INTRADERMO-REACCION UTIL EN EL PALUDISMO ki

- Intradermo-reaccién que puede ser iitil en el diagnéstico
del paludismo *

Por ei Dr, GALO SOBERON Y PARRA
Académico de numero

Ha sido una constante preocupacién para los clinicos, el no
contar con métodos de laboratorio que sean sericillog y dignos de
confianza para diagnosticar el paludismo en los casos en que no
se encuentran parasitos en la sangre periférica, pues los proce-
dimientos actuales no siempre dan resultados precisog ni estan al
alcance del médico practico y requieren el empleo de aparatos de
laboratorio a veces complicados y costosos,

De ahi que desde hace varios afios vengamos haciendo esfuer-
zos para obtener algin método que sea mas gsimple que los que
estdn en uso hoy en dia.

En el trabajo reglamentario leido en esta Academia el 26 de
mayo de 1941 hablaba yo de los fenémenos originados por la in-
yveccién intradérmica de glébulos de polle intensamente parasitado
con el P. gallinaceum, previamente lavados.

Estos glébulos as{ inyectados, producian en los individuos
sanos uha reaccién congestiva local que se iniciaba entre lag 5
v 8 horas y se hacia mas intensa a las 24 horas. En cambio, en
los enfermos de paludismo no apareecia casi nunca esta reaccién.

Encaminamog entonces nuestros pasos al estudio de este fe-
némenc pars- hacer una estadistica que ‘nos permitiera obtener
conclusiones precisas. '

Desggraciadamente, después de numerosas observaciones nota-
mos que, ya sea porque la suspensién globular se infectara con re-
lativa frecuencia, o bien, porque algunos enfermos tuvieran cier-
ta sensibilidad a las proteinas contenidas en los glébulos de pollo,
la reaccién congestiva (a veeces francamente inflamatorial se
presentaba aun en los enfermos palidicos, comprobados tanto

(*) Trabajo reglamentario, leido en la sesion del 16 de febrero de 1944

Por resclucién expresa de la Academia se publica desde luego sin esperar
el turno fijado por el Reglamento.
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desde el punte de vista clinico como parasitoscépico, lo cual hacia
que los resultados fueran muy inciertos.

Cambiamos pues la técnica para la obtencién del antigeno; con
miras a purificarlo y a emplear, hasta donde sea posible, sola-
mente las substancias eontenidas en las células parasitarias,

En la actualidad lo preparamos en la siguiente forma:

1lo—Con una jeringa estéril que contenga una solucién de
citrato de sodio ad 5%, en la proporcién de dog décimas de c.c. por
cada c.c. de sangre que se desee obtener, se sangra directamente
del corazén un pollo intensamente parasitado (con un 90% de pa-
rasitog 0. mas).

20.—Obtenida asi la sangre, por cada c.c. se le agregan 5 c.c.
de solucién de citrato de sodic al 5% o preferentemente solucién
salina al 2 /1000 acidulada con acido acético al 1%, dejandola de
media a una hora para lograr la hemolisis.

80.—Después de hemolizar los glébulos rojos, se centrifuga
la mezcla; se decanta, tirando el liquido que sobrenada, conser-
vando G(nicamente el depésito del centrifugado que estd consti-
tuido por: parasitos, nucleos celulares y leucocitos.

40.—F] sedimento se lava con una solucién de citrato de so-
dio al 5% hasta obtener una reaccidn neutra, -

50.—Se centrifuga 'y decanta, tirando el liquido que sobre-
nada.

60.—El sedimento obtenido se mezela con polvo estéril de vi-
drio, en un mortero de porcelana también estéril, moliéndolo has-
ta destruirlo completamente. En seguida, se agregan, por cada
centimetro cibico de sangre total que se obtuvo en un principio,
2 c.c. de solucién de merthiolato al 1 x 10,000.

To.—La mezcla obtenida se centrifuga a 100 revoluciones du-
rante un minuto; después se decanta quedando en el sedimento
el polvo de vidrio.

80.—E] liquido obtenido por la anterior decantacién se cen-
trifuga durante 4¢ minutos a 1,600 revaluciones o més, con objeto
de lograr que la melanina sea excluida en forma de sedimento.

90.—El liguido que se obtiene se envasa cuidadosamente en
frascos estériles con tapén de goma perforable.
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100.—Antes de empleario en las dermo-reacciones se hacen
las pruebas necesariag para comprobar su esterilidad.

Con el antigeno asi obtenido observamos que, no obstante que
la reaccién es menos intensa que con los glébulos de pollo parasita-
dos, aparece mas rapidamente y alcanza su maximum a las 10 6 12
horas de ser inyectado.

La técnica de su aplicacién es la siguiente:

Con una jeringsa estéril de Barthelemy se toma 1/10 c.c. de
antigeno y se inyecta en la cara anterior, tercio medio del ante-
brazo, después de haber desinfectado dicha regién con un trozo
de algoddén empapado en aleohol, debiendo ser estrictamente depo-
sitada dicha cantidad de antigeno en la dermis, procurando que
quede formande una pequeiia papulita.

A los pocos minutos (de 10 a 15) suele aparecer, tanto
en log sujetos saznog como en los enfermos, una zona rojiza con-
gestiva, que rodea la papulita formada.

Esta congestién es fugaz, pues al cabo de media hora, mas
o menos, desaparece. '

La reaccién verdadera se inicia aproximadamente a las tres
horas de verificada la aplicacién del antigeno, manifestandose al
principio por un enrojecimiento persistente en el sitio de la in-
veccidn. Al cabo de algin tiempo (variable segin el sujeto) va
haciéndose cada vez mas amplia e intensa, hasta alcanzar un
didmetro de uno a unoe y medio centimetros, llegando a su ma-
ximum entre las 9 y lag 12 horas, tiempo en el cual comienza a
decrecer su intensidad, para desaparecer generalmente a las 24
horas o mas. Hay veces en que la reaccién es muy discreta y
se manifiesta solamente por una zona rojiza apenag perceptible.
Por lo tanto, deben tomarse como no palddicos todos los casos
en que se presente un enrojecimiento en el sitio de la inyeccién,
por pequeiio que sea, pues en los palidicos no aparece ninguna
zona congestiva al cabo del tiempo sefialado.

Como se ve, la reaccién congestiva que puede considerarse
como reaccién positiva, aparece en los no palidicos, en tanto que,
en log palidicos, no existe. De ahi que se preste a confusién ai
hablar de reaccién positiva y reaccién negativa. Por lo tanto
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~.hemos optade por llamar a la primera, H.mmoﬁch “no .palidica®” y
reaccion “palidica”. a la segunda,

" . Lag principales causas. de errvor de Hmm oc&mm hay @:m cui-
darse son dos: .

la.—Si al Ewdoﬁmw el msﬂmgo g% m_mzum Emmoﬁob mﬁwam-
ce una zoha rojiza aun en los palddicos. Sin mwb_om,wmo puede
verse gue esta zona mas que nomm,mmﬁqm es EmmEmHoEm

2a.—La otra causa de error es oﬁmmsmmm wow el Wmowo de que
la mw:omﬁoz del mﬁﬂmgo se Haga profundaniente ¥ foen la der-
mis. En estas oob&ﬁoﬁmm wm Hmmoﬁoa @:mmm mmw @hs%om .EE
en los individuos sanos, o

Sin creer que el problema esté totalmente resuelto, notamos
Jue con el nuevo antigeno s¢ rp dado un gran paso en lo que se
refiere a la precisién de la prueba. Lo hemos veénido empleando
en sEBmN.oEEEOm casos, con MOm wmmzzm%m que mmmcmmm enuncia-
remos,

;Cual es el mecanismio intimo’ de la reaccién?

No pretendemos explicarlo ahora, pero es indudable que tiene
su origen en algin cambio humoral originado por la presencia en
el hombre de parasitos del UmEEmEov lo cual se-demuestra con los
nechos siguientes: o

I.—Cambios que se c_umqumb en _m _.mmeﬁob mm los _F&imn@m
sanos al hacerse :palidicos.—FEn . el Manicomio de la Castafieds,
seleccionamos a un grupoe de -6 enfermos neurosifiliticos que-iban
a ser tratados por malaricterapia..

Antes de- ser inoculados se les inyectd el m,sﬁmmwo y se. og:-
vo en todos la reaceién “no paladica™ Se les inoculd después san-
gre de palidicos parasitados .con P, vivax y diariamente se repi-
ti6 la prueba en cada uho de ellos. Durante todo el periodo de
incubaeién se mantuvo. la reaecion “no palddica”, para hacerse
“palidica” casi en todos el mismo dia en que aparecieron los pa-
risitos-en la sangre ﬁmﬁmmﬁom ¥ log fenémenos febriles omﬂmo&m-
risticos del padecimiento (1).. : : .

. En el enfermo nimero.3 en que. ?mnmmo la ﬁmu.mmnmeos no
.wc_.oo ninglin cambio. en la mencionada reaccion, es mmﬁﬁ .o,ouﬁwco

A.C. mb el nmmo niimero w mumﬂ.mﬁmﬁou los um,wmmnom in &m mwwmm ¥ ms
el numero 6 un dia mmmuzmm de gue la reaccién se hizo “paladica”, .
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\

siendo “no palidica”. Esto demuestra la modificacién humoral

a que antes nos referimos, pues en un mismo individuo y en unos

cuantos dias la reaccién cambia en el momento de aparecer la
parasitosis en la sangre.

Il.—Variaciones en la reaccién en Tos 1nd1v1duos enfermos
después de. ser fratados.—Las experiencias antes relatadas mnos
muestran las modificaciones que sufre la reaccién en el individuo
sano cuando se hace paltdico. Nos faltaba conocer el cambio
que ge opera en el enfermo palidico cuando ha curado.

Esto nos ha sido facil observarlo a través de numerosos ca-
cos tratados con todo cuidade. En ellos hemos notado que, des-
pués de un tiempo més o menos large de administrarles los me-
dicamentos antipaltddicos, la reaccién tiende s ser “no palidica”,
Notamos ademas este hecho interesante: si los enfermos abando-
nan el tratamiento antes de que la reaccibn sea ‘“no palidica”,
presentan al poeo tiempo recidivas, aun cuande clinicamente pa-
rezcan curados. En cambio no e presentan estas recidivas si
la reaccién se ha hecho “no palddica”.

Estas experiencias nos hacen pensar en que la prueba pueds
utilizarse como control del tratamiento, ya que en la actualidad
ng existe ningin medio que indique si el enfermo esta totalmen-
te curado.

La intradermo-reaccion en los enfermos de paludismo..._He-
mos tenido oportunidad de observar el nuevo antigeno en 242 ca-
sos de paludismo comprobado, tanto clinica como paramtoléglc&
mente con los resultados giguientes:

Reac. Pal.  Reac, nopal. % R. P.

P, ovivax. . ., .......... 215 201 14 - 93.48
P. falciparum. . . ..... 25 24 1 96.00
P. malariae. . . ....... 2 2 4 100.00
242 227 15 %93.80

Como se ve, en un 93.80% de los casos se obtuvo en ellos la
reaccién palidica en los enfermos en que se encuentran parasxtos
en la sangre.

Necesitdbamos saber su valor en los casos crénicos y en los
agudos incompletamente curados en que ho se encuentran “estos
parisitos en el examen hematoldgico.
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Para ello hemos recurrido a compararla con la reaccién de
Henry, que es considerada como el medio de laboratorio que da
resultadog méds aproximados en estos casos.

Este estudio comparativo ha venido siendo hecho en el labo-
ratorio del Dr. Alfonso Castrején, eon antigenos proporcionados
por el mismo Henry y apreciando la floculacién por medio del fo-
témetro.

No quiero anticipar los resultados obtenidos, los cuales se-
ran motivo de otro trabajo, pues las estadisticas aun son muy re-
ducidas, pero desde luego podemos decir que se ha observado que
ambas reacciones coinciden, por lo menos en un 75% de los casos.

La intradermo-reaccion en diferentes enfermedades.—Con-
signamos en seguida los resultados obtenidos en 837 casos de di-
ferentes enfermedades en los cuales fué practicada la intradermo-
rreaccién. Gran parte de estos estudios fueron hechos en el Hos-
pital General, gracias a la bondadosa ayuda que se obtuvo del Dr.
Clemente Carrillo y de otros médicos jefes de Pabellones,

Rasccitn  gaiceisn Anteceden-%zfiges'
Totai no pald- ; tes palli-

dica paltdica dicos 11%5,’:5

Tuberculosie pulmonar. . . ....... 257 208 49 43 8
Lupus tuberculoso. . . . ......... [ 6 . 0 0 0
Epididimitis fimica, . . ........... 2 2 0 0 0
Tuberculosis renal. . . ........... 2 1 1 1 0
Mal de Pott. . . ... it 4 4 0 0 [i]
Fiebre de Malta. . . ............. b 5 1] @ [
Tif0. » & . e e i 14 12 2 2 0
Fiebres tifoideas y paratifoideas. 12 10 2 2 0
Colecistitis. . . ........ .. .. ... 3 3 f 0 0
SIS, . . v e e 13 13 0 0 0
Orquitis aguda. . . .............. 3 3 0 0 1]
VArmela. . . crvievcniicie s 3 3 0 0 0
Amibiasis, . .. oo o 18 18 0 0 0
Absceso hepatico. . . ..... ... ... 2 2 0 0 0
Leishmaniasis. . . ............... 1 1 0 0 6
Osteomielitis. . . ... .. o 1 1 ¢ 0 0
"Actinomicosis ¥ micetemas. . ..., 3 3 0 0 0
Perftonitis. . . . ... .. ... . o 2 2 0 0 ]
Impétigo. . . . ... .o ¢ 4 0 0 0
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Reaceibn Reaceiém Antfzr\edanw‘%ﬂ:’;x‘
Total !l(()ii[:‘t;hi‘ palidica teéilgg;u- 1]:;:1}&_5
Ahscesos de diferentes localiza-

clones ... .............. e 6 6 0 (] 1]
Antrax, . . ... o, 1 1 0 0 0
Reumatismo articular agudo. . ... 3 3 0 1] 0
Erisipela, . . . ... ... ... ... . ..., 1 1 0 0 0
Orejones. . . ... ........... ... .. 2 2 0 1] [{]
Pleuresfas diversas .............. 31 27 4 4 0
Pelagra. . . . ... ... ... ... 3 3 1} (] 0
Avitaminosis. . . ................. 4 4 0 0 0
Apendicitis agudas y crénicas. ... 20 16 4 2 2
Anexitls. , . ... i 4 4 0 0 0
Cédncer de diferentes localizacio-

BEB. © v v et 129 98 31 11 20
Gangrena, . . ................ . 13 12 1 i} 1
Nicolas ¥ Favre, . . .............. 6 6 U] 0 0
Diabetes. . . ........ ........ ... 5 51 0 0 0
Bocio. ., ... o 4 i] 0 0
Cataratas. . . ......... .......... 20 19 1 0 1
Cirresis hepédtica. . ............. 2 2 0 ] 0
Arteritis y flebitds, . . ........... 3 3 0 ¢ 0
Adenoma prostitico. . . ... 3 3 0 0 0

Otros padecimientos broncepulmo-

nares  (bronquitis, enfisema,

ete), . L e 12 12 0 0 0
Otros padecimientos cardiovascu-

lares (lesiones valvulares, in-

suficiencia cardiaca, etc.). . ... 18 16 2 2 0
Otrog padecimientos de la piel
(sarna, prarigos, etc.). ....... 23 21 2 1] 2

Otros pad.cimentos del aparato gé-
nitovrinarie (litiasis vesical,
varicocele, hidrocele, ete.). . .. G4 73 21 10 11

Otros padecimientos quirdrgicos
(hernias, fibromas prolapsos .
uterinos, etc,). . ............. 75 68 ki

2]
rh

TOTAL...... 837 716 127 81 46
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Por los datos anteriormente expuestos se ve que la intradermo-
rreaccién fué “palidica” en 127 de los 837 casos de enfermedades
distintas del paludismo en que se practicé, o sea en 15.17% de ellos.

Sin embargo, de estos enfermos 81 tenian antecedentes pali-
dicos, por lo cual solamente en 46, es decir en el 5.61% de ellos,
no se obtuvieron los resultados esperados, )

Es curioso notar que fué en el ¢ancer donde la reaccién se
mostré mas incierta, pues de 129 casos estdiados, fué “paltdica”
en 31. De éstos solamente 11 tenian antecedentes paltdicos, no
asi los otros 20, lo cual indica que en un 15.50% no se obtuvieron
resultados satisfactorios:

Nos proponemog seguir investigando estos hechos, pues pen-
samos que en gran parte se deben a gue aun hay muchos defectos
en la técnica de la reaccién. Creemos poder mejorarla hacién-
dola més rapida en su aparicién y mas ostensible en su lectura, ya
que ahora tropezamos con la dificultad de que en algunas oca-
sioneg es tan discreta, sobre todo cuando se trata de palidicos
antiguos, que resulta dificil de apreciarse, especialmente si la lec-
tura se hace con luz artificial.

Conclusiones

la—La intradermo-reaccién a que nos venimos refiriendo
parece ser 1til en el diagnéstico del paludismo. Estudios poste-
riores demostraran su verdadero valor. '

2a.—La téenica empleada no es aun perfecta, pero si sus-
ceptible de mejorarse.

3a.—Si logramos conseguir su perfeccionamiento tendremos
un medio de inapreciable valor:

I—Para el diagné6stico del paludismo especialmente en los
casos en que no se encuentran parasitos en la sangre perifériea.

II.—Pars auxiliar a los médicos que viven en lugareg apar-
tados y no cuentan con laborztorio.

III_.-Para control de] tratamiento.
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IV.—Para las grandes encuestas en las cuales puede ger un
gubstituto ventajoso de los procedimientos actuales.

S6lo me resta hacer patente mi agradecimiento para el sefior
doctor Maximiliano Ruiz Castafieda, por sus interesantes suges-
tiones y para todo el personal técnico del Laboratoric de la Ofi-
cina de la Campafia contra el Paludismo, dependiente de la Diree-
cién de Epidemiologia de la Secretaria de Salubridad y Asisten-
cia, por la entusiasta colaboracién que ha prestado para la rea-
lizacion de estos trabajos.



