada

v % nodular dura con adenopatia

VI & nodular reblandecida con adenopatia
VII ¥ ulcerada con adenopatia
VIII i abscedada con adenopatia.

En esta forma logramos estudiar 1.567 casos en los cuales, obser-
vamos el mas estricto control en cuanto a la aplicacién de la prueba
tuberculinica y su lectura. Debido a que muchos individuos aunque
probados con tuberculina se nos perdieron de vista para la lectura
con BCG. los excluimos del estudio. Por tanto, cada componente de
la casuistica recibié tuberculina y BCG. y fue sometido a las lectu-
ras correspondientes.

En las graficas ntimeros 7 y 8 obsefvamos que mientras més se
nleja el tiempo entre la aplicacién del BCG. y la lectura post-vacu-
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nal, aparecen mayor nimero de reacciones fuertes; asi por ejemp
mientras en un grupo de individuos controlados a los ocho diag
obtuvo reaccién débil, en otro grupo estudiado a los treinta y nue
dias el resultado fue reaccién fuerte predominante. Este fenér
apareci6 en todos los grupos estudiados en forma muy similar.
mos considerado como reacciones débiles las comprendidas en los

nodular dura) y como reacciones fuertes las demas (Grupos IT a

Vimos también en forma muy concreta que mientras mayor fi
el milimetraje de la reaccién tuberculinica previamente 0 y 6 m
metros inclusive mayor proporcién de reacciones fuertes al BCG. |
parecieron (ver grafica N? 8), de donde concluimos que el didmety
tuberculinico tiene relacién directa con la reaccién post-BCG.

Ocupé también nuestro interés, el hecho de que a medida
aumentaba el tamafio de la reaccién tuberculinica, (entre 1 y 6
limetros) los grupos de individuos iban siendo menores lo que se
cedia en forma progresiva. Para puntualizar mejor lo anterior, @l
boramos la grafica N° 6 que presentamos luego. En ella se puede ol
servar la comparaciéon de dos grupos diferentes de individuos e
distintas dosis de tuberculina. En la parte superior y central esli
repres-en’cad‘o el nimero total de C)ad-a uno de los grupos en la p -'

’ﬂamano de la reaccion tubercuhmca Este conJunto en parte, coi _
da con los hallazgos realizados en el grupo de individuos estudii
en las Granjas Infantiles.

Ya que tratamos de establecer la correlacién: reacciéon tub
linica — reaccién post-BCG. surge un interrogante de inmenso
rés: Por qué en un grupo determinado de personas con idéntica re
cién previa, por ejemplo con 3 milimetros de infiltracién (el 3344
en nuestro trabajo) presenta una reacciéon post-BCG. débil y el 66,8
restante hacen reaccién que catalogamos como fuerte? — En quien
reaccionan fuertemente existird un estado infratuberculinico no
nido en cuenta? — Serfan estos fenémenos influenciados por un p
ceso de infeccién sobreagregada en el sitio de aplicacion del BCG?

En cuanto a la dltima posibilidad la consideramos un poco
mota, ya que por estudio complementario que verificamos en
boracién con personal especializado en estudios bacteriol6gicos
tatamos que el porcentaje de infeccién sobreagregada en el sit
cunal si acaso existe es muy pequefio, siendo que el material p¢
examen lo tomamos de las lesiones més avanzadas y de mayor ¢
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fietro como fueron Ulceras, abscesos y adenopatias que superaban los

{juince milimetros. Por otra parte, nos impresioné la correlacién que
lienen estas reacciones fuertes y los mayores diametros en la reac-

tlon tuberculinica.

HEACCIONES TUBERCULINICAS NEGATIVAS DISCRIMINADAS
EN MILIMETROS SOBRE GRUPOS DE 67 Y 252 CASOS

Milimetros de PPD
Reaccién Individuos
0 550 35,10
1 g 224 14,30
2 241 15,40
3 257 16,40
4 190 12,10
5 98 6,70
6 7 0,44

Porcentaje Individuos

144
20
25
32
147
14

oT

Porcentaje
57,10
7,90
9,90
12,70
6,70
5,70

Otra razén mas en apoyo para descartar la influencia directa de
la infeccion sobreagregada en la reaccién post-vacunal: siendo que
lo prueba previa fue aplicada en el antebrazo sitio éste descubierto
¢n los ninos, accesible a los traumatismos de toda indole, sujeto a
lus inclemencias del ambiente y por tanto propenso a reinfeccidn,
por qué no se contaminé? En cambio el BCG. que fue aplicado en la
region escapular, protegida contra el medio y los traumatismos de
ln edad juvenil y sitio quizis el maés limpio del cuerpo humano, por

(jué se iba a infectar?

Cuando nos referimos a infeccién sobreagregada, queremos de-
mostrar la presencia de gérmenes distintos al &cido-alcohol-resisten-
te (BCG.) que a sabiendas se inocula con toda su vitalidad pero sin
virulencia por medio de la vacuna.

De tal suerte, que las lesiones fuertes, en las que no encontra-
mos un porcentaje apreciable de infeccién sobreagregada, pero si de
bacilos acido-alcohol-resistentes, las atribuimos directamente a la
reaccién entre el medio tisular y el gérmen.

Nosotros, en realidad de verdad, pese a que en la literatura no se
le da mucha importancia a estas reacciones desproporcionadas, pone-
mos muy en duda que la manifestacién local producida sea compa-
tible con la normalidad post-vacunal; creemos que €l poco interés
que se ha prestado al respecto estriba en la falta de explicacién posi-
ble, ya que se ignoran muchos temas en relacién con los estados infra-
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tuberculinicos, que muy posiblemente fueron los responsables del
cho.

Muchas de estas lesiones pueden corresponder a un fenomen.o
Koch 0 a una llamada Becegeitis término que, aunque etimolégi
mente es inaceptable ha sido consagrado por el uso, segn el lap
comprendido entre la vacunacién y su aparicién, ya que el prims
proceso se produce muy rapidamente y el segundo aparece dos o
semanas después con una lesién local mayor a mas de hacer otral
distancia. Es entendido que ni la “Becegeitis” ni €l _fenémeno de K
deben ser considerados como reaccién normal.

Personalmente tenemos un hecho digno de mencién; en el @
tudio experimental que realizamos, trabajamos con dos grupos de fi
dividuos de condiciones un tanto distintas y sobre todo con una
ferencia inmunolégica considerable, pues mientras el uno habia
cibido otras vacunas (anti-varidlica, anti-tiféidica, anti-coqueluche
los toxoides diftérico y tetinico) con un mes de anticipacién (Sect
taria de Educacién Publica de Antioquia) (68) al comienzo de nuesh
investigacion, el otro, por lo menos con un afio de anterioridad, esl
ba libre de esta clase de inmunizaciones. En el primer grupo, se p
sent6é una cantidad considerable de reacciones fuertes post-BCG.
tes de 40 dias; mientras que en el segundo que se estudié el doh
del tiempo, el porcentaje de esas reacciones fue minimo como _-"_-:
de compararse en las graficas nimero 7 y 9 que adjuntamos sol
el particular.

En capitulos anteriores demostramos el valor de las inmuniZi
ciones segin nuestra experiencia, distintas a las que nos ocupa sob
la reaccién tuberculinica, es decir, el estado infra-tuberculinico P
vocado por las distintas vacunas (anti-varidlica, anti-tiféidica, anti-
queluche y los toxoides diftérico y tetdnico) el cual, si tardiamente
es sostenido por la desensibilizacién provocada por la tuberculd
puede ser permanente en muchos casos.

Con el antecedente inmunoldgico préximo, en el grupo de ab
dantes reacciones fuertes, comprobado con nuestros hallazgos, pol
mos concluir, al menos, que existe una relacion de causa a efecto

prueba tuberculinica, proporcionando como se ha dicho, un estado:
fratuberculinico que luego puede dar lugar a la reaccién fuerte pf
vacunal. :

No tenemos argumento para descartar la explicacion de algu
autores al referirse a la utilizacién del BCG. de distintos laboi
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vios, el cual, por su misma concentracién u otras cualidades puede
ser responsable de reacciones de esta naturaleza. Queda por definir
hasta dénde actiia lo uno y hasta donde lo otro. (Echevers (61); Apa-
ricio (59).

REACCIONES POST-BCG. DISTANTES DEL SITIO DE
APLICACION

. En el estudio del personal vacunado por la Campania Nacional
Anti-tuberculosa, a que nos referimos encontramos cuarenta y siete
casos (3%), en los cuales se presentaron adenitis regionales (supra-
claviculares, axilares o combinadas), atribuibles a la vacuna, ya que
descartamos las causas més comunes de infeccién en jévenes o que
pudieran explicar tal signo (procesos sépticos orales, 6ticos o del
miembro superior del mismo lado de la lesién ganglionar; ademdés
focos amigdalianos etc.). Exceptuamos las adenitis bilaterales, por
ser éstas probablemente de etiologia distinta a la aplicacién de una
vacuna, en un sitio lateralizado, como lo es la regién escapular cerca
(I hombro.

Vaccarezza, Centrangolo, Arenas, Gomez, Capurro, Brisco, y
l.con, (34) estan acordes en cuanto a la evolucién lenta de las adeno-
patias y la tendencia predominantemente productiva. Han sido des-
¢ritas las adenitis post-BCG. con localizacién mesentérica en el caso
te la vacunacién por via oral; cervicales, supraclaviculares, axilares
y mediastinales en el caso de la vacunacién parenteral.

Las adenitis que encontramos, presentaban las siguientes carac-
teristicas: regular tamafo, compromiso de multiples ganglios los cua-
les eran duros, no muy adheridos, habia cambios en la coloracién de
ln piel mas acentuados en los casos de compromiso del grupo axilar,
Algunos, que en forma aislada de nuestra investigacion llegaron tar-
(liamente, presentaron reblandecimiento y tendencia a la ulceracién,
tumbios muy notorios en la coloracién de la piel y dolor a veces es-
pontaneo.

Un hecho interesante en relacién con las adenopatias es el si-
puiente: de los 47 casos que atribuimos al BCG,, 30 coexistieron con
ubsceso en el sitio vacunal ¥y 11 con ulceracién en el mismo sitio.
lipitanio y Gorlero (69) encuentran adenopatias en el 1,34% de los
vicunados.

Por los estudios realizados con material obtenido por puncién
ginglionar se desprende que no hay infeccién secundaria pero si ba-
¢ilos compatibles con BCG.; Canetti (52) encontré el mismo resulta-
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do. El gérmen ha sido &cido-alcohol-resistente, esto concuerda 4 ¥
bién con el trabajo de Medina (70) presentado en Paris. Los gérm
nes crecieron en medios de cultivo después de los 20 dias. El mates
al ser inoculedo en curies no mostré patogenicidad alguna, como fi
constatado en el Departamento de Bacteriologia de nuestra Facults
de Medicina. Mas adelante nos referiremos a este particular.

“"BECEGEITIS"”

Segin Echevers (61) es una reaccién que se presenta entre |
2 y las 3 semanas después de la aplicacion de la vacuna. Esta co
tuida por un nédulo rojo que aumenta de tamafio, se absceda, se ah
y deja una tGlcera que drena y cierra posteriormente, dejando ul
cicatriz permanente. Dicha reaccién puede acompafiarse de aden
patia regional, la cual segin Ustvedt y Pinzén, citados por Echev |
(61) evoluciona sola a la curacién pero que desde todo punto de vi
ta es anormal.

Algunos hablan de la BECEGEITIS INTESTINAL caracteriza
por una enteritis con fenémenos diarréicos posteriores a la vacuni
¢cién con el BCG. Medina (9); sin embargo este autor niega que la
tomatologia anterior sea debida a la aplicacion del BCG.

ESTUDIOS SOBRE LAS REACCIONES POST-VACUNACIO
CON EL BCG.

GRUPO 1 — 8 dias después

£n el cuadro N° 6 estdn representados 242 individuos cuyas ed
des fluctian entre los seis y los veinte afios, sanos fisicamente. ¥
ron vacunados por haber resultado tuberculino-negativos.

La lectura de la reaccién vacunal la efectuamos al octavo dia.

La preponderancia de las reacciones débiles puede observarse |
c‘lmente en el cuadro en referencia, expresados en porcentajes, 92,
corresponde a este tipo de reacciéon y el resto que es el 7,84 a
fuertes. '

Se ve ademés que la mayor incidencia de reacciones débile ¥
presenta en los minimos reactores tuberculinicos, o sea en los
prendidos entre cero y un milimetro. Entre las reacciones fuertes p,
domina el nédulo reblandecido y se encuentra generalmente entre
personas que previamente presentaron reacciones tuberculinicas
un tamafio mayor a dos milimetros. g
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GRUPO II — 21 dias después

En el cuadro N° 7 estin representados 726 escolares cuyas eda-
des fluctGan entre los 7 y los 15 anos, sanos y que fueron sometidos
Wl BCG. previa investigacién tuberculinica,

La lectura de la reaccién de inoculacién la efctuamos entre los
10 y 21 dias.

La preponderancia de las reacciones consideradas como débiles se
puede observar facilmente. En porcentajes corresponde un 55,38 pa-
'n las débiles y un 44,62 para las fuertes.

Entre las reacciones pertenecientes al primer tipo, se ve un pre-
dominio de los nédulos duros sobre el total arreaccional. Por otra
parte existe una tendencia a la reaccién nodular en los reactores mi-
nimos a la tuberculina,

En quienes reaccionaron con seis milimetros de prueba inicial
(jue solamente fueron cuatro personas controladas, la reaccién vacu-
nal fue fuerte en todos los casos con un predominio claro de absceso.

Considerando las reacciones fuertes Unicamente, se observa una
mayor tendencia a la formacién de abscesos. En este tiempo hacen su
nparicidn algunas lesiones tipo absceso con adenopatia.

GRUPO III — 25 dias después

En el cuadro N° 8 estdn representados 119 individuos cuyas e-
dades flucttian entre los 19 y los 45 afnos, fisicamente sanos y some-
tidos a la vacuna BCG.

La lectura de la reaccién de inoculacién la efectuamos a los 25
dias.

La preponderancia de las reacciones fuertes es clara; en porcen-
tajes les corresponde un 68,90 del total y en ellas predomina el abs-
¢Ceso. &=

En el grupo de reacciones débiles se aprecia claramente la au-
sencia del personal sin reaccién local.

GRUPO IV — 34 dias después

En el cuadro N° 9 estdn representados 356 escolares, cuyas eda-
des fluctian entre los 6 y los 13 afios, sanos fisicamente, los cuales
fueron sometidos a la vacuna BCG. I

La lectura de la reaccién post-vacunal la llevamos a cabo a los
34 dias.
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La preponderancia de las reacciones esta de lado de las fue
y su porcentaje es el 78,66.

Considerando solamente el grupo de las reacciones débiles, #
ve la marcada tendencia a la formacion de nédulos duros en los m
nimos reactores tuberculinicos. Hay también una buena proporels
de individuos sin reaccion.

Entre las reacciones fuertes hay preponderancia de los abscest
pero ya se hace muy aparente la presencia de tlceras y de abscest
acompanados por adenopatias regionales.

GRUPO V — 39 dias después

En el cuadro N° 10 aparecen representados 124 nifios cuyas edi
des fluctiian entre los 6 y los 14 afos, sanos, todos los cuales fuer
vacunados con BCG. La lectura de la reacciéon post-vacunal se llev
a efecto a los 39 dias.

Casi la totalidad de las reacciones fueron consideradas fuerte
con un 95,17%.

Entre las reacciones débiles hay ausencia de las arreaccionales.

Entre las fuertes hay equilibrio de los abscesos y de las Glcera
Es francamente notoria la presencia de abscesos acompanados de
denopatias satélites. En los dos casos con didmetro tuberculinico d
seis milimetros, la reaccion vacunal fue fuerte. g ¢

Por el estudio conjunto de estos individuos vacunados y los gru
pos a que hemos hecho mencién se destaca claramente la correla Cl
que existe entre el mayor porcentaje de reacciones fuertes y el mi

yor tiempo transcurrido para la letcura post-BCG. '

ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE EL PERSONAL ESCOLAR )}
EL ADULTO SOMETIDO A LA VACUNACION CON BCG.

Para hacer una comparacién de los grupos diferentes de pers
nas es necesario recalcar una vez maés, que seguimos idénticas #i
nicas y dosis en cuanto a materiales utilizados. Ambos grupos ce
" prenden un personal de relativa importancia numérica para ser con
parados, y las lecturas post-vacunales las efectuamos aproximadame
te con el mismo intervalo de tiempo. Tomamos aqui 726 escolare:
119 adultos; estos ultimos obreros de una fabrica. y

Entre los escolares se presenté un 44,62% de reacciones fuerteg
en cambio, el porcentaje entre los adultos fue de 68,90%, es dee
una mayor cantidad de reacciones fuertes en un 24,28%.
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Mientras en el primer grupo, considerando las reacciones fuer-
tes hubo un equilibrio entre la tlcera y el absceso, en el segundo, se
noté6 gran predominancia de esta Gltima reaccién; y dentro de las
dcbiles observamos un buen ntimero de casos arreaccionales entre
escolares, que no se presentaron entre los adultos.

La explicacion que pudiéramos dar a la discimilitud de porcen-
lajes entre reacciones débiles y fuertes en ambos grupos podria ser
la siguiente:

1.—Hay una pequefia diferencia en tiempo entre la lectura de
los dos grupos comparados, que pudiera afectar en algo la proporcién.

2.—a) El indice tuberculinico aumenta con la edad. b) A medida
(que aumenta la edad, disminuye el didmetro de la reaccién tubercu-
linica. ¢) Ya hemos observado que una reaccién tuberculinica posi-
liva pero discreta, se hace mas facilmente negativa por cualquier
circunstancia, que otra positiva y fuerte. Tuvimos oportunidad de
constatar que entre los adultos, en verdad, la reaccién tuberculinica
¢s menor en didmetro en general que en los escolares en los cuales
hubo casos de gran reaccion.

3.—Ambos grupos recibieron varias vacunas diferentes en épo-
cas sensiblemente iguales y poco antes de la prueba tuberculinica
como tuvimos precaucion de averiguar, y si los estados infratuber-
culinicos son influenciados por estas vacunas, como lo hemos demos-
trado, se deduce que estos estados son més frecuentes entre adultos,
en quienes la reaccién discreta se negativiza con mayor facilidad.

EVOLUCION DE LA REACCION POST-VACUNAL EN TIEMPO

Verificamos el estudio sobre 1.567 casos los cuales dividimos en
siete grupos, de acuerdo con la clasificacién por milimetros de la reac-
cion tuberculinica, empezando por el grupo que no dejé sefal al-
guna en el sitio de la inyeccién intradérmica y terminando por in-
cluir el grupo testigo con seis milimetros de didmetro de infiltracién
local mayor.

La lectura la realizamos en un tiempo comprendido entre los 8
y los 39 dias inclusive, tomando para ellas fechas variables y grupos
de individuos diferentes.

La lectura que en la grafica N° 8 representamos, a los 21 dias
contiene algunas personas controladas a los 19 y a los 20; lo hicimos
asi, para mayor claridad.

Sobra todo comentario sobre la evolucién de la reaccién post-va-
cunal en el tiempo, ya que la visién de conjunto en las graficas Nros.
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7 y 8 es més demostrativa que cualquier explicacién. Como se ve, li
reacciones débiles disminuyen a medida que pasa el tiempo de let
tura y las reacciones fuertes aumentan en la misma proporecién.

CUADRO

demostrativo de la correlacién positiva enire reacciones fuertes
v tiempo posterior a la vacunacién por BCG.

N° de Vacunados Tiempo después Reacciéon fuerte Reaccién débl
de la reaccién Indiv. % Indiv. %

242 8 dias 9Ty e 223 92,16
98 1B 30 30,61 68 69,30
96 iy 30 34,88 56 65,12

542 [ 254 46,86 288 53,14

119 2 82 68,90 37 3.

356 34 7 280 78,66 76 21,34

124 SN 7 118 95,17 6 4,83

EVOLUCION DE LA REACCION POST-BCG. EN TIEMPO

Lectura a los 8 dias discriminada segin el tamafio de la reaccion
Tuberculinica. (242 casos)

Lectura en Milimetros Reaccion fuerte Reaccion debil
Indiv. % Indiv. %

0 4 3,20 121 96,80

i 3 5,76 49 9424
2 2 et 13 86,67
3 5 23,80 16 176,20
4 v R 18 8182
5 1

14,28 6 8572

EVOLUCION DE LA REACCION POST-BCG. EN TIEMPO

Lectura entre los 19 y los 21 dias. discriminada segun el tamafio de
la reaccién tuberculinica (726 casos)
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LVOLUCION DE LAS REACCIONES DEBILES Y FUERTES POST-BCG.

A LOS 8, 18, 20, 21, 25, 34, 39 DIAS.
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REACCIONES POST-ECG. OBSERVADAS EN TIEMPO A LOS 8, 21, 25, 34
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Lectura en Milimetros Reaccién fuerte Reaccién débil
Indiv. % Indiv. %

0 52 26 148 174
1 29 31,52 63 68,48
2 54 39,70 82 60,30
3 61 45,86 72 54,14
4 75 67,56 36 33,44
5 39 78 11 22
6 4 100 ol =

EVOLUCION DE LA REACCION POST-BCG. EN TIEMPO

Lectura a los 25 dias, discriminada segtin el tamafio de la reaccién
tuberculinica (119 casos)

Lectura en Milimetros Reaccién fuerte Reaccién débil
Indiv. % Indiv. %

0 24 68,58 11 31,42
1 21 80 5 20
2 10 58,83 7 41,17
3 18 72 Te 28
4 10 62,50 6 37,50
5 12 75 4y 25

EVOLUCION DE LA REACCION POST-BCG. EN TIEMPO

Lectura a ‘os 34 dias, discriminada segiin el tamafio de la reaccién
tuberculinica (356 casos)

Lectura en Milimetros Reaccién fuerte Reaccién débil
Indiv. % Indiv. %
0 117 77,49 34, 1225
1 36 60 24 40
2 41 77,36 12 22,64
3 47 88,68 G132
4 25 100 = =
5 13 100 = =
6 1 100 = et
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EVOLUCION DE LA REACCION POST-BCG. EN TIEMPO

Lectura a los 39 dias, discriminada segin el tamafio de la reacc
tuberculinica (124 casos)

Lectura en Milimetros Reaccion fuerte Reaccién
Indiv. % Indiv. %
0 37 92,50 3 18
il 10 100 — —
2 17, 85 3 ol
3 T 25 100 —
4 15 100 — ¢ —
5 12 100 — —
6 2 100 — —

VACUNACION LIMPIA CON EL BCG. EN UN GRUPO DE
244 NINOS

En el transcurso del estudio acerca de la influencia de las difis
tintas inmunizaciones sobre la reaccién tuberculinica, que realizamo#
en una inst:tucién encontramos 244 nifos tuberculino-negativos.

Con el animo de hacer una comparacion entre la reacciéon tubers
culinica y la lesién de Calmentizaciéon como lo hicimos en otro lus
gar con otro grupo, aplicamos BCG. para lo cual nos cehimos al gi«
guiente plan:

1°—Aplicacién de Tuberculina Antigua en dosis de 10 unidades.
29— Aplicacién de Tuberculina Antigua en dosis de 100 unida i
" a los negativos con 10.

3% Aplicacién de BCG. (Laboratorios “Samper Martinez” de
gotd) 1/10 de centimetro ctbico.

4% J.ectura post-vacunal en grupos tomados al azar y en distins
tas épocas.

COMPARACION ENTRE LA VACUNACION LIMPIA Y
SEMI-SUCIA DE DOS GRUPOS

Entre la vacunacién verificada por nosotros (vacunaciéon limpi
en un grupo de personas y la realizada por la “Campana Nacional de

Vacunacién Anti-Tuberculosa” (vacunacién semi-sucia), las difere
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CONTROL DE LA REACCION VACUNAL EN GRANJAS INFANTILES
SOBRE 2144, 184, 39, 61, 82 Y 45 CASOS, A LOS 10, 17, 20, 24, 27 Y 77
DIAS RESPECTIVAMENTE.
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tlns en las reacciones post-vacunales pueden explicarse por diversas
cuusas:

a—En la campana se utiliz6 Derivado Proteinico Purificado
(’PD) en dosis de 5 unidades. En cambio en el otro grupo se us6 Tu-
herculina Antigua (OT) en dosis de 10 unidades.

b—El BCG. provenia de distintos laboratorios y asi, el de la cam-
pana era preparado en los laboratorios de México, en cambio el otro,
procedia de los laboratorios “Samper Martinez” de Bogoté.

c—En el personal utilizado en la campana se comprobaron ante-
vedentes de inmunizaciones varias y recientes, no asi en el otro grupo.

Los resultados de todo lo anterior pueden compararse en las gra-
ficas Nros. 7 y 9.

CONTROL DE LA REACCION POST-VACUNAL:

4 "GRANJAS INFANTILES”

N° de Vacunados Dias después Reaccién fuerte Reaccion débil

de la reaccién Indiv. % Indiv. %

244 10 dias 2 0,8 242 99,1
184 e e 2 17 9,2 167 90,7
39 20 7 9 23,0 30 77
61 24 7 12 19,6 49 80,4
82 M & 16 19,5 66 80,5
45 ol % 6 13,3 39 86,7

ESTUDIO DE ALGUNOS CASOS CON REACCION FUERTE
POST-BCG.

En el presente estudio correspondiente a personas que fueron so-
metidas a la inmunizacién por el BCG. en la Campafla Nacional de
Vacunaciéon Anti-Tuberculosa verificamos algunos hechos que deja-
mos a consideracion del lector.

En todos estos casos encontramos reacciones fuertes post-BCG.

Pensando en que estas reacciones fueran posibles fenémenos de
KKoch 0 que pudieran ser debidas a la propia virulencia del BCG. em-
pleado, nos dimos a la tarea de estudiar estos casos bacterioldgica y
radiolégicamente.

Estudio Bacteriolégico y Radiolégico

Siete estudios radiolégicos de térax que no presentaron lesiones
activas o sospechosas de tuberculosis. Veintiocho {frotis preparados
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con material obtenido de las lesiones enumeradas y que fueron ¢f
reados con tincién para &cido-alcohol-resistentes y 7 coloraciones |
co satisfactorias. 16 frotis preparados con material obtenido de 1
siones y que fueron coloreados con Gram para buscar gérmenes Ml
ciados, resultaron asi: 16 negativos para gérmenes; (solamente en W
exudado purulento).

TIPO DE REACCIONES

Estudiamos cu’dadosamente once casos de reacciones fuertes Ji
teriores a la aplicacién del BCG. con los siguientes resultados, & i
nos de los cuales se presentaron simultaneamente.

1 ulceracién con un didmetro de 20 milime®ros. 6 abscesos cuy
didmetros variaron entre 14 y 25 milimetros. 3 queloides con un df
metro que varié entre 13 y 16 milimetros, con una altura que oS¢l
entre 6 y 8 milimetros, en los tres casos. 5 adenopatias supra-claviel
lares con un diametro que varié entre 20 y 25 milimetros; una de ell
abierta. 6 adenopatias axilares cuyos didmetros variaron entre 18}
30 milimetros, excepto una que fue de tipo micro-adenopatia mil
tiple.

CHEQUEOS POSTERIORES

Los nifios que presentaron las lesiones antes enumeradas fueros
sometidos a los siguientes chequeos:

1—Cinco casos a prueba tuberculinica, utilizando 10 unidades d
Tuberculina Antigua (OT), resultandonos todos positivos.

9.—Cuatro a examen bacteriolégico directo con material ob
nido de las lesiones, resultindonos: para acido-alcohol-resistentes
positivos y 2 negativos; para gérmenes de sobre-infeccién 1 positivi
y 3 negativos.

3.—Cuatro cultivos con material obtenido por puncién de los gan
glios, resultandonos: para acido-alcohol-resistentes 2 positivos y 2 ne
gativos.

4.—Tres inoculaciones al curi con material obtenido de los eu
tivos, resultandonos, todos negativos demostrando asi la no virulen
cia del BCG. empleado. 3

5__Fn los once casos hicimos estudios radiolégicos encontrando
nos que 10 no presentaron lesiones sospechosas o activas de tube
losis pulmonar y uno se dejé en observacién por presentar imagene
para-hiliares dudosas; en un segundo chequeo de este caso se encor
tré resultado similar y luego se comprobé que existia contacto fam
liar tuberculoso.
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6.—Cuatro casos con estudio anatomo-patolégico cuyos resulta-
dos fueron los siguientes: 1 con diagnéstico de adenitis tuberculosa fis-
tulizada compatible con BCG. y 3 con diagnéstico de queloide.

CONCLUSIONES

1°.—Hemos comprobado que existen Estados Infratuberculinicos
provocados por las vacunaciones Anti-varidlica, Anti-tiféidica, y “Tri-
ple” (Anti-diftérica, Anti-Coqueluche, Anti-Tetdnica). Esta es la pri-
mera comprobacidon experimental que existe en toda la literatura re-
visada, en la cual tampoco se encuentra ni la sospecha de que tales
estados puedan presentarse. (Capitulo II). _

La primera idea de que este hecho pudiera existir, sin compro-
bacién experimental, y que dio origen a este trabajo, estd contem-
plada en observaciones hechas en el Dispensario Infantil Anti-Tuber-
culoso de Medellin, por el Doctor Edmundo Medina Mejia y expre-
sadas por €l en comunicaciones enviadas a los Secretarios de Higiene
Municipales y en circulares a los Centros Materno-Infantiles.

2°.—El limite entre negatividad y positividad actualmente acep-
lado de 5 milimetros de didmetro de infiltracién en la reaccién tu-
berculinica con 5 unidades de derivado proteinico purificado (PPD)
no parece ser completamente aceptable y requiere mayores estudios
(ue pudieran aconsejar su posible revisién. (Capitulo III).

AGRADECEMOS: profundamente el interés y el apoyo que nos pres-
taron para la edicién de este trabajo, Cynamid Inter-American
Corporation New York (N. Y.) y Cynamid de Colombia S. A. por
intermedio de su representante Dr. J. A. Daunas, como también
por el interés para la reprcduccién de nuestro trabajo en el ex-
terior.
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