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Las Primeras Aplicaciones del Suero Antitifoso
de Ruiz Castafeda y Zinsser

por el Dr. Everardo Landa (1)

Los sefiores doctores Ruiz Castafieda y Zinsser resolvieron que
las primeras aplicaciones de un suero contra el tifo exantematico
que estinm preparando, se efectuaran en Mcéxico. Dieron el mombre
de suero amtitifo al producto respectivo, y a fines de 1932 se diri-
gieron al Departamento de Salubridad Piblica solicitando su inter-
vencién en los experimentos clinicos del caso. Entonces el Dr. Gas-
ton Melo acerdd nombrar una comision para los estudios que habriam
de emprenderse y que quedd integrada por los sefiores Doctores
Erneste Cervera, Francisco de P. Miranda, Gerardo Varela, Luis
Gutiérrez Villegas y el subscrito, con el cardcter de Presidente. Des-
pués faeron agregados como auxiliares los practicantes de Medici-
na, seflores Enrique Viesca y Abascal.

(1) Leido en la sesién del 10 de enero de 1934.
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En el afio de 1933, a partir del mes de enero, Se"-l'ograr‘on velntic
cuatro observaciones Gnicamente, pues la {recuencia del tifo en el
Distrito Federal se ha reducido muchisimo, vy las cantidades de sue-
ro suministradas a la Comision no habrian bastado para mayor mnt:
mero de enfermos. La Comision regolveria sobre las dosis y perio-
dos de aplicacion de las invecciones, ¥y s6lo se recomendd por parte
de los autores, que dicho suero fuese aplicado al principio del pade-
cimiento, ya que 1os efectos sueroterapicos podrian estar en relacidn
con la oportunidad con gue el producto s¢ empleara, de acuerdo con
1a experiencia.

Mas tarde, con fecha 29 de noviembre del afio pasado, 1a Comi~
sién presento un breve informe preliminar sobre el uso que habia
hecho del suero enviado por los sefores Ruiz Castafieda y Zinsser:
informe que comprende veintiin historias clinicas, un resuen de
1as mismas, y 108 considerandos con 1as conclusiones relativas.

El objeto de esta comunicacion a la Academia Nacional de Me-
dicina es dar a conocer los hechos y presentar el resultado de tres
cbservaciones mas, que pudieron hacerse en diciembre ultimo. en
el Manicomio General, ¥ las cuales me pareccen de suma importan-
<ia. No puedo informar pormenorizadamente acerca de este asunto,
en virtud de que el sefior Enrique Viesca esta escribiendo su tesls
de examen profesional con {os datos relativos a los ensayos que hizo
1a Comision; de modo que publicar ampliamente nuestros estudios.
seria restar originalidad al trabajo de dicho practicante.

~ Del iniorme entregado en la Secretaria General del Departta-
mento de Qalubridad Pablica s6lo tomaré, por tanto, las conclusio-
nes, y en lo que atafie a los tres Gltimos enfermos, diré lo esencial.
Por otra parte, si personalmente me e decidido a presentar esta
nota en la Academia, es con la esperanza de obtener orientaciones
que nos gnien en los nuevos €asos que ocurraf, pues 1a Comisidn se-
guira en este afio aplicando el suero antitifo.

: "_NL"os asuntos concernientes al tifo exanteméticb estan afortuna-
damente resueltos bajo miiltiples aspectos por la Academia Nacional
de Medicina, como lo demuestra, cuando menos, 1a historia de los
concursos a que la misma ha convocado; lo que me dispensa de ex-
plicaciones que seguramente se tendrian por vulgares en esta docta
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Corporacion. Sin embargo, como palabras preliminares a las conclu-
siones del informe que el Departamento de Salubridad remitié a los
sefiores Ruiz Castafieda y Zinsser, debe tenerse presente que, en la
actualidad, el tifo es raro y en general benigno; por lo que seria
necesario multiplicar suficientemente las observaciones en favor
de un experimento delicado, como es el de una investigacidén tera-
péutica en una enfermedad tan engafiosa desde este punto de vista.

Las conclusiones a que me refiero son las siguientes:

“la —FEI] nimero de casos estudiados no es ain bastante para llegar
a una conclusion definitiva respecto a Ta accion del suero an-
titifo de Ruiz Castafieda y Zinsser,

“Za.—Iin los casos estudiados se notd, después de las inyecciones,
un cambio favorable del estado general, el pulso, la tempera-
tura, la diuresis y ¢l exantema. o

-

“3a.-—En algunos de los casos se registrd reduccion notable en la
duracion del padecimiento, en forma no habitual.

En ningtn caso se agravd el estado del enfermo,

“3a.—El suero antitifo parece actuar favorablemente, de un modo
general, sobre la evolucidon del tifo.”

I£l suero se empled en dosis de 10 ¥ 20 centimetros citbicos, en
icyveccion subcutdnea, diaria o terciada, hasta inyectar cantidades
variabies entre 50 y 150 centimetros cfibicos; pero como consecuen-
cia del analisis que la Comisidn practicd de las ohservaciones clinicas,
se acordd para lo sucesivo inyectar dosis mayores, de 50 centime-
tros cubicos, cada tercer dia ¢ cuando las necesidades lo requiriesen.

La pequefia estadistica de veintifin casos, comprende; lo.—Once
probablemente demostrativos de la accidn del suero; 2o0.—Dos du-
dosos; 3o.—Cuatro negativos; y 4o.—Cuatro de contraprueba (en
los que no se aplicaron las inyecciones de suero). Presento las gra-
ficas correspondientes de temperatura y pulso, que podrin servir
para formarse algiin criterio,

Y entro, por fin, en la consideracion de las tres titimas obser-
vaciones, que como antes dije, no aparecen en el informe. o
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Al comenzar el mes de diciembre del afio pasado se declaro un
brote de tifo en el Maniconio General de la Beneficencia Pdblica.
Fn total fueron cinco enfermos que, por los peculiares fendmenos
cEnicos que ofrecieron, demuestran la excesiva virulencia del germen
tifégeno que sobre ellos actud. Fué un brote de importacion cuyo
caso inicial, el de un extranjero, llegd en condiciones graves, y aun
crec no se hizo gon seguridad el diagnostico. Tras €l fué atacado un
enfermero del servicio, y en estas circunstancias fué requerida la Co-
vision. En un pabelléon de infectados estaban recluidos ya tres de-
mentes sospechosos de tifo, pues habian tenido calentura. Las con-
diciones del enfermero eran gravisimas: lo observé con sefiales ine-
quivocas de miocarditis, como al séptimo dia de la enfermedad. Asi,
pues, virulencia extrema. Era joven, robusto, presentaba un exante-
ma de aspecto purpurino, abundantisimo, y se nos dijo que en época
muy anterior tuvo ictericia intensa. Muri6 en la noche. Los tres pa-
cientes tratados presentaban sintomas graves. J.as observaciones
respectivas se resumen en seguida:

la—A. M.—-Hombre de 47 afios; pero que representaba como
55: con bronguitis cronica; asilado por perturbaciones mentales de
antiguo alcoholismo. Facies tifosa caracteristica y exantema profuso,
de intenso color, v de tal aspecto, que parecia el cuerpo de] enfer-
mo como salpicado de proposito con pintura; llegando la confluencia
de la erupcién hasta former en el torax verdaderas placas equimo-
ticas. Un tifo de forma excepcionalmente grave que di6 a pensar in-
mediatamente en su prondstico mortal. Orina con huellas de albi-
mina; reaccién de Weil-Felix con aglutinacion al 111240,

La primera vez que se le noté calentura fué el dia 4 de diciem-
bre; v el dia &, cuando empezaba a revelarse ¢l exantema, le fueron
inyectados debajo de la piel 50 c. c. de suero antitifo. La temperatu-
ra era de 389, v en la noche anteror habia tenido 40.3. Ei dia de la
inyeccién el termometro marcé por la noche 394, y al dia siguien-
te fué de 39.1 v 39.6. La segunda inyeccion, también de 50 c. c, le
fué aplicada el dia 10 cuando el termometro marcaba 39.4; en la no-
che descendit a 388, y al dia siguiente por Ja mafiana, baja hasta
36.4, para alcanzar en los dos dfas consecutivos un maximo de 382
y minimo de 37.2 el dfa 13, que fué cuando el enfermo sucumbid.
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Se ve lo siguiente: que en el cuarto dia del mal y primero de
las invecciones el termémetro ya no ascendio a mas de 39.4» no vol-
vio a subir a 40, v en el octavo dia sefiala un colapso seguido de
muerte a las cuarenta y ocho horas. La grafica, ademas, revela casi

perfecto paralelismo entre el pulso y la temperatura,

La muerte de este indviduo estaba prevista y ocurrié en el dé-
cimo dia de la infecciéon tifosa. El colapso, como puede verse en ia
grafica, se produjo veinticuatro horas mas o menos después de apli-
cada la segunda inyeccion de suero; pero existian otros factores de
prondstico grave: el pésime estado general de un enfermo con de-

mencia consecutiva a alcoholismo crdnico, la defectuosa funcidén de
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los rifiones y seguramente del higado, cuya area estaba disminuida,
la invasion del miocardio, ete. En la primera serie de investigaciones
no se observé fendmeno alguno que revelara accidén nociva del sugro
antitifo; bien que las dosis, como dije, no pasaron de 10 y 20 c. ¢
y en toda la serie solo una mujer padecié los accidentes anafilacti-
cos de la llamada enfermedad del suero. No creo, por consiguiente

que la muerte del enfermo se deba a la inyeccién de 50 c. ¢

2a—A. M. R—Hombre de 21 afios, con un sindrome de esgui-
zonoia con tendencia a esquizofrenia paranoide o a parafrenia fan-
tastica de Kraepelin, El padecimiento febril se inico el 4 de diciem-
bre. Se observaron epistaxis y exantema muy abundante. que salpi-
¢6 toda la superficie cutdnea, aun en la cara, ¥ formd confluencias
de subido color purpurino de matiz violado. El pronostico, grave:

la facies revelaba intensa infeccion.

Fl dia 8 por la mafiana, con temperatura de 39.5, se aplicd una
inveccion de suero antitifo de 50 ¢. c., subcutdnea. La temperatura
zlcanzé 30.3 por la noche, 403 en la maafina del siguiente dia, 38.5
en la noche del mismo, y 39.1 y 389 2l dia siguiente. Veinticuatro
hovas después, teniendo el enfermo 386 y presentando alivio genc-
ral de sus sintomas, se aplico la segunda inyeccién subcutivea de
penas a 37.6 por la noche sin acei-

50 c. ¢. El termémetro subid a
2 386 en la mafiana siguients, a

Jentes depresivos en el paciente,
474 en la noche, y desde entonces —octavo dia del padecimiento—

sué descendiendo por lisis hasta la normal.

Respecto del pulso, nitase clara separacion entre las curvas a
partir del octavo dia; de tal manera que normalizandose la tempera-
cura, las pulsaciones llegan a 120, y aun siendo normal fa linex (ér-

mica. la del pulso oscila al derredor de 90.
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En este caso se ve lo sigulente: temperatura de 40 durants ios
tres primeros dias; descenso a 39.6 en la noche del dia en quz se
4plicd la primera inyeccion; es decir, al cuarto dia del mal y cngti-
do el exantema comenzaba a florecer; habiende . llegado el desrer—
$0 a tal grado, después de la segunda inyeccidon, —aplicada al sépti-
mo dia-——que desde esta fecha continud en rapide descenso, con ex-
cepcion de una alza a 38.1 al undécimo dfa. El exantema habfa seii-
do brotando aun ya en lisis la temperatura, hasta como por el octavo
dia, ¥ luego permanecio estacionaric palideciendo un poco.

Puede pensarse que el suero obrd activamente sobre Iz termpe—
ratura, aunque la infeccién continud manifestindose sobre el cora-
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£6n (taquicardia) y en la erupcién cutinea. Tal vez se trate <le un
suero de predominante accién antitdxica. Si se estmdia cuidadosa-
mente la grifica se verd como, todavia a los dieciséis dias del oc-
mienzo, el termometro sefialo 37, cual si la infeccion, reopaociende
su ciclo natural, no hubiere concluido, a pesar de la smeroterapia.
De todos modos, en este caso, el alivio fué notable desde el séptimp
dia, lo cual es hecho nada comun en la observacion dimica de los 1i-
fosos. Por otra’'parte, es facil dividir el periodo febril em dos fases:
ana desde el 4 al 8 de diciembre, en que la linea febril corresponde
a lo habitual, y la otra, de franco descenso en lisis, a coatar desde
el dia 9, y hasta el 19, cuando todo rastro {ebril habia desaparecido.
£n casos tratados por medios comunes de la terapéutica simkomati-
ca del tifo no se observa lo mismo: ya saberios que los desrensos
de la calentura empiezan en el segundo septenario, y Ia Binea Tebril
presenta un fastigium caracteristico. En esta observacién y «n la
giguiente, como vamos a ver, este fastigium quedé tramslornmade

rompletamente.

32—1. O—Hombre como de 40 afios; con demencm precoz
nebefriénica; facies tifosa clasica, de aspecto grave; exariemn «(dis-
creto pero de color subido y sin alcanzar el matiz gue presento en
fos otros enfermos; huellas de albimina wurinaria, ciimdres granu-
{osos ¥ plocitos; cloruros disminuidos y urea auvmentada; reaccion
de Weil-Felix con aglutacion al 120, Pronéstico grave.

¥l dia & de diciembre, teniendo ¢l paciente 37.7 de temperatura,
se le aplicd la primera inyeccion subcutanea de 50 c. . de suero an-
titifo. Temperatura nocturna, 39.3; al dia signiente 394 y 401; .38
y 388 al otro dia, en que se aplicod la segunda inyeccion, de la mis-
ma dosis. Las temperaturas anotadas al siguiente dia Tueren de 38.7
y de 39. Luego vinieron francos descensos hasta la vegularizacion
completa, a partir del séptimo dia. También, como en el caso ante-
rior, las lineas de temperatura v pulso se separan desde el séptimo
dia, en tal forma gue, mientras el termometro sefialaba «ifras nor-
wmales, oscilaba al rededor de 90, como puede verse en Ia grafica

sespectiva.
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Tin suma: un caso de tifo grave con duracion febril de siete a
ocho dias. Se ve en la grafica que la temperatura ya es normal des-
de el octavo dia, ¥ que \inicamente en el décitno subid a 37.2; y por
otra parte, que todavia por los dias undécimo y duodécimo et pulso
pasaba de 90; es decir, algo semejante a lo del caso anterior, aunque
con la diferencia de que en éste, la temperatura bajé mdés rapidamen-
te. En concordancia con estos fendmencs se notd alivie del estado
general.

LEstos son los hechos que deseaba relatar con el animo de cono-
cer la autorizada opinién de los sefiores académicos, Por mucho op-
timismo que me guiara en las consideraciones anteriores, creo que
no es comun observar descensos febriles tan prematuros ni en la
forma ¥ demds circunstancias sefialadas, ni alivio de los sintomas en
casos graves, como acontecid en los dos enfermos que sanaron y en
otros de la primera serie que juzgd la Comision,

Si tales hechos aparecen elocuentes vy harto prometedores en
favor de la sueroterapia y concretamente del suero antitifo de los se-
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fores Ruiz Castafieda y Zinsser, €s porque se tuvo la ocasion de sor-
prender la invasion del mal casi en sus primeros momentos. Las i
chas que se han sefialado en las historias correspondientes como ini-
cio de la calentura, son datos de conmemorativo indirecto, y aun su-
poniendo que no se hubiera notado la temperatura febril sino uno o
dos dias despucs del comienzo, hecho admisible, ya que cuando apli-
camos la primera inyeccién se veian algunas petequias, esto querria
decir que los ‘enfermos fueron invectados al quinto dia pocg mas o
menos, ¥y en tal caso tendrizmos gue computar una duracién maxi-
ma del estado febril como de echo dias o nueve; lo que, en mi con-
cepto, es digno de tomarse en consideracion. Pero, ademas, las gra-
ficas demmestran un notable y nada vulgar cambio en la linea tér-
mica. en la cual, segtin dije antes, se puede dividir el periodo febril
en dos fases, separadas por un descenso rapido, que sefiala un ver
dadero contraste, como en una crisis.

Fs sabido que, tratindose de la terapéutica del tifo exantemni
tico, los observadores han vista fallidas muchas de sus esperanzas.
Terrés, experto como pocos €n el conocimiento de esta enfermedad,
varias veces me dijo su opinion, siempre por todos confirmada, de
que sinnamero de pacientes sanan sin una verdadera terapéutica, ni
siquiera sintomatica, y que comparando graficas en diversas circuns-
tancias respecto de tratamiento, suelen verse casos comparables por
sus resultados. Potr ejemplo, si se observa la grafica del caso num.
8, de contraprueba, un caso muy benigno de tifo, podrd notarse el
franco descenso de la linea térmica, a partir del sexto dia, en lisis
hasta la normal con ligera interrupcion de una noche, en el décimo
quinto dia.

Afadiré que, aparte del suero, se aplicaron inyecciones de acei-
te alcanforado y se ordenaron alguna dosis de adrenalina per ore.
También, antes de la intervencion de la Comisién, en el Manicomio
se habfan prescripto inyecciones intravenosas de septicemina.

Presento estas obsetrvaciones como un paso mAis en el terreno de
la experimentacidn, con fundadas esperanzas de que en esta
vez no suframos la vana ilusion del espejismo terapéutico. Si hubié-
semos alcanzado un triunfo, agregarfamos un lauro mas en houor de
los investigadores mexicanos ¥ de los que en Mcéxico vienen persi-
guiendo el dominio de nuestro legendario tifo o tabardillo.



