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PERIODICO
DE LA ACADEMIA N. DE MEDICINA DE MEXICO.

BACTERIOLOGIA.

‘CONSIDERACIONES SOBRE EL CITOFAGISMO Y LA QUIMIOTAXIA.

4 (CONCLUYE).

En las memorables experiencias de Pasteur y Roux sobre.el Carbén,
se demostrd: gue una rana 4 la cual se inoculaba bacteridia carbonosa, no

"adquiria la infeccién si se le mantenia & una temperatura inferior 4 202C.

Si repitiendo la experiencia se examina al microscopio la sangre, se en-
contrarin los leucécitos llenos de bacteridias que se coloran por la vesuvi-
na y algtin tiempo después, no quedari en la sangre una sola bacterla, que’
no haya sido aprisionada por los fagocitos.

No son los humores del organisimo de la rana los que 1mp1den la in-
feccibn, pues si se inocula en la cAmara anterior del ojo (de ranas y conejos
refractarios) en donde no hay leucéeitos, los esporos germinarén produ-
ciendo largasbacteridias; en seguida se produce una oftalmia, hay enton-
ces migracién de leucdeitos y pronto se veran desaparecer las bacterias.que
se descubren en el interior de las celdillas citéfagas.

Serfa muy largo mi trabajo, si citara todas las experiencias que pu-
dieran apoyarlo y creo que son suficientes las que he analizado para pro-
bar: que los fagocitos, desempefian el més importante papel en la profi-
laxia de las enfermedades infecciosas y que este hecho es tan firme que no
puede hoy ser puesto en duda.

En el hombre observamos el mismo fenémeno cuando se desarrolla

bajo su epidermis, el Streptococus erisipelatis. Se vemﬁca alli una reaccién
Tomo XXVIL —6.
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inflamatoria (dermitis) que hace llegar los leucécitos y estos aprisionan
4 las tenues cadenitas de cocus y las transforman en granulaciones inofen-
sivas. .81 Ja infeccién es muy violenta y el desarrollo del microbio muy
répido, no es bastante la lucha de las celdillas para detener la infeccién
_que se extiende hasta que una barrera natural limita su extensién.

Si el microbio encontrado en el hombre en el tifo de recaidas por
Obermier. (spirilo obermeyeri) y que se observa en el momento del acce-
50, s1 se lo inocula 4 un mono le produce la enfermedad, y sise examinan
sus leucdcitos se ve que el espirilo ha sido tomado y digerido por estos
micrbfagos.t

He podldo observar personalmente en la infeceién maldrica en un en-
fermo de la Sala de Clinica de 52 afio y con la valiosa concurrencia del
Sr. Dr. Francisco Hurtado, miembro de esta Academia, que los leucécitos
contenian cuerpos extrafios, granulaciones pigmentarias y esto al lado de
las formas diversas de la amiba de Laverdn. (Esta observacién la hice tam-
bién en Europa.)

En los casos de infeccién paliidica, los elementos que constltuyen la
infeccidén, son tomados por los leucdeitos y si el pardsito se encuentra den-
tro de un glébulo rojo el leucécito aprisiona también al glébulo rojo y lo
disuelve lo mismo que al cuerpo pigmentado mal4rico, dejando sin altera-
cién al pigmento que es aumentado por los productos de descomposicién
de la hemoglobina.

Butre las mé4s terribles enfermedades que atacan al hombre, tenémos
1a tuberculosis y la lepra, en las cuales 4 pesar de la lucha que se establece,
el organismo queda vencido; no hay destruccién de gérmenes, porque los
microbios productores de estas infecciones, tienen una membrana exterlor
muy resistente que impide que sean digeridos por los lencécitos.

Il Dr. A. Stchastny, de Varsovia,? fundindose en el descubrimiento
del citofagismo hizo el estudio de la tuberculosis y concluye con las si-
guientes frases: ‘“Resumiendo mis observaciones sobre las relaciones que
“existen entre los fagocitos y las celdillas gigantes de la tuberculosis, con-
“clayo que hay una lucha que se termina con detrimento de los fagocitos
W .sin embargo, 4 pesar de ser vencido el organismo, siempre y en
“todas las épocas de la enfermedad, las celdillas glgantes rodean al bacilo,
“haciendo pruebas de una actividad bastante energn,a.

1 Observacién de Koch, de Berlin. ) -
2 Sobre Ja formacién’ de.las celdillas gigantes y su papel fagocitario en la tuberculosis de las

amigdalas 1889. Anales I. Pasteur.
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En apoyo de sus aserciones, presenta el hecho ya observado antes, de
que los fagocitos, aun antes de su salida de los vasos se apoderan de los
bacilos.

En un estudio hecho por Fechistovitch! de San Petersburgo, con el
fin de determinar la facilidad de penetracién de los microbios por las vias
respiratorias y la destruccién de ellos por las celdillas especiales, describe
numerosas experiencias de las que tomo algunos datos que corroboran la
cuestién que me ocupa.

Habiendo traqueotomizado conejos, luego que obtuvo una fistula tra-
queal con los bordes cicatrizados, introdujo en la trdquea por medio de una
pipeta curva, virus carbonoso, de mal rojo J de cdlera de las gallinas, virus
que como se sabe, son infecciosos para los conejos. Experimentando con
el célera de las gallinas, la infeccién se produjo en breve plazo y los ani-
males murieron en 20 6 30 horas. Por el examen microscépizo de cortes
de pulmén coloridos con azul de methyla, encontré: pequefios linfécitos de
nicleo bien colorido y de protoplasma reducido; leucéeitos de niicleos mul-
tiples (micréfagos) y una gran cantidad de macréfagos. En los vasos y
los alveolos los microbios abundaban; estaban de preferencia agrupados al
derrvedor de los macréfagos y estos se encontraban literalmente fapizados
de microbios; pero apenas si alguno contenfa uno que otro en el interior.
Este resultado negativo tiene mayor fuerza como argumento en pro de la
teoria asentada como se verd después y va de acuerdo con el cardcter que

tiene esta infeccién de extenderse por todos los tejidos y propagarse en la

sangre dejando 4 los fagocitos en una especie de inaceién que les impide
verificar sus funciones sujetas 4 dos leyes, la de la vida, citofagismo y la
quimica, quimiotaxia.

En una segunda experiencia, inoculé bacteridia carbonosa, encontran-
do algunas horas después, pocas bacteridias en los alveolos y los macréfa-
gos llenos de estos microbios en diferentes grados de desagregacién por la
funcién digestiva intracelular,

No se debe esperar segiin se ve por algunas de las expenencms cita-
das, que la destruccién que los fagocitos efectfian sobre los microbios sea
suficiente para evitar que la enfermedad se desarrolle, como pasa en los
casos en que el micro—organismo es resistente y no puede ser destruido (#u-
berculosis, lepra). Otros microbios que son destructores en unos animales,
son destruidos en otros: la septicemia del ratén descubierta por Koch, ma-
ta siempre 4 los ratones; pero si se inoculan conejos 6 cuyos, los bacilus

1 Fendmenos de fagocitismo en los pulmones. 1889.
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son completamente destruidos y se les encuentra dentro de los fago-
citos.

Veis pues sefiores, que este admirable descubrimiento que la practi-
ca confirma en todas sus partes y que funda “en la lucha del organismo
*contra los microbios y en la migracién inflamatoria como caso especial
“de esta lucha; sirve para explicar la inmunidad natural 6 adquirida.”
{Metschnikoff.) Una vez que el fagocito ha devorado microbios que pue-
de destruir, se habitfia y llega 4 adquirir la aptitud para verificar la fun-
¢ién con més energia; la primera vacuna débil es destruida; la segunda
més virulenta, puede serlo ya después de adquirido el habito. La practi-
ca de las vacunaciones alcanza hey una grande escala y no estar tal vez
lejano eldia en que todas las enfermedades virulentas se puedan prevenir
y combatir, como lo han sido: el célera de las gallinas, ¢l carbén, el mal
rojo, la rabia y casi seguramente la tuberculosis, con el admirable descu-
brimiento que se nos anuncia, hecho por el gran Bacteriologista alemén
Roberto Koch. Impresa esta Memoria después de conocido el resultado
de las vacunaciones de linfa de Koch, tenemos que lamentar el que ellas
1o hubieran tenido el éxito que el sabio bacteriologista anuncié,

Hasta aqui solo nos hemos dado cuenta de una parte del fenémeno
enal es el papel que el fagocitismo desempefia en la destruceién microbia-
na constituyendo un importantisimo medio eomo profilsctico de las enfer-
medades virnlentas; pero, jpor qué no se verifica en todos los casos; por
qué en unas especies animales se desarrollan enfermedades que en otros
no dan manifestaciones; y por qué en fin, después de las vacunaciones pre-
ventivas hechas con virus atenuados, no se confiere la afeceién si se inocu-
la una bacteria virulenta ?

Conocemos uno de los elementos de profilaxia; el otro con el cual que-
da completamente explicado el fenémeno de la resistencia orgénica 4 un
agente infeccioso, es el que se ha Hamado “estado bactericida,” y como an-
tes expresé es la sintesis de los fenémenos de Quimiotazia.

Bajo el nombre de Quimiotaxia (Chemiotaxis) Pfeffer ha designado
una propiedad particular, de los organismos vegetales inferiores dotados
de movilidad, de dirigirse hacia ciertas substancias que tienen sobre ellos
una accién quimica. '

El “estado bactericida” que es el otro medio que el organismo opone
4 la invasién de las bacterias, es la aptitad en que se encunentran los ele-
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mentos erganicos de disolver y matar los mierobios, 6 de detener su cre-
_ cimiento y multiplicacién, 6 de estorbar su nutricién minorando sus fun-
ciones. Hste estado se deduce de los principios de la quimiotaxia como
quedar4 probado por lo que 4 continuacién exprese.

Engelmann * observé que ciertas substancias quimicas excitaban 4 los
infusorios méviles y probé que el oxigeno era un poderoso excitante para
las bacterias.

Después Stahl ? noté: que el plasmodio del Etalium sépticum que vi-
ve en las infusiones de corteza de encino, colocado sobre una lamina de
vidrie humedecida con agua destilada, quedaba completamente inmévil y
que luego que se le agregaba agua de corteza de encino entraba en movi-
miento y se dirigia rdpidamente hacia ella. Si se pone 4 este organismo
en contacto de una solucién de glucosa al 4 por ciento, huye de la solucién
azucarada de la misma manera que de varias soluciones salinas. Pero lo
notable es que este plasmodio se habitda y que si varias veces se le pone
en contacto con la solucién azucarada ya no huye, sino que se dirige ha-
cia ella como 4 la de corteza de encino.

" Los lencdcitos son capaces de movimientos amiboides y con esta ap-
titud manifiestan las mismas propiedades quimiotéxicas.

Para las bacterias méviles, toda substancia nutritiva, extracto de car-
ne, por ejemplo, posee las propledades atractivas. No podria argiiirse que
esta atraccién es debida 4 movimientos de difusién de los liquidos, pues
Pfeffer ha demostrado que ella es determinada por la naturaleza especifi-
ca de las substancias quimicas.

Hay otras muchas observaciones de Rasen, Stange, Zopf hechas so-
bre las esporas de los hongos y especialmente las de Zopf en los zoospo-
ros de las Chitridisceas las cuales son atraidas por las celdillas de polen
que vienen confirmando la realidad del fenémeno.

Las substancias quimicas han sido clasificadas (con respecto 4 esta
propiedad), en dos grandes grupos:

19 Substancias con quimiotaxia positiva.

29 Substancias con quimiotaxia negativa.

. Segtin Preffer, poseen la quimiotaxia positiva:

19" Substancias orgdnicas ; ‘por ejemplo, peptona, creatina, urea, etc.

29 Substancias inorgdnicas: 4cidos libres, slealis, lactato de fierro, ete.

Stange obrando sobre los esporos del Sapolzgna y de los mixomicetos
ha llegado 4 las siguientes conclusiones:

1 Gaceta de Botdnica. 1886.
2 Biologfa de los Myxomycefos. 1884.
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Primera. Los zoosporos son sensibles 4 los excitantes quimicos.

Segunda. Los plasmodios son menos irritables conla edad.

Tercera. .Que en los zoosporos, estas propiedades se manifiestan tan
vigiblemente como en organismos mis complicados. :

Vemos pues que la Boténica contemporanea ha venido 4 explicar que
los movimientos de traslacién de estos organismos son determinados por
influencias exteriores que hasta hoy habfan sido llamadas, Helictropismo,
Hidrotropismo, etc. ... expresiones que no explicaban la esencia del fe-
némeno. '

Fra necesario estudiar estas propiedades de atracelén y repulsién en
los leucocitos y las amibas bajo la influencia, tanto de las substancias qui-~
micas vulgares, como de los productos téxicos elaborados por los ricro-
bios. El hecho incontestable de la fagocitosis no podria ser explicado si
no reposaba sobre el conocimiento de propiedades especiales de las celdi-
llas y estas explicaciones las ha venido 4 dar la Quimiotaxia.

Para hacer estos estudios se han tomado por modelo las investigacio-
nes de Massarty Bordet. *

El método que siguieron es el siguiente: se toman pequenos tubos ca-
pilares; se llenan de la solucién de la substancia por estudiar (cultivos
virulentos, liguidos de cultivo filtrados, soluciones diferentes), se cierran
% 1a lampara por una do sus extremidades y se introducen en los tejidos
animales en donde haya leucocitos (cavidades linfaticas de una rana, te-
jido celular de un conejo). . . . después de algunas horas se extraen y se
examinan al microscopio. ;

Si un tubo es llenado como queda dicho, de cultivo de Stafylococus’
PYoOgenus aureus, introducido en el peritoneo de una rana y dejado por 24.
horas, y después de ese tiempo se le extrae, al observarlo se verd una gran
cantidad de leucteitos. o

El liquido nutritivo en que se cultivan las bacterias, no atrae ningtin
leucéeito si se le coloea en idénticas circunstancias, si estd puro; de don-
de se deduce: que en este caso, los leucdeitos poseen la quimiotaxia posi-
tiva respecto do las bacterias 6 de los productos solubles que elaboran.

En numerosas experiencias, se ha demostrado: que los cultivos este-
rilizados, es decir, sin microbios vivosy conteniendo sélo la sustancia qui-
mica soluble elaborada por ellos, efectdan también la atraccién de los leu-
cbeitos. '

1 Diario de la Sociedad Real de Ciencias médicas y naturales de Bruselas 1890; y Anales del
Instituto Pasteur, 1890. )
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Esta sensibilidad de los leucécitos, es paralizada por el cloroformo y
por el cloral y los leucécitos de una rana, no son atraidos por el virus car-
bonoso, que es el hecho normal, si se le ha sujetado 4 la accién de estos
anestésicos.

De lo anterior se deduce: que losfeucéeitos, lo mismo que los orga-
nismos vegetales inferiores poseen las propiedades quimiotéxicas que tan
gran importancia tienen para demostrar, porqué Ja fagocitosis no se rea-
liza siempre y porqué se adquiere la inmunidad 6 se tiene naturalmente.

Ciertos estados de un mismo animal cambian por completo la aptitud
fagocitica. Basta recordar las memorables experiencias del sabio Pasteur
4 que he hecho alusién al principio de este trabajo. Si se inocula con vi-
rus carbonoso 4 una rana que esté & una temperatura inferior 4 20°c. los
leucéeitos envolveran 4 todas las bacterias y las destruirdn; mas si se ele-
vala temperatura 4 34° los fagocitos perderén su excitabilidad, no destrui-
rin 4 las bacteridias y estas invadirdn rdpidamente 4 todo el animal.

- De la misma manera, si 4 un pavo doméstico se le inocula el mismo
virus, el citofagismo se producirs enérgicamente; pero si se provoca el en-
friamiento del animal sumergiéndole las partes en agua helada, luego que
la temperatura se abate 4 30 6 32° estallaran los sintomas de infeccién
gorque los fagocitos no pueden Iuchar y el animal morirs.

Las sustancias que atraen mayor ntimero de micréfagos, son los cul-
tivos de microbios 6 los liquidos que contienen las sustancias elaboradas
por ellos, en tanto que otras soluciones 6 sustancias atraen muy pequefio
nfimero, .

A pesar de haber presenciado algunas experiencias en este sentido, en
el Instituto Pasteur quise repetir algunas para estudiar m4s detenidamen-
te el fenémeno. Con tal fin tomé tubos capilares de un centimetro y me-
dio de largo y de un milimetro y medio de didmetro y los llené de cultivos
de carbén y de streptococus pibgenus; ambos fueron introducidos con to-
das las precauciones de antisepcia en el tejido celular do 1a base de Ia ore-
ja de un conejo; extraidos después de 24 horas, contenian: el del carbén
muchos leucéeitos, el del streptococus un néimero mucho mé4s considerable.

Todos estos hechos pueden ser explicados por las dos admirables pro-
piedades de los leucéeitos: el citofagismo y la quimiotaxia, las cuales po-
drén esc]a.recer las m4s trascendentales cuestiones de patologfa como son:
la infecei6n, la inflamacién, la inmunidad frente 4 las enfermedades in-
fecclosas y otros muchos fenémenos atin oscuros.

México, Noviembre 29 de 1890.— A NGEL G-AVIRO TGLESIAS.



