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Una discusién sobre los conocimientos generales de la inmunologia y
de la epidemiologia de las viresis necesitaria, para ser completa, una expo-
sicién muy prolongada de datos; es nuestro propésito, en el presente tra-
bajo, revisar en una forma sintética los conocimicntos y enfocarlos hacia
algunos puntos de interés préctico.

En los Gliimos afios se ha desarrollado un interés creciente hacia la viro-
logia; interés que se manifiesta por la existencia, en casi todos los paises,
de laboratorios de virus en los que se producen vacunas contra enfermeda-
des como la rabia, la fiebre amarilla o la fiebre aftosa, se vigila la apari-
cién de enfermedades epidémicas como la influenza, se diagnostican enfer-
medades como la parotiditis epidémica, las encefalitis, el linfogranuloma ve-
néreo o, por fin, en los que se investigan enfermedades desconecidas o se
estudian las caracteristicas fisicas, quimicas y biolégicas de los virus y los
modos de atacarlos. _

A modo de introduccién diremos que, a medida que los métodos y téc-
nicas de investigacién progresan, se comprende que las reacciones entre el
virus y el huésped, en general, son de igual indole que aquellas que ocurren
en el resto de las enfermedades infecciosas y parasitarias.

INMUNIDAD.

Fl estudio de enfermedades como la viruela originé la idea de que una
de las caracteristicas de las virosis era la de conferir una inmunidad activa
por toda la vida; sin embargo, el descubrimiento posterior de que los virus
eran el agente etiolégico de otras enfermedades cuya inmunidad es corta,
hizo cambiar ésta opinién, y desde este punto de vista, en el momento actual,
podemos clasificar a las enfermedades producidas por virus en tres catego-
rias: 1) enfermedades en las cuales se presenta una inmunidad tan fugaz
que paréce no existir; 2) las que originan una inmunidad transitoria; vy
3} las que producen una inmunidad duradcra.
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Entre las primeras, o de inmunidad de muy corta duracién, tenemos al
catarro comun, al herpes simple y a la influenza. En el caso del herpes, las
recidivas son tan frecuentes y estin determinadas por un nfimero tan gran-
de de lactores, que es dificil pensar que exista resistencia alguna a conse-
cuencia de la infeccién. Factores como la exposicién extremada al sol, el
contacto con aire seco, la menstruacidn, la ingestién de ciertos alimentos,
la ficbre natural o artificial, indefectiblemente producen una recidiva en
ciertos enfermos. Es curioso el que, a pesar de esta falta de resistencia, en
el herpes simple se encuentran anticuerpos humorales tanto neutralizantes
coma fijadores del complemento. Cabe pensar que tal vez la inmunidad
tisular es, en cste caso, la de mayor impertancia y que se limita Gnica-
mente a las células afectadas, sin que éstas pasen tal resistencia a las célu-
las hijas, las cuales serian susceptibles al virus,

Al menos en infecciones como el catarro comim o la influenza, esta
falta de inmunidad se podria explicar diciendo que estos virus no se adap-
tan o se establccen en el organismo afectado y son finalmente eliminados
por el huésped. Ambas infecciones se caracterizan porque afectan la capa
superficial del arhol respiratorio, y se encuentra, en el caso de la influenza,
con que el virus produce una destruccién completa del epitelio. Mientras
la regeneracién de este tejido no se lleve a cabo, el organismo queda resis-
tente a otra infeccién por el mismo virus a causa de una inmunidad tisular
o humoral. Sin embargo, sc hace notar que, cuando el epitelio esta en este
proceso de regeneracién, se encuentra también resistente inespecificamente
a la accién de agentes fisicos y quimicos que normalmente le afcctarian,

Es necesario sefialar la posibilidad de que en el herpes, por ejemplo,
las frecuentes recidivas pueden deberse a tipos o variantes que difieren del
virus infectante (Buddingh et al, 1953) y que, por lo tanto, la inmunidad
que se pudiese desarrollar para un virus no serviria para las variantes del
mismo virus. Aunque csto no ha sido demostrade en el herpes, si cabe men-
cienar que recientcmente Womack v Hunt (1954} comunicaron claras di-
ferencias antigénicas entre varias cepas de virus de herpes estudiadas. Fn
poliomielitis se ha sefialado, 2l menos experimentalmente en monos, que es
Posible la reinfeccién por tipos diferentes de virus,

En el otro extremo, tenemos el grupo de virosis que confieren una in-
munidad duradera y entre ellas se encuentran la fiebre amarilla, la viruela,
la poliomielitis, ¢] sarampidn, la parotiditis. .. Se han comunicado, sin em-
bargo, segundos ataques de estas enfermedades, pero no se sabe si tales
ataques fueron producidos por variantes antigénicas.

En estas enfermedades, o sean las de inmunidad duradera, la infeccién
se caracteriza por una reaccién inmunitaria que se acompafia por un aumen-
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to de anticuerpos humorales, No se puede decir que exista una correlacion
perfecta entre la resistencia a la reinfeccién y la concentracién de estas
substancias, pero en términos generales Ja resistencia se acompafia de una
alta concentracién de anticuerpos. Es dificil conocer con exactitud el nivel
de anticuerpos que se acompafia de inmunidad para una infeccién deter-
minada, asi como que exista un titulo minimo de anticuerpos en el suero

Fig. 1.
APARICION DE ANTICUERPOS FIJADORES DEL COMFLEMENTO BN 12 ENFERMOS

DE UNA INFECCGION MERPETICA PRIMARIA
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que realmente confiera proteccién. Si bien es cierto que en los animales se
han efectuado experiencias que permitan conocer este nivel de anticuerpos
que protege contra una infeccién experimental, no se puede inferir que

estos datos sean validos para el hombre, puesto que las susceptibilidades a
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la infeccién pueden ser diferentes en el hombre y en el animal y porque,
ademis, la desis infecciosa con que el hombre ge enfrenta en la naturaleza
es obviamente incontrolable, Es muy probable, ademas, que la inmunidad
tisular sea, en fltima instancia, la verdadera responsable de la resistencia
adquirida después de una infeccién. Sin embargo, en el sarampién, la polio-
mielitis v otras virosis, se ha observado que una pequeiia cantidad de glo-
bulina gamma inmune es suficiente para proteger contra estas enfermedades.

Una consccuencia de la infeccién por clertas virus es la aparicién de
anticuerpos poce tiempo después de que el virus penetra al individuo sus-
ceptible. Estos anticuerpos pucden scr neutralizantes, protectores, {ijadores
del complemento e inhibidores de hemaglutininas.

Fig. 2.

APARICION Y PERSISTENCIA DE ANTIGUERPOS F1JADORES DEL COMPLEMENTO
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APARICION DE LOS ANTICUERPOS.

Deseamos hacer notar que una parte de esta disertacién se hara to-
mando como ejemple las infecciones por virus de herpes simple, ya que uno
de nosetros ha logrado obtencr una amplia informacidon experimental scbre
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Fig. 3.
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esta virosis. En general, estos datos son aplicables a la mayor parie de Jas
virosis. Una ilustracién sobre la aparicién de los anticuerpos en las virosis
nos la da la grafica nim. 1, tomada del trabajo de Sosa-Martinez v Len-
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nette (1954} sobre infecciones por el virus de hetpes simple. Se puede
observar el aumento de los titulos en relacién al tiempo después del prin-
cipio de la enfermedad, al grado que para el 12? dia todos los enfermos
tenian marcado aumento en los titulos. En otro grupo de enfermos se estu-
di6, ademads, la persistencia de los anticuerpos (grafica niim. 2). Se puede
observar que los titulos persistieron por un periodo minimo de un afio.

Dato importante es el de que los anticuerpos neutralizantes aparecen
mas pronto. que los fijadores del complemento a partir del principio de la
enfermedad y alcanzan titulos que se semejan mucho a los de la convales-
cencia, mientras que los anticuerpos fijadores del complemento lo hacen mas
lentamente y se puede apreciar un claro incremento de los titulos entre la
fase aguda y la de convalescencia. Si recordamos que el diagnéstico sero-
légico estriba fundamentalmente en la comparacién de los titules, se puede
indicar que, para fines de diagnéstico, la reaccién de fijacién del comple-
mento es mas conveniente, dado que con mucha frecuencia es dificil tomar
la primera muestra de sangre cn los primeros dias de la enfermedad. Este
fenémeno de la muy temprana aparicién de los anticuerpos neutralizantes
también habia sido observado en la parotiditis (Henle et af, 1948) y en
las encefalitis {Meiklejohn et al, 1949),

También se estudiaron los titulos comparatives de anticuerpos entre
infecciones primarias e infecciones recurrentes de herpes simple en relacién
con un grupo de individuos normales (grifica nam, 3). Como se puede
ver, los tres grupos presentan titulos sensiblemente iguales. Se demuestra
asi que con una sola muestra de sangre, por ejemplo, del perfodo de con-
valescencia, es muy dificil establecer el diagnéstico de una’ primoinfeccién
0 de una recidiva, ya que sblo un porciento muy bajo de estos enfermos
tiene anticuerpos a titulos mis altos que los que tienen individuos norma-
les. Lo mismo sucede en otras virosis como la poliomielitis, la influenza, la
parotiditis epidémica y las encefalitis. Por lo tanto, es sélo el aumento de
anticuerpos del perfodo agudo al de convalescenciz lo que permite esta-
blecer diagndsticos con mayor seguridad.

DrrusidN DE LOS VIRUS.

La amplia difusién de los virus hecha objetiva por los numerosos indi-
viduos que presentan anticuerpos, se puede ilustrar en las figuras siguien-
tes. En la figura 4 se muestran los resultados obtenides en los sueros de 370
individuos normales de California, con respecto a la reaccién de fijacitn
de complemento para el virus de herpes simple. Los resultados se dan en
porciento de reacciones positivas por grupos de edades. Se advierte, al igual
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que ocurre en la poliomiclitis y en la influenza {Goldblum y Melnick, 1932} ;
Paul ¢t af, 1945 Francis y Magill, 1936) que en los nifios menores de tres
meses existe un alto porciento con titulos positivos. En nifios de tres a ocho
meses el porciento disminuye hasta llegar a cero. Empieza a aumentar con
la edad para alcanzar practicamente el méximo de un 80 porciento al
llegar a la vida adulta. En la figura 5 se ven los resultados del examen de
143 sueros de 94 nifios pequefios. En los primeros dos meses de edad el
porciento de reacciones positivas es claramente alto y disminuye posterior-
mente. Hasta el cuarto mes de edad, aln se encontrd un suero ¢on una
reaccién positiva. Del quinto mes en adelante, ya no se encontraron reaccio-
nes positivas. Esto indica, aparentemente, el mecanismo de paso placen-
tario de anticuerpos y la eliminacién ulterior de estos..Para apoyar a este
concepto esta el heche mostrado en la tabla mim. 1. En pruebas hechas
simultineamente en la sangre materna y en la sangre fetal, en 100 casos
estudiados, los titulos de la madre y del nifio fueron semejantes. Sc ha de-
mostrado la misma situacién en la poliomielitis (Aycock y Kramer, 1930),
en la parotiditis epidémica (Florman y Karelitz, 1953} y en la influenza
{Rickard y Horsfall, 1941).

Con respecto a la difusién del virus de la poliomielitis en México pre-
sentamos a continuacién la tabla nam. 2 en donde se exponen los resul-
tades de titulaciones efectuadas por el Centro de Estudios Scbre Polio-
mielitis (Gutiérrez Villegas e¢ al, 1953) en lotes de sangre obtenidos de
diversas poblaciones del pais. Los titulos de anticuerpos protectores contra
el virus de la poliomielitis, tipo 11, son elevados.

Muchos autores han demostrado que la edad, junto con el sexo, la
ocupacién y la situacién socioeconémica, son factores que influyen directa-
mente sobre la frecuencia de los anticuerpos en una poblacién y que sefia-
lan en Gltima instancia, ¢l contacto del individuo con el virus. La edad
como factor determinante es importante, porque las actividades del indi-
viduo y con ellas, las probabilidades de ponerse en contacto con el virus,
son ciertamente diferentes en nifios y en adultos. En los nifios de edad pre-
escolar usualmente los contactos son muy reducidos y se concrctan a sus
padres, parientes y compafieros de juegos. Ya al entrar a la escuela aumenta
ciertamente ¢l niimero de contactos, que se incrementa ripidamente hasta
llegar a la méxima en la edad adulta. Sin embargo, por ser en esta edad
en la que, como ya se dijo, la frecuencia de individuos con anticuerpos es
muy baja, los virus encueniran un campo mas propicio para su desarrollo
y aqui vemos, por lo tanto, que €} indice de morbilidad de las virosis pre-
senta su maximo. Los nifios de corta edad, digamos menores de seis meses,
en general son inmunes a enfermedades como el sarampiodn, la viruela y aun
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Ia poliomielitis y el herpes. En estas dos tltimas enfermcdades se han co-
municado casos de nifios recién nacidos o menores de sels meses (Florman
y Mindlin, 1952; Zuelzer y Stulberg; 1952; Mouton ef af, 1950; Abramson
et al, 1933) ; pero esto se explica por cl hecho de que no todas las madres
poseen anticuerpos en su sangre contra los virus de estas enfermcdades, v
por ello sus nifios no tiencn anticuerpos maternos, y son por lo tanto sus-
ceptibles a estos virus. Al perderse los anticuerpos maternos, lo que ocurre
entre Jos seis meses y el afio de edad, aparece la susceptibilidad a las enfer-
medades, entre cllas Ias producidas por virus, y es sobre todo en las pobla-
ciones urbanas ¢n donde las posibilidades de contagio son mayores y en
donde aparecen con muy alia frecuencia enfermedades comeo el sarampion,
la viruela, la varicela, la poliomielitis, al grado de que al llegar a la madu-
rez seria raro encontrar individuos que no estuviesen inmunes a estas enfer-
medades por previos contactos con los virus correspondientes. En las 4reas
rurales o en aquellas con altas normas higiénicas, las oportunidades de con-
tagio son menores y no cs raro encontrar individuos adultos que padecen
estas cnfermedades llamadas propias de la nifiez. A este respecto son inte-
resantes las observaciones verificadas en algunos paises aislados y en los que
se han introducido enfermedades en condiciones de alta susceptibilidad.
Tenemos asi la observacién del danés Panum en las Islas Faroe, en las que
sobrevino una epidemia de sarampién que afecté a la mayoria de los habi-
tantes. Los Onicos individuos respetados habian padecido la enfermedad en
una epidemia de sarampion que se habia presentado en las islas muchisimos
afios antes.

De la misma manera Paul y Riordan {1950) encontraron anticuerpos
para el virus de la poliemielitis en algunas tribus de esquimales de Alaska,
sélo en los individuos mayores de 20 afos. Investigaciones posteriores reve-
laron que la Gltima epidemia de poliomielitis ocurrié 20 afios atris.

La situacién socioeconémica ha sido considerada por varios autores con
respecto a las virosis, Burnet y Tush (1939) ) por ejemplo, indicaron gue en
el caso del herpes simple la frecuencia de individuos con anticuerpos era
mayor en pacientes de hospital pablico que cn cstudiantes de medicina vy,
como consecuencia, concluyeron que la situacién social era un factor im-
portante en la distribucion de la infeceidn en una poblacién. En el caso
de la poliomielitis este factor socioeconémico ha sido causa de mayores
estudios. Gear (1952) hizo un estudio sobre la distribucién de anticuerpos
peliomicliticos en europeos v aborigenes, todos ellos residentes de Africa
del Sur. Los resultados demostraron que estos Gltimos presentaban anti-
cuerpos en mayor frecuencia que los europeas, y se hizo la comparacién por
edades. Ames {1951} abordé esta cuestidn de la siluacién socioecondmica
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mis directamente estudiandoe la frecuencia de la poliomielitis paralitica en
grupos de alta y baja cntrada monetaria mensual en Bulfalo, N. Y. Los
coeficientes de morbilidad por edades fueron claramente mayores en ague-
llos de situacién econémica mas privilegiada. Gutiérrez Villegas y sus cola-
boradores (1952) encontraron, en 191 nifios de las clascs pobres de la ciu-
dad de México, de una edad comprendida entre los ocho y los 24 meses
la presencia de anticuerpos contra la poliomielitis en un 45 porciento, cifra
bastante alta para esa edad, en comparacién con lo observade en otras ciu-
dades, especialmente de los Estados Unidos de América.

Es muy probable que la muy temprana exposicidon del nifio al virus
con la consiguiente inmunizacién natural pueda ser el factor primordial en
el bajo indice de morbilidad que realmente pudicse ocurrir y que esta tem-
prana exposiciébn sea més frecuente en las clases pobres cn las cuales el
hacinamiento y defectuosas normas higiénicas son mas cormunes.

PERSISTENCIA PE ANTICUERPOS.

La persistencia de anticuerpos es una incognita desde el punto de vista
de nuestros conceptos patogénicos en las virosis. Si un individuo posee anti-
cuerpos contra un virus por 20 6 30 afios, sin estar aparentemente en con-
tacto con el virus en este lapso, parece logico suponer que el virus ha
permanecido latente en su organismo sin causarle trastorno alguno en su
salud; pero que ha sido lo suficientemente activo como para inducir a su
organisme a la constante formacién de anticuerpos. Otra posibilidad légica
es que el individuo se sigue reinfectando con cepas que abunden en su
medio ambiente, Sin embargo, las dos experiencias citadas anteriormente
sobre el sarampion en las Islas Faroe y sobre los anticuerpos poliomieliti-
cos en los esquimales de Alaska, disminuyen el valor de esta dltima hipé-
tesis. Melnick (1952) sugiere la posibilidad de que los anticuerpos se man-
tengan debido a reacciones anamnésicas ocasionadas por antigenos diferen-
tes. Es posible que los virus se mantengan recluidos en cierto tipo de células
# las cuales se adapten y reproduzcan sin alterar la fisiologia de ellas. Los
descubrimientos de Lwoff v colaboradores (1930} ciertamente forman una
hipétesis muy atractiva para la explicacion de esta latencia de los virus,
Estos investigadores han descubierto el fendmeno de la lisogénesis, que
consiste en que células invadidas por un bacteriéfago litico se siguen repro-
duciendo normalmente por varias generaciones sin mostrar evidencia de
estar infectadas. Sin embargo, a consecuencia de una accién de factores
va fisicos o quimicos, las células se lisan y liberan una alta cantidad de
bacteriéfago. Lwolf sugiere que este virus, al cual denomina provirus, se
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adapta tan bien a la célula parasitada que se sigue reproduciendo con ella
sin alterar sus propiedades. Estos estudios, muy recientes por cierto, abren
indudablemente nuevas perspectivas en la investigacién del fenémeno de
latencia en los virus, ya que existen numerosos ejemplos de esta latencia en
la rabia, el herpes, la hepatitis, la psittacosis, y las ‘encefalitis (Koprowski,
1952).

INMUNIZACION.

Como es conocido en todo proceso de inmunizacién, la inmunidad més
duradera y efectiva es la inmunidad activa. Esta inmunidad se produce por
la inoculacidn del agente patdgeno vivo, virulento, o atenuado e inactivado
por métodos fisicos o quimicos. El ejemplo clisico de la vacunacién con
virus virulenio es el antiguo y peligroso método de vacunacién para la
viruela, en el cual se usaban las costras y material purulento de los enfer-
mos variolosos. Mas tarde, el use de virus atenuado de manera natural,
como en el caso del virus de la vacuna, o artificialmente como en el caso
de la rabia, se generalizd, y estos métodos se utilizaron con excelentes re-
sultados desde el punto de vista profilactico. El descubrimiento de Theiler
de que el virus de la fiebre amarilla, al ser pasado por cultivos de tejido,
adquiria una atenvacién marcada sin perder sus propiedades antigénicas,
marcd una etapa importante en la investigacion de cepas atenuadas o mu-
tantes, capaces de inmunizar sin producir clinicamente la enfermedad. Y asi
vemos que actualmente en el terreno de la poliomielitis, Koprowski y sus
colaboradores (1952; 1953) estudiaron una cepa de este virus que aparen-
temente ha disminuido en su virulencia y patogenicidad, aunque esti alin
capacitada para provocar la formacién de anticuerpos en los seres huma-
nos, De igual manera Sabin (1934) experimenta actualmente con una cepa
atenuada de manera natural de virus de poliomielitis, y Schaeffer (1953)
ha hecho estudios muy adelantados en el mismo terreno utilizande virus
vivo también atenuado.

Si bien el uso en seres humanos de virus vivo como vacunas ha sido
objetado con los argumentos de que un agente vivo posee, en potencia, la
capacidad de mutar regresandc a la forma virulenta, o sea que podria ori-
ginar una epidemia al pasar en esta forma del individuo vacunado al con-
tacto susceptible, es preciso recalcar que las vacunas de virus vivo atenua-
do son las que confieren mejor inmunidad y que la experiencia indica que
hasta ahora, con estos métodos, nunca se ha originado una epidemia en
el hombre.

En cuanto a las vacunas preparadas con virus inactivades se puede de-
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cir que su valor profilactico es muy discutible y si alguna inmunidad con-
fieren, ésta es de corta duracién. Como ejemplo de estos productos tene-
mos la vacuna contra la influenza cuye valor profilactico ha sido demos-
trado {(Hennesssy et af, 1953). Salk y sus colahoradores (1953) demostra-
ron experimentalmente que dicha vacuna daba una proteccién mayor de
dos afios cuando sc mezclaba con un adyuvante cuyo efecto serfa el de retar-
dar la absorcién de la vacuna y prolongar asi el contacto del virus con los
elementos encargados de la produccién de anticuerpos. Ademais, Salk y
sus colaboradores (1954) recientemente comunicaron que individuos vacu-
nados con virus de poliomielitis formalinizado eran capaces de producir y
mantener titulos tan evidentes como los que presentan los enfermos de po-
liomielitis. Es pertinente hacer notar que tanto el estudio de los adyuvan-
tes, tipo aceites de parafina, como los agentes emulsificantes, ain no in-
dica que alguno de ellos sea innocuo enteramente al género humano (Salk,
1953) ; asi, en los estudios de inmunizacién en masa a cargo del doctor
Salk Ilevados a cabo por la Fundacién Nacional de Paralisis Infantil en los
Estados Unidos, sc conducen actualmente con vacuna en fase acuosa exenta
de adyuvantes., Esta vacuna estd preparada con los tres tipos de virus de
poliomielitis obtenidos separadamente por medio de la técnica de cultive
de tejidos. Los virus se inactivan por medio de formalina, La inyeccidn al
hombre de esta vacuna le produce un claro incremento de anticuerpos neu-
tralizantes para los tres tipos de virus de la poliomielitis (Salk, 1933). De
paso diremos que en estos momentos el mundo estd atento del resultado
.que se obtenga sobre la proteccién que contra la poliomielitis paralitica
confiera esta vacuna.

Respecto a la inmunizacién pasiva diremos que su efecto, aunque se
establece rapidamente, es transitorio. La inmunizaciéon se hace de prefe-
rencia con la globulina gamma, pero es condicién indispensable que la
globulina empleada contenga cierta concentracién de anticuerpos espe-
cificos de la enfermedad que se trata de prevenir. Por esta razén sélo en
algunas enfermedades ha dado resultados satisfactorios, como en el saram-
pién, en la parotiditis, en la poliomielitis y en la hepatitis infecciosa.

En México, la Secretaria de Salubridad y Asistencia ha obtenido resul-
tados muy satisfactorios empleando suero humano de adultos para la pro-
filaxis del sarampién, asi como para obtener formas clinicas benignas que
producen la inmunizacién activa del nifio.

En la hepatitis infecciosa se han comunicado resultados halagadores
(Stokes y Neefe, 1945; Havens y Paul, 1954) ; pero en la hepatitis por suero
homélogo aparcntemente no hay un efecto protector {Stokes ez al, 1948;
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Stokes, 1953). En todo caso la globulina gamma es una de las pocas subs-
tancias efectivas en la profilaxis de ciertas enfermedades por virus,

En relacién a la poliomielitis, la globulina gamma obtenida de¢ la po-
blacién adulta en general contiene anticuerpos poliomieliticos en altas con-
centraciones. El efceto neutralizador sobre el virus fue demostrado amplia-
mentc en animales susceptibles como el mono y el ratén ({Bodian, 1949;
Bodian, 1951; Rhodes y Clark, 1951; Hamon et al, 1952; Kiein y Adams,
1953). Ademds, Youngner (1953) demostré que la globulina gamma hu-
mana contenia anticuerpos a altas concentraciones para los tres tipos de
virus de la poliomielitis. Una de las primcras comunicaciones sobre cl efecto
profilactico de la globulina gamma en el género humano fuc realizada por
Bloxsom (1949); pero ¢l método claramente defectuoso usado en la en-
cucsta dio por resultado conclusiones muy inciertas. Posteriormente, Ham-
mon y sus colaboradores (1952 b}, en los Estados Unidos, efectuaron estu-
dios bien planeados en mis de 100,000 nifios, la mitad de los cuales fueron

Fig. 4,
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inyectados con globulina gamma y la otra mitad, los testigos, con una
suspension de gelatina, Mientras que en los inyectados con la globulina
se presentaron 62 casos en las 14 semanas de observacién después de la
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inyeccién, en los testigos hubo 146 casos de poliomielitis paralitica. La
valorizacién estadistica de estos estudios no permite CXiraer conclusiones
definitivas (Bell, 1953} ; pero existen argumentos sugestivos de una clara,
aunque corta, proteccion obtenida con la globulina gamma. En coinciden-
cia con estos estudios que dieron como resultado el de considerar un efecto
protector de la globulina gamma en la poliomielitis, Gutiérrez Villegas y
sus colaboradores (1952) iniciaron un estudio piloto en 1800 nifios de las
ciudades de México y de Colima, y postcriormente se emprendié una cam-
paila en la cual colaboraron estrechamente la Secretaria de Salubridad y
Asistencia, el Instituto Mexicano del Seguro Social y el Centro de Estudios
Sobre Poliomielitis, cuyos resultados se resumen €n las tablas numeros 3,
4y 5,

Un hecho intercsante sobre la globulina gamma ¢s que la inmunidad
pasiva que produce no interfiere con el desarrollo de una inmunidad activa

Fig. 5.
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consecutiva a una infeccién con el virus de la poliomiclitis. Esto fue de-
mostrado primeramente en animales (Bodian, 1949; Bodian, 1251; Ham-
mon ¢t al, 1952a) y posteriormente €n humanos por investigadores del
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Centro de Estudios Sobre Poliomielitis (Laguna et al, 1953) y de la Uni-
versidad de Michigan (Brown et al, 1954},

Atgunos datos sobre virosis en México. Las virosis humanas han sido
poco estudiadas en México desde el punto de vista experimental. Sin em-
bargo, hay una serie de trabajos interesantes efectuados por investigadores
mexicanos que sefialan la importancia de estudiar mas 2 fondo Ia epidemio-
logia de estas infecciones para estar preparados a su reconocimiento y
control en la eventualidad de que apareciesen en nuestro medio con un
caricter epidémico. Deseamos por el momento limitarnos a sefialar ciertas
virosis que en nuestra opinién debemos conocer mas profundamente por la
existente potencialidad de difundirse en nuestro medio.

Las encefalitis cavsadas por virus son muy comunes en los Estados Uni-
dos en donde con frecuencia causan epidemias de gran consideracidn. Asi,
por ejemplo, en los Valles de California en 1952 hubo una epidemia que
afecté a 800 personas entre nifios y adulios y que se debib al virus de la
encefalitis equina del Oeste {Halverson et af, 1953). Este virus es trans-
mitido al hombre por el mosquito Culex tarsalis Principalmente y por otros
mosquitos de los géneros Adedes vy Culiseta. Respecto 2 esta enfermedad hay
grandes posibilidades de que se extienda seriamente en México va que los
virus que causan encefalitis han sido aislados en México por Téllez Girdén

TABLA 1

COMPARACION DE TITULOS DE ANTICUERPOS FIJADORES DE COMPLEMENTO PARA
EL VIRUS DE HERPES SIMPLEX EN SUEROS DE MADRES Y DE SUS NINOS
RESPECTIVOS (SANGRE DE CORDON UMBILIGAL) *

Relacidn de los Madre Rectén nacido Nquro ¥ Total
titulas por ciente
<1:8 <1:8 4
Titulo de la madre }?6 %?ﬁ 1;
igualwal titulo 1:32 1:32 35 73
del nifio. 1:64 1:64 147
1:128 1:128 4
Titule de la madre} }ég 1?6 . g
mayor que el ti- 1:54 1:32 12 23
tule del nifio. 1:128 1164 3
Titulo de la madre 1:8 1:16 1
menor que gl ti- 1:16 1:32 2 4
tulo del nifio. 1:32 1:64 1
TOTAL i 100

* Segin Sosa- Martinez y Lennette {1955}
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y Valdez Ornelas (1941). Vargas y Martinez Palacios (1953} reciente-
mente nos han sefialado que estos mosquitos vectores de las encefalitis en
los Estados Unidos existen también en México v que, por lo tanto, existe
el peligro potencial de que tales virosis se extiendan de los Estados Unidos
a nuestro pals. Ya Méndez Martinez y Beltran Arreola (1950) comunicaron
un brote de encefalitis en el Estado de Jalisco en donde en una poblacién
muy pequefia se presentaron 47 casos de encefalitis, Campillo (1954) estu-
dié los sueros de estos enfermos y encontré anticuerpos para el virus de la
encefalitis equina tipo Este. Un hecho interesante es de que al mismo tiem-
po, en tal localidad, se presenté una epizootia en el ganado bovino en
donde se hizo un diagnédstico de encefalomielitis. Estos hechos nos sefialan
que tanto el virus como el vector y aun los casos clinicos se han descubierto
ya en México y que, por lo tanto, es probable que la enfermedad sea mas
comun de lo que sabemos actualmente,

La rabia es otra enfermedad que, si bien en México se conoce desde
hace mucho tiempo, Gltimamente ha obtenido mayor interés epidemiolé-
gico desde que la transmisién del virus por el vampiro Desmodus a los ani-
males, y principalmente al ganado bovino, se ha reconocido en México
{Téllez Girén, 1944). La oportunidad de exposicién de un gran ndmero
de poblacién campesina mexicana a los vampiros, ha ocasionado casos de
rabia tanto en nifios como en adultos (Malaga-Alba, 1954)}. Sobre la inmu-
nizacién contra esta enfermedad, Suirez Torres ha efectuado amplias in-

TABLA 2

TiTULOS DE ANTICUERFOS PROTECTORES CONTRA EL VIRUS DE LA POLIOMIELITIS
TIPO II EX LOTES DE SANGRE OBTENIDOS pE 4,947 iNnmivibuos
DE 15 A 55 afos Dpe EDAD*

. Individuos Titulo de
Poblacidn fror lote neutralizacidn
Celaya, Gto. 6 1:141
Cuernavaca, Mor. 228 1:225
Chilpancingo, Gro. 113 I:125
Distrito Federal 909 1:85
Guadalajara, Jal. 205 1:130
Guanajuate, Gto, 35 1:189
Leébn, Gto. 46 1:36
Monterrey, N. L. 421 1:42
Pachuca, Hgo. 198 1:96
Puebla, Pue. 825 1:102
Toluea, Méx. 967 1:64
Tula, Hgo. 15 1:129
Zacatepec, Mor. 79 1:256

*  Segan Gutiérrez Villegas ¢ af (1953)
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vestigaciones en el Instituto Antirrdbico, y actualmente la Secretaria de
Agricultura y Ganaderia lleva a efecto una importante campafia de va-
cunacion.

En los iiltimos afios muy poca atencién se ha prestado a la fiebre ama-
rilla en México. Aparentemente el pais no sufre de ella, pero es necesario
sefialar la necesidad de vigilar los estados del Sur de nuestra Repiiblica,
ya que, segin Elton (1952}, la onda de ficbre amarilla sclvatica se extien-

TABLA 3

A, PoriomrierrTis, CAMPARA PREVENTIVA CON GLOBULINA GAMMA 1853

Numero de donadores 25,737
Cantidad de sangre colectada Lts. 6,599
Nimero de dosis de G. G. obtenidas 100,000
Namero de nifios inyectados hasta 1° Dic, 1953 27,303

Segin Gutiérrez Villegas et al (1952)
B. PorroMmieLrris. UUso PREVENTIVO DE GLOBULINA GAMMA 1953

Segiin Gutiérrez Villegas et af (1952)

.o ; i Casos de Polio
Niftos Casos de Polio Nijtos -
inyectados en inyectados | mo inyectados | % ’:0 tnyec- Lugar
ados
12,000 —0— 4,000 —_ Distrito Federal
10,693 —8e 2,507 —22— Puebla
7,700 i 5,300 —41— Torredn
3,000 —0— 7,000 —30— Leén
4,000 —0— 36,000 —16— Guadalajara
1 e 32,000 | —12— |Monterey
T, 39,393 ¢ T 7 | T. 87507 T. 1i7

De 709 casos de pelio paralitica se inyectaron 18,000 contactos entre los que hube
tres casos de polio.

Porcentaje en relacidén con los casos 0.4
Porcentaje de 3 afios anteriores en que
WNo se usd globulina gamma, 24

C. PorioMieLITIS. (JCUADRO GOMPARATIVO DE RESULTADOS GLOBALES

Experiencia de Hammon

Inyectados con G.G, 50,000 Casos de polic 62  12.4 x 10,000
1a23

Inyectados con gelatina 50,000 Casos de polic 146 292 x 10,000

100,000

Experiencia en México (Segun Gutiérrez ef al, 1952)

Tayectados con G.G. 59,393 Clasos de polio 7 1.77 % 10,000
1a?5

No inycctados 87,507 Casos de polie 117 13.37 % 10,000

126,900
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de por Panami, Costa Rica, Nicaragua y Honduras y recientemente se
presentaron casos en la Isla de Trinidad. La presencia de especies del gé-
nero Haemagogus, género de mosquitos transmisores de la fiebre amarilla
selvitica, ha side sefialada por Vargas y Martinez Palacios (1953}, Dc las
investigaciones de Bustamante y sus colaboradores (1942) se puede dedu-
cir que la actual poblacién, tanto humana como de primates, es altamente
susceptible a esta enfermedad.

En cuanto a la poliomielitis paralitica, la enfermedad se ha venido pre-
sentando en México en mayor frecuencia en los Oltimos afios. Los estados
mas afectados han sido Coahuila, Nuevo Ledn, Tamaulipas, Sonora, Dis-
trito Federal, Durango, Chihuahua y San Luis Potosi, en donde los coefi-
cientes de morbilidad son mayares de 5 por 100,000 (Calderén Redriguez
y Loépez de Nava, 1949), En 1951 y en 1953 hube el mayor nfimero de
casos reportados a las autoridades sanitarias hasta dos o tres veces supe-
riores a los de los otros afios (Ornelas, 1954). Segn las investigaciones del
Centro de Estudios Sobre Poliomielitis {Gutiérrez Villegas et al, 1952) la
poblacién mexicana empicza a presentar anticuerpos desde muy temprana
edad, signo inequivoco de lo ampliamente difundido que se encuentra el
virus en nuestro medio.

La hepatitis producida por virus, reconocida desde hace tiempo en
nuestro medio, ha tomado en estos tiltimos afios caracteres epidémicos con
formas clinicas graves. Hasta el momento no. existe una prueba de labora-
torio que permita diferenciar esta hepatitis por virus de la hepatitis por
sueroc homologo, por lo que la investigacién epidemiolégica sigue siendo
el criterio fundamental para su distincién.

El denguc es otra de las virosis en nuestro pais; en nuestro concepto
esta enfermedad pasa inadvertida con frecuencia. Otras enfermedades, como
por cjemplo, cierte tipo de neumonias, gastroenteritis, uretritis, conjuntivi-
tis, meningitls, etc., son causadas por virus y su identificacién se hace cada
vez més necesaria en nuesiro medio.

Todas estas observaciones scfialan la necesidad de emprender en nues-
tro pais estudios mas amplios v profundos quc permitan reconocer la mag-
nitud del problema al cual nos enfrentamos, con respecto a las enferme-
dades por virus. Estamos seguros de que uno de los resultados practicos de
este Symposium sera el de despertar la conciencia de nucstra realidad en
dirigentes, funcionarios, patronos de la investigacién y hombres de ciencia,
para que cada quien en su terreno y dentro de sus capacidades, ayude a
impulsar v fomentar la realizacién de esta obra en la cunal nosotres, con-
vencidos de su trascendencia, hemos vertido todo nuestro interds y entu-
siasmo.
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RESUMEN

Se revisan las virosis desde el punto de vista inmunoldgico ¥ epidemioldgico, con
las siguientes conclusiones:

Las enfermedades por virus pueden conferir una inmunidad fugaz, transitoria
¢ duradera,

En ciertas infecciones, como €l catarre comfn y la inflyenza, los virus son expul-
sados tan rdpidamente por el organismo, que no alcanzan a conferiy inmunidad; en
otros casos, como en ¢l herpes, probablemente hay numerosas cepas de virus que no
confieren inmunidad eruzada,

En las infecciones que proporeionan inmunidad duradera, como en la parotiditis
y el sarampitn, hay gran aumento de Jos anticuerpos humorales,

Los anticuerpos neutralizantes aparecen mids pronto que los fijadores del com-
plemento.

Las reacciones de fijacién de complemento han demostrado la amplia difusién
de los virus en los seres humanos, que aumenta, légicamente, con la edad.

Esta inmunidad pasa de la madre al hijo y lo protege durante varios meses.

La persistencia de anticuerpos en un individuo durants muchos afios es dificil
de explicar, a menos que se invoquen reinfecciones o permanencia del virus, en estado
latente, dentro del organismo.

En cuante al problema de la inmunizacién desde el punto de vista profildctico,
la inmunizacién activa, ya sea con el virus original ¢ con un virus atenuado, es la
mis activa.’La vacuna con virus inactivado es, generalmente, poco efectiva; una ex-
cepcidén parece ser Ia vacuna Salk contra la poliomielitis.

La inmunizacién pasiva es de efecto transitorio y este principic se aprovecha en
la inmunizacién con gamma globulina, Un hecho interesante es el de que esta inmu-
nidad pasiva no interfiere con la inmunizacidn activa.

Se examina, en seguida, la epidemiclogia actual y posible de las virosis en México,
y se sefiala la necesidad de emprender estudios més amplios sobre las virosis.

SUMMARY

Virus diseases are reviewed from an immunclogic and epidemiclogic point of
view, and the following conclusions are reached:

Viral diseases may provide a momentaneous, short-term or permanent immunity.

Viruses are too quickly expelled from the organism in certain infections, such
as common cold and influenza, so that they have no sufficient time to establish
leng lasting immunity; in other instance, as is the case of herpes, probably a large
number of virus strains do not develop crossed immunity.

A large increase in circulating antibodies exdsts in diseases which develop long
lasting immunity, such as measles and epidemic parotiditis. Neutralizing antibodies
appear sooner than the complement fixation ones,

Complement-fixation titers in the serum have proved the widespread diffusion of
viral infection smong human population, which increases with age.

Such immunity is transferred from the mother to the child and protects him for
several months.
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The persistence of antibodies in the same individual during a number of years,
is difficult to explain, and reinfection or a latent virus infection must be invoked,

Active immunization, both with active or atenmated virus, is more effective,
Vaccines with inactivated virus are generally ineffective. The Salk poliomyelitis vaccine
is an exception of such rule

Passive immunization is a short-lived one; it is the basis of the use of gamma
globulin, An interesting fact 1s that such a passive immunization does not interfere
with active immunization.

Actual and potential epidemiology of viral infections in Mexice are also examined,
and wider studies on the subject are recommended,
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