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Aunque el tétanos es una afeccién
poco frecuente, la Iarga duracién de
la enfermedad y su elevada letali-
dad, hacen que constituya un pro-
~ blema sanitario de importancia, ma-
xime cuando’ en el momento actual
" contamos con medidas de inmuniza-
cién activa de gran eficacia, que co-
mo la vacunacién posibilitan la erra-
dicaciéon de la enfermedad. Las me-
didas' de inmunizacién ‘pasiva; con
el empleo de las antitoxinas heteré-
logas en forma de suero antitéxico

equino, se han enriquecido reciente-.

mente conla” apariciéon en diversos
paises  de las antitoxinas homdlogas,
sobre todo en forma de gammaglo-
bulina especifica antitetdnica, que
han abierto un nuevo campo en la
prof11ax1s y - tratamiento de la en-
fermedad. -

Frecuencia . . -

“En el momento actual, el tétanos
no es una.enfermedad que se pre-

senite con rareza, debido fundamen-
talmente a la extraordinaria difu-
sién del Cl tetani en el medio am-

‘biente y a la insuficiencia de las me- -

didas de inmunizacién activa de la
poblacmn .

"Se calcula que el tétanos es res-
ponsable de 50.000 defunciones en
el mundo®-°. Segin EckmMAN', ca-
da afio se registran 2.000 defuncio-
nes por tétanos en Europa Central,
y en los paises avanzados las cifras
de mortalidad por tétanos son. su-
periores a las de la mortalidad por
tifoidea, escarlatina y difteria jun-
tas. -

En los paises en que el tétanos es
una enfermedad de declaracién obli-
gatoria. las cifras de mortalidad han
sufrido una disminucién a lo largo
del tiempo. Asi en USA* con una ta-
sa de mertalidad por 100.000 h. en
1900 de 2,33, se pasa en 1959 a 0,16.
Este descenso - fue especialmente
acentuado en dos periodos, de 1923
a 1940 debido probablemente a la in-
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troduccién de la antitoxina heterdlo-
ga en la profilaxis de las heridas, y a
partir de 1945 reflejando la influen-
cia de la vacunacion sistematica de
la poblacion.

En Espafia, el tétanos no es una
enfermedad de declaracién obligato-
ria. Los datos que hemos podido re-
coger hasta 1962 indican que las
cifras de mortalidad han experimen-
tado un lento descenso, de 1.000 de-
funciones anuales en 1900 a 241 en
1962. Esta disminucién es algo mas
acusada si comparamos las tasas
por 100.000 h., que de 541 en 1900
pasan a 0,88 en 1962, es decir, que a
partir de 1900 las tasas de mortali-
dad se han reducido a una sexta par-
te. Sin embargo, estas cifras son in-
feriores a la realidad, pues muchas

veces cuando el tétanos se presenta -

como complicacién de una herida
grave, la defuncién se certifica co-
mo debida a la herida.

En general, las cifras de mortali-
_dad son mas elevadas en verano que
en invierno, en el medio rural que
en el medio urbano, en el sexo mas-
culino que en el femenino; y'en la
distribucién por grupos de edades
se advierte que Ia mortalidad en los
menores de un afic es mucho mas
elevada que en los demés grupos de
edad, correspondiendo del 25 al 50
por ciento de la mortalidad por té-
tanos; en el grupo de 1 a 4 afios se
encuentran las cifras mas bajas, que
sufren un incremento de los 5 a los
‘20 anos de edad, para descender li-
geramente y presentar cifras mode-
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radas de los 20 a los 69 afios v cifras
bajas a partir de los 70 afios. Es de
destacar que en 1962 de 241 defun-
ciones por tétanos, 130 correspon-

dieron a menores de un afo, indi-

cando la importancia del tétanos en

- este grupo de edad, que en parte co-

rresponde al tétanos neonatal.

La letalidad antes de la época se-
roterapica era del 85 %, en la actua-
lidad 'y en los pacientes correcta-
mente tratados se encuentra com-
prendida entre el 60 y el 30 % co-
mo minimo. TorRres Gost y FIGUE
RoA %, de 362 enfermos tratados en el
Hospital del Rey tienen una letali-
dad del 58 %. El tétanos aunque es
enfermedad frecuentemente
mortal, no deja secuelas, de mane-
ra que los enfermos que se recupe-
ran, lo hacen completamente.

una

ETIOPATOGENIA

El Clostridiun tetani es un bacilo
largo vy fino (3 x 0'4u), recto o L-
geramente incurvado, gram positivo

.y mdvil, que en los cultivos desa-

rrolla una espora esférica terminal
dé mayor didmetro que el bacilo,
adoptando el cldsico aspecto de al-
filer o palillo' de tambor*. ¢

Es un gérmen anaerobio estricto,
que sélo crece' en ausencia de oxi-
geno. En caldo comun produce un
ligero enturbiamiento con un olor
muy caracteristico a cuerno quema-
do. En agar es muy dificil obtener
colonias aisladas, debido a que pre-
sentan una gran tendencia a difun-

t
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MORTALIDAD POR TETANOS EN ESPANA

Afio Varones Hembras Total Tasa por 100.000 hab.
1901 648 358 1.006 5'41
1902 677 319 996 5’35
1903 527 256 783 421
1904 421 239 660 387
1905 539 260 799 429
1906 497 265 762 4'09
1907 508 274 . 782 4'20
1908 487 248 735 395
1909 378 216 594 3'19
1910 311 174 485 2'43.
1911 313 163 476 2'39
1912 364 172 536 2'69
1913 349 187 536 2'69
1914 337 197 534 2'67
1915 370 181 551 2'08
1916 350 136 486 2’40
1917 347 143 490 2'50
1918 375 208 583. 2’09
1919 349 178 527 2'47
1920 396 168 564 2'64
1921 380 201 581 2'72
1922 383 161 544 2’55
1923 380 173 553 2'59
1924 353 190 543 2’50
1925 346 151 497 2'33
1926 335 133 468 2'19
1927 312 148 460 2'15
1928 327 160 487 228
1929 296 130 426 199
1930 306 127 . 433 108
1931 307 135 441 1’80
1932 295 134 430 1'82
1933 344 141 485 2'05
1934 296 129 425 1’80
1935 250 114 364 1’54 .
1936 2717 125 402 170
1937 325 . 144 469 198
1938 382 - 182 564 2'39
1939 310 137 447 1’89
1940 328 151 479 1'85
1941 313 138 451 1'74
1942 320 158 478 1'84
1943 317 169 436 1’87
1944 332 146 478 1'84
1945 316 172 488 1'88
1946 309 164 473 1°82
1947 360 147 507 1'95
1948 363 166 529 2'04
1949 351 144 495 190
1950 306 172 478 171
1951 280 137 - 417 1'45
1952 283 163 446 1’59
1953 246 146 392 160
1954 216 134 410 146
1955 274 137 411 146
1956 217 146 363 121
1957 235 146 381 136
1958 216 140 356 127
1959 225 136 361 120
1960 262, 157 419 1’38
1961 209 - 118 327 1°08
1962 164 77 241 0’88
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TOTAL GENERAL 147

TET
1951 1952 1953 1954 1955 1956
Menos de 1 afio 79 36 95 55 78 49 76 39 84 39 78 48
De 1 afio 2 3 10 03 1 1 3 1 4 4 1 3
De 2 -afios 12 5 5 2 3. 2 10 2 2 4 1
De 3 afios 7 3 2 4 1 1 1 '3 3 3 3 2
De 4 afios 3002 1 5 2 1 2 5 4 3
De 5 a 9 afios 9 7 2 5 20 4 15 14 15 9 7 6
De 10 a 14 afios 7 8 14 7 13 4 16 5 8 71 13 4
Dei5al9afios 21 9 15 -3 13 4 15 2 14 5 10 3
De 20 a 24 afios 19 8 8 4 13 8 17 4 11 2 9 7
De 25 a 29 afios 5 7 14 9 12 9 6 8 6 71 8 5
De 30 a 34 arios 6 8 6 11 .10 6 11 6 10 9. .98
De 35 a 39 afios 8 13 11 10 8 9 10 4 13 6 8 7
Ded0addaios 10 5 7 6 7 — 16 T 14 6 9 6
De 45 a 49 afios 12 6 14 6 11 7 8 1 12.6 7T .6
De 50 a 54 afios 9 3. 10 6 14 6 19 8 13 5 10 8
De55a59afios 18 2 8 5 12 7 17 6 ‘14 3 9 3
De 60.a 64 afios 8 3 17 9 15 7 18 5 18 3° 6 5
De 65 a 69 afios 2 2 12 5 8 8 10 3 11 4 9 7
De70a74dafios - 8 6 6 3 2 7 813 7 1 7 3
De 75 a 79 afios 1 1 1 — 1 2 4 1 71 8 4.3
De 80 a 84 afios 2 — 1 1 — 2 1.1 3 2 1 2
De 85 y mas afios 1 3 2 1 1 - - 1 — 2 1 2
No consta edad 2 — 2 — 1 1 1 — — — 1 1
Totales por sexos 280 137 283 163 246 146 276 134 274 137 217 146
Tasas por 100.000 hab. 1'45 1’59 1’60 146 146 121
446 392 410 411 363
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1957 1958 1959 1960 1961 1962
81 53 95. 62 97 64 94 53 TL 51 85 45 1013 594 1607
303 2 2 2 2 4 2 4 2 4 2 50 28 T
6 1 3 1 2 1 5 3 4 2 2 1 3 23 6
4 1 4 2 3 2 5 3 4 1 2 1 39 2 6
2 — 6 3. 24 6 3 1 — 3 1 36 2
3 4 18 9 1 7 12 6 17 4 71 3 177 18 255
3 6 4 3 7 5 14 71 10 3 9 3 13 62 200
6 S5 .10 2 8 1 103 6 3 8 1.1% 4 177
1 3 6 71 6 3 71 5 8 ‘1 6 -1 111 53 164
S s 4 5 9 5 13 3 9 6 4 2 105 7L 17
4 11 10 8 10 9 9 7 & 5 -6 4 109 92 201
7 100 5 5 9 3 10 8 9 -5 5 3 103 8 186
8 5 5 4 8 & 11 8 "7 3 4 -2 106 58 164
0 8 7 5 9 3 9 8§ 8§ 4 3 1 10 62 17
8 6 5 4 7 6 71 6 9 6 3 2 124 66 190
6 6 6 5 11 5 12 6 8 4 4 1 135 58 193
8 6 5 4 7 3 8 5 10 6 2 1 122 51 119
6 5 3 3 6 3 11 9 5 4 31 9% 54 150
405 1 3 4 — 5 6 4 4 1 — s 4
7 2 4.3 3 1 3 3 3 2 2 1 4 27 6
— 1 3 = 13 3 2 2 2 1 1 18 17 3
2 - —.— 1t — 1 1 1 — — — 1o 10 2
1 - — — 2 — 3 - 1 — — — 14 2 16
i 235 146 216 140 225 436 262 157 209 118 164 77 2887 1637 4524
1136 127 120 138 1'08 088
381 356 419 1 24 4.524

361
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dir formando una fina pelicula de
bordes rizoides que invade la su-
perficie del medio, es una de las ca-
racteristicas mas singulares de CI.
tetani de gran interés para el diag-
noéstico bacterioldgico.

Desde el punto de vista bioquimi-
co es un gérmen relativamente inac-
tivo, no es sacarolitico ni proteoli-
tico y por el contrario produce
indol. Atendiendo a sus agtigenos
flagelares se puede clasificar en 10
tipos antigénicos, -que producen to-
dos ellos la misma toxina. '

En los filtrados de cultivo de
Cl. tetani se puede demostrar:

a) Una hemolisina oXigenolébil
o tetanolisina, que se produce en la
fase de multiplicacién .logaritmica

y se inactiva rapidamente en los

cultivos. Es inespecifica, pues la
producen tanto las cepas toxigenas
como las no toxigenas y es semejan-
te a la hemolisina sintetizada por
el Str. pyogenes y Cl welchii.

b) Una exotoxina neurotropa o
tetanoespasmina, que se - produce
después de la fase de multiplica-
cién activa y es la responsable del
tétanos en el hombre y en los ani-
males. Es una proteina especifica
que se destruye por calentamiento
a 65° y por los fermentos proteoli-
ticos del tubo digestivo, siendo por
tanto inocua administrada por via
oral. Ha sido purificada por PILLE-
MER, WITTLER y GROSSEBERG’, de ma-
nera que 1 mgr. del producto con-
tiene 67 X 10° DMM para el ratén.
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Como ya demostraron WASSERMAN

"y TAKAKI es una neurotoxina que

ejerce su accion fijandose en el sis- -
tema nervioso; para BRoOOKS, CUR-
TIS 'y ECCLES’-", la toxina suprimi-
ria la inhibicién de la sinapsis mio-
neural, evitando la liberacién de la
substancia inhibidora o la accién
de esta substancia sobre la mem-
brana subsinaptica. El receptor de
la toxina en el sistema nervioso es
un gangliésido hidrosoluble que en
los tejidos forma complejos inso-

~ lubles con cerebrésidos y esfingo-

mielinas; parece ser que la funcién
de este ganglidsido seria doble, por

“un lado fijaria la toxina y por otro

facilitaria su transporte a los cen-
tros nerviosos a través de la vaina
de los nervios motores, como ya ha-
bian sugerido MEYER y RAMSON en
1903.

El ratén es el animal de eleccién
para la infeccién experimental; la
inoculacién de toxina o de un cul-
tivo de 48 h. en la pata trasera,
adicionado de cloruro calcico para
iniciar la necrosis, produce después
de un periodo de incubacién de va-
rias horas, la tipica sintomatologia
del tétanos ascendente: al comienzo
se observa que el ratén al andar

‘arrastra la pata inoculada, que poco

a poco queda rigida en extensidn,
es un tétano local que pronto se
generaliza, pues se observa sucesi-
vamente la contractura y rigidez de
la cola, de la pata del otro lado,
posteriormente la contractura en

hiperextensién de los musculos del
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tronco (opistétonos) y por ultimo
la contractura espastica de las pa-
tas delanteras, produciéndose es-
pasmos generalizados ante el mas
pequeiio estimulo.

El ClL tetani se encuentra amplia-
mente distribuido en el suelo, espe-
cialmente en las tierras de cultivo,
en el intestino de los animales y
también, aunque con menor fre-
cuencia, en el intestino del hombre
y en la piel de los portadores.

El tétanos se produce como con-
secuencia de la contaminacién de

una herida por Cl. tetani, siempre.

que encuentre condicciones adecua-
das para su desarrollo y produccién
de toxina. Estas condiciones se pre-
sentan en las heridas contaminadas

con tierra, sobre todo cuando es.

una herida contusa, anfractuosa, con
tejidos necréticos y es asiento de
infecciones bacterianas secundarias.
Se facilita por la presencia en la tie-
rra, y en especial en la tierra de cul-
tivo, de pequeifias cantidades de clo-
ruro calcico que producen una zona
de necrosis tisular con el potencial
ide oxidoreduccién necesario para
su desarrollo y produccién de to-
xina. También son tetanigenas, las
heridas punzéntes, profundas, por
arma de fuego, asta de toro, fuegos
de artificio, .quemaduras, las ulce-
ras crénicas de las piernas, los he-
matomas subungueales, las peque-
fias heridas de los dedos del pie;
especial mencién merecen el tétanos
neonatorum por infeccién de la he-
rida del cordén umbilical, el tétanos
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por maniobras de aborto criminal,
el tétanos quirdrgico, traumatico,
etcétera.

A pesar de ello, las estadisticas in-

dican que cada vez es mas frecuente

el tétanos por pequeias heridas y
atn por heridas o erosiones insig-
nificantes. Este hecho es debido, por

. una parte, a que en las heridas con-

tusas, heridas tetanigenas por exce-
lencia, las medidas profilacticas se
instituyen rapidamente y de forma

'sistematica, mientras que en las pe-

quefias heridas muchas veces se
procede a la limpieza y desinfeccion
casera de la herida como tnica me-
dida preventiva, y por otra parte, a
que el bacilo teténico, cuando en-
cuentra condiciones de anaerobio-
sis, es capaz de desarrollarse en una
zona de necrosis tisular minima y
de producir en ella una dosis letal
de toxina. '

Buena prueba de ello es la esta-
distica de SOLER DOPFF y CLARA ™,
que clasifican 175 casos de tétanos
asistidos en el Hospital Municipal
de Infecciosos de Barcelona segin
el tipo de heridas, en los siguientes
grupos: ' '

Herida punzante 2370
Herida contusa 20’00
Erosién cutanea 9'62
Herida cortante 5'18
Quemaduras 444
Herida umbilical 592
Herida quirargica 295

" Aborto 2’95
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PROFILAXIS DEL TETANOS

1) Inwmunizacion activa

La vacunacién antitetanica‘ con
anatoxina es la medida mas impor-
tante. Cuando se emplea anatoxina
liquida se deben  administrar tres
dosis separadas por un. mes de in-
tervalo, y con anatoxina precipitada,
que se absorbe lentamente y produ-
ce un estimulo antigénico mayor,
basta con dos dosis separadas por
4-6 semanas, aun cuando una terce-
ra dosis refuerza considerablemente
la inmunidad. En ambos casos hay
que practicar una inyeccién de re-
cuerdo al afio y cada cinco afios
para mantener un nivel basico de
antitoxina en sangre.

Se aconseja la vacunacién del re-
cién nacido a-los tres meses, en for-
ma de vacuna asociada con anatoxi-
na diftérica y vacuna antitosferino-
sa (vacuna triple o DTP) o ademas
con vacuna antipolio inactivada tipo
Salk. (vacuna cuddruple o DTPP).
En los adolescentes 'y adultos se
puede administrar la. vacuna antite-
tdnica sola o asociadas con la anti-
tifica (TTAB). En general , a los 10
dias después de la vacunacién se
producen concentraciones protecto-
ras de antitoxina en sangre durante
6 meses a 1 afio como minimo.
A partir de esta fecha disminuye el
nivel de antitoxina, pero hasta los
10 afos después de’ la vacunacién
queda un estado de hipereactividad
organica, de manera que si se admi-
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nistra en este periodo una dosis de
recuerdo de anatoxina, el titulo de
antitoxinas aumenta rapidamente
alcanzando concentraciones protec-
toras a los 2-4 dias.

Aunque la mayoria de autores es-
tan de acuerdo en considerar que la
vacunacion sistemética de la pobla-
cién es la medida profildctica que
permitiria llegar a la erradicacién de
la enfermedad, sin embargo, en el
momento actual y a pesar de los es-
fuerzos realizados estamos aun lejos
de alcanzar este objetivo, pues aun
en la mayoria de paises donde se ha
difundido la préactica de la vacuna-
cién antitetanica, el grado de inmu-
nizacién de la poblacién no alcanza
un nivel adecuado. La vacunacién
se practica en.la infancia con mayor
o menor difusién, segiin los paises
y posteriormente en los varones du-
rante el Servicio Militar. Sin embar-
go, la falta -de revacunaciéon hace
que el grado de inmunizacién en el
sexo masculino sea bajo a partir de
los 30 afios, y especialmente en el
sexo femenino a partir de los 15-20
afios, lo que explica la frecuencia
del tétanos neonatal y la importan-
cia de la vacunacién en estas edades
o durante los primeros meses- del
embarazo. En nuestro pais, se€ efec-
tdan campafias nacionales de vacu-
nacién sistematica de la- infancia
contra la difteria, tétanos y tosferi-
na, patrocinadas por la Direccién
General de Sanidad con el fin de es-
tablecer una inmunizacién basica de
la poblacién, pero ademas la vacu-
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nacién antitetanica se ha hecho obli-
gatoria en el Ejército para todos los
reclutas (Piédrola).

Por otra parte, como en el tétanos
la inmunidad no se adquiere espon-
taneamente por infecciones mini-
mas, ni.la enfermedad deja un esta-
do de in'm‘unidad duradero, la
existencia de un porcentaje de po-
blacién inmune depende de las va-
cunaciones realizadas y es la expre-
sién del grado de eficacia de los
servicios sanitarios y de puericultu;
ra de la zona. '

LeviNE y NymanN" efectian una
encuesta para conocer el grado de
inmunidad de los reclutas en los es-
-tados del norte y sur de USA, ob-
servando que el 62’5 % de reclutas

del norte y el 49'8 % del sur pre-

sentaban niveles de antitoxina en
su suero. Estos datos indican, cémo
aun en los paises mas avanzados que
practican la vacunacién de manera
sistematica, la proporcién de po-
blacién inmune es variable segun
las regiones y, en general, no alcan-

za los limites deseados; de aqui la

importancia de las medidas de in-
munizacién pasiva én la profilaxis
de la enfermedad.

I1) Immunizacion pasiva

Los métodos de inmunizacién pa-
siva suponen .la administracién por
via parenteral de un suero o pro-
ducto que contiene antitoxinas es-
pecificas preformadas,
en otro organismo de manera espon-
tanea o adquirida.
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Los sueros antitetanicos se pueden
dividir en sueros de origen animal
(antitoxinas
heteréldgas), y sueros de origen hu-
mano o sueros homologos (antito-
xinas homdlogas).

Los sueros antitetdnicos heterdlo-
gos se obtienen por inmunizacién de
diversas eépecies animales (équidos,
bévidos, dvidos), con anatoxina te-
tanica asociada a coadyuvantes si-
guiendo pautas determinadas para
obtener un elevado titulo de antito-
xinas ‘(hiperinmunizacién). Dichos
sueros -contienen ademas de las an-
titoxinas diversas proteinas heterd-
logas con especificidad de especie
qué son las responsables .de la cor-
ta duraccién de la inmunidad confe-
rida y de los accidentes séricos que.
su administracién puede ocasionar.
Por este motivo, se ha tratado de
eliminar la mayor parte de proteinas
heterdlogas del suero por fraccio-
namiento salino (sueros purificados)

o por tratamiento enzimatico, que

al fragmentar ademds la molécula
de antitoxina elimina la mayoria de
antigenos especificos de especie
(sueros ultrapurificados o desespé-
ciados).

Los sueros antitetanicos homélo-
gos son sueros humanos o sus frac-
ciones que contienen titulos eleva-
dos de antitoxinas, preparados por
inmunizacién de donantes; pueden
ser:

a) Suero de personas inmunizadas
obtenido en el momento en que exis-
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te el titulo maximo de antitoxinas, y

b) Gammaglobulina humana anti-

tetanica, es decir concentrados de
las fracciones plasmaticas que con-
tienen las antitoxinas, obtenidas a
partir de donantes hiperinmuniza-
dos, que presentan la ventaja de la
administracién de gran cantidad de
.anticuerpos en un pequefio volumen.
Segun el Comité de Expertos de la
OMS *, la Gammaglobulina humana
se debe denominar Inmunoglobuli-
na humana, que puede ser Normal

cuando se obtiene a partir de una

mezcla de plasmas humanos Norma-
les y Especifica cuando se prepara
con plasmas de convalescientes o de
donantes hiperinmunizados, 'y -en
cada caso particular afiadiendo el
prefijo anti seguido del nombre del
antigeno correspondiente, en este
caso se denominara inmunoglobuli-
na humana antitetdnica.

A) La dosis profildctica de
antitoxina

Uno de los problemas que mas han
preocupado ha sido la determina-
cién de las dosis profilacticas de
antitoxina, es decir de aquella do-
sis que administrada a las personas
sanas produjera una concentracién
protectora de antitoxina en el suero
mantenida durante el periodo de in-
cubacién de la enfermedad.

Aunque no es posible conocer con -

certeza en todos los casos la concen-
tracién protectora minima de anti-
toxina en el suero, pues depende de
la cantidad de toxina producida que
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es variable segin las circunstancias,
dejando apérte los casos extremos
se ha intentado determinar dicha
concentraciéon por medio de expe-
riencias de inmunizacién activa y
pasiva. )

Eh 1942 WoLTER y DEHMEL"” se
vacunaron con anatoxina y cuando
el titulo de antitoxina en su suero
fue del orden de 0'007-0'ft UI x cc,
se administraron por via subcutanea
2-3 DMM de toxina sin que les pro-
dujera sintoma alguno.

En 1955 SCHEIBEL ® demostré que
los cobayos vacunados con tasas de
antitoxina- sérica de 001 UI x cc,
quedaban protegidos frente a la ad-
ministracién de 200 DMM de toxina.-

En 1962 TasmaN y HUYGENS™ en
experiencias de inmunizacién acti-
vo-pasiva llegan a las mismas con-
clusiones, considerando que la dosis
de 001 UI x cc es una dosis. profi-
lactica tanto si se obtiene por in-
munizacién activa como pasiva.

Sin embargo, algunos autores es-
timan que la concentracién protec-
tora para la inmunizacién pasiva
debe ser superior, de 002 y atn de
0’05 UI x cc segin RuBBO y SurIi™.

El Comité de Expertos de la
OMS * considera que el titulo pro-
tector de antitoxina producido por
inmunizacién .'pasiva se encuentra
entre 0’01 y 002 UI x cc como mini-
mo, si bien algunos autores consi-
deran conveniente una dosis de 0'05.

Ahora bien, ¢cudl es la dosis de
antitoxina que permite alcanzar di-
cha concentracién? '
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1°) Dosis profildctica en los
animales

En 1963 Mc CoMB y DwWYER ¥, en
estudios de profilaxis antitetanica
en el ganado equino, observan que
la dosis de 1500 UI de antitoxina
homéloga (antitoxina equina), tiene
valor profilactico administrada poco
después de la produccién de una
herida y que su aplicacién sistemé-
tica ha producido la desaparicién
del tétanos en el ganado equino. Es-

. tudios posteriores demostraron que

la dosis de 1500 UI producia concen-
traciones séricas minimas de 0°01
UI x cc que se mantenian durante
6-8 semanas.

En 1961 Surr y RuBBo " demues-

tran que la administraciéon de anti-
toxina homéloga'al cobayo a dosis
de 2’5 UI x Kg lo protege frente a
la administracién de 20 DMM du-
rante un minimo de 21 dias. Por el
contrario con antitoxina heteréloga
era necesario administrar una dosis
mucho mayor para obtener la mis-
ma concentracién protectora que se
mantenia durante un periodo menor,
superior a 6 dias e inferior a 14 dias.

Como la dosis de 1500 UI en el
caballo corresponde aproximada-

~mente.a 2’5 Ul x Kg, este ‘hecho in-

dica que las investigaciones efectua-
das por los investigadores anterio-
res son concordantes, llegdndose a
la conclusién de que la administra-
cién de antitoxina homdloga a la
dosis de 2’5 UI x Kg en los animales
produce una concentracién sérica de
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001 UI X cc que les protege durante
un mes aproximadamente.

2°) Dosis profildctica en el
hombre

Se han efectuado numerosas in-
vestigaciones para determinar la
dosis profilactica con antitoxina he-
teréloga y homéloga.

a) Antitoxina heterdloga. — La do-
sis profilactica de antitoxina hete-
rologa en el hombre ha variado en

‘el curso del tiempo, a tenor de los

conocimientos adquiridos y de las
dudas que periédicamente se han
suscitado acerca de su eficacia.

La estadistica mas - significativa
fue la obtenida por el Ejército Bri-
tadnico durante la I Guerra Mundial,
en que la instauracién de la profila-
xis antitetanica por la administra-
cién de 500 UI de antitoxina en los
heridos, redujo las cifras de morbi-
lidad por tétanos de 8/1000 a 1/1000.
Mas tarde dicha dosis fue incremen-
tada a 1000 UI y posteriormente a
1500 UI como dosis unica.

La dosis de 1500 UI de antitoxina
fue aceptada por la mayoria de pai-
ses como la dosis profilactica stan-
dard y aplicada como dosis tnica
para el hombre cualquiera que fue-
ran sus caracteristicas de edad y pe-
s0; los estudios efectuados ”, permi-
tieron llegar a la conclusién de que
cuando se administra por primera

. vez esta dosis por via intramuscular,

se produce un aumento gradual del
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titulo de antitoxinas en sangre, -de
manera que a los 2-3 dias se alcanza
la concentracion protectora, que se
mantiene durante 10-11 dias, a par-
tir de los cuales empieza a dismi-
nuir y después de la tercera semana
ya no se encuentran titulos aprecia-
bles de antitoxina en sangre circu-
lante. Estos estudios indicaron que
la proteccién conferida por la anti-
toxina heteréloga no cubria total-
mente el posible periodo de incuba-
cién de la enfermedad, lo que junto
con la aparicién de casos de tétanos
en personas protegidas por esta do-
sis profilactica, hizo reconsiderar el
‘problema. Asi, en 1960 STAFFORD ",
revisa 25 casos de tétanos en la ciu-
. dad .de Baltimore en personas pro-
tegidas en el momento de producir-
se la herida peligrosa, aconsejando
la administracién de 3000 UL; BIan-
CHI ‘en 1962 revisando 5000 casos
de fallo de esta dosis profilactica,

recomienda la dosis de 5-6000 UI. Es-.

tos datos han hecho incrementar la
dosis profilactica de 1500 UI a 3000-
6000 UI en los heridos tratados en
el mismo dia del accidente, cuando
la herida es mas grave; si se trata
. pasadas las primeras 24 horas se
aconseja administrar dosis superio-
res. Se ha observado que la admi-
nistracién -profilactica por via intra-
muscular de 6000 UI de antitoxina
heterdloga en el hombre, una vez
practicada la limpieza quirtargica de
la herida, disminuye mucho las pro-
babilidades de adquirir la enferme-
dad, pero que cuando esta aparéce

‘mes

Vol. XLVIIIL. - N 210

presenta un periodo de incubacién
alargado y reviste menor gravedad.
b) Antitoxina homdloga humana. —
Mc ComMB y Dwyer™ efectian un
estudio comparativo sobre la inmu-
nizacién pasiva en el hombre con
antitoxina homéloga y heterdloga;
observan que la administracién de
250 UI de antitoxina homéloga per-
mite obtener al cabo de un mes ti-
tulos de 0,02 UIXcc, que son cuatro
veces menores a los titulos méaximos
obtenidos durante el 3-4 dia, es de-
cir que la dosis de 250 UT de antito-
xina homéloga'en el hombre ofrece
la misma proteccién que la dosis de

, 1500 UI para el caballo. Ahora bien,

con la administracién al hombre de
1500 UI de antitoxina heterdloga de-
sespeciada, se obtienen al cabo de
un mes titulos de 0,005 UI por cc,
que son 64 veces menores a los ti-

s . . \
tulos maximos obtenidos durante el

3-4 dia (0,3 UIXcc). Estos estudios
demuestran que la dosis de 250 Ul
de antitoxina homéloge produce con-
centraciones séricas mas elevadas y
que persisten dura..t: mas tiempo
que con antitoxina heizrdloga.
Para Mc ComMB y DWYER *, SURI ¥y
RuBB0 ", la dosis profildctica de 250
UI permitiria mantener-; titulos de
antitoxina de 0,01 UI Xcc durante un
aproximadamente. Posterior-
mente, estos mismos autores, RUBBO
y SURI " al considerar que la concen-
tracidon protectora de antitoxina en

- suero debe encontrarse cerca de

0,05 UIxKg, lo que representa 350
UI de antitoxina homéloga, admi-



Novbre.-Dicbre. 1968

nis“tran esta dosis observando que a
los, 6 dias se producen titulos supe-
riores a. 0,05 Ul Xcc que se ‘mantie-

nen como minimo durante 15 dias y

a titulos algo inferiores durante mas

de un mes. Por ello estos autores

recomiendan la dosis de 400 Ul pa
ra €l adulto y 200 UI para el nifio.

La OMS " considera que aun cuan-'

do ia dosis profilactica de antitoxi-
na ‘homéloga no estd bien determi-
nada, la administracién de 250 a
500 ‘Ul permite mantener - titulos
protectores durante 4 semanas; en
heridas graves y quemaduras exten-
sas se pueden administrar 1500 UI.
y mas. '

‘B) Concentracion y vida media de .

las antitoxinas.

‘En apoyo de los hechos anteriores
se encuentran los estudios sobre
concentracion maxima y vida media
de las antitoxinas. .

1. .Concentracion mdxima. — Se
ha pddido demostrar que para una
misma ddsis; la concentracién ma-
xima alcanzada en el suero con an-
titoxina homologa es superior que
con antitoxina heterdloga.

RUBINSTEIN ® observa que la admi-
nistracién de 6 UIxKg de antitoxi-
na homologa produce concentracio-
nes séricas mayores (0,08 Ulxecc)
que 12 UIxKg de antitoxina heteré-
loga (0,05 Ulxcc), y que‘con la ad-
ministracién -de 10 ' UIxXKg de anti-
toxina {homéloga' se obtiene los mis-
mos titulos que con 16 UI de anti-
toxina heteréloga. Los estudios efec-

ANALES DE MEDICINA'Y C_IRUGIA

tuados por Suri.y RuBBo ", BARR y
SACHS® y MATHERL? son CONCOr-
dantes. e

Estos datos indican que una cierta
cantidad de antitoxina equina es ca-
tabolizada durante los primeros dias
de su administracién, antes de la
aparicién de anticuérpos frente a
las proteinas heterélogas de caballo.

2° Vida wmedia en personas no
senstbilizadas. — La persistencia o
vida media de las antitoxinas ha si-
do especialmente estudiada por
RUBINSTEIN ®, por la administracién
de diferentes dosis de antitoxinas
homdlogas y heterdlogas en perso-
nas no tratadas.

Administrando antitoxina homélo-
ga por via intramuscular, demues-
tra que la maxima concentracién
sérica se obtiene del 2-5 dfa, lo que
supone que el 55 % de la antitoxina

. administrada se encuentra en aquel

momento en la sangre circulante,
que su vida media es de 3,5 a 4,5 se-
manas y que existe una gran cons-
tancia y regularidad en los titulos y
persistencia de la antitoxina en las
diversas personas ensayadas; asi, a
los 32-35 dias de la administracién
de 6, 8 y 10 UI'xKg obtiene titulos
séricos de 0,2; 0,3 y 0,5 Ul xcc con
gran regularidad. Estos datos con-
cuerdan con los obtenidos por Smo-
LENS ®, de 4 semanas, MARTIN, GOR-
poN, FELTS ¥ Mc CULLOUGH *, de 33

dias, y en las investigaciones efec-

tuadas sobre la persistencia de la
gamma globulina humana normal

399
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marcada radioacti-

VoS 25 _ 2

con isétopos

Con antitoxina heteréloga se en-

cuentra la maxima concentracién en
un periodo mas precoz (2-3 dias), lo
que 'supone el 30 % de la antitoxina
administrada, y de que su media es
menor disminuyendo el titulo mu-
cho = mas rapidamente. BARR vy
SacHs* administran 1500 UI en dos
adultos observando que a los 28 dias
los titulos eran inferiores a 0,01 UI
Xcc. BIGLER y WERNER” adminis-

tra 1500 UI a 64 nifios obteniendo al _

cabo de un mes titulos de 0,003.

Pero ademas se observa que los
titulos y vida media de las antitoxi-
nas heterélogas presentan numero-
sas variaciones individuales. RuBINs-
TEIN ® administrando 12 UI XKg ob-
tiene a los 11 dias titulos que osci-
lan entre 0,01 yv 0,04 UlXcc seglin
los casos; GoLD y BACHERS * admi-
nistrando 29 UIxXKg a 4 personas
obtienen en dos de ellas titulos de
0,04 a los 10 dias, en una este mis-
mo titulo a los 14 dias y en la 4.2 en-
tre los 14 y 28 dias. RuBBO y SURI"®

administrando 1500 UI observan ti-

~ tulos protectores s6lo en el 85 % de
personas tratadas. Estos resultados
indican que la vida media de las
antitoxinas heterdélogas en general
es menor, pero que ademas existe
una gran variabilidad individual se-
gun los casos.

Asimismo se han efectuado en-
sayos para valorar la persistencia de
la antitoxina en sangre administran-
do dosis mayores que las normales,
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por el hecho de que dosis mayores
no soélo producen niveles séricos
mas elevados, sino.que persisten du-
rante mas tiempo. '

RUBINSTEIN ® administra 72 Ulx
Kg de antitoxina heterdloga, lo que
representa una. dosis aproximada de
5000 UI, obteniendo a los 11 dias
concentraciones variables entre 0,03
y 0,2 Ul segun los casos. COOKE y
Jones * administran 10.000 UI a 21
nifios obteniendo en el 60 % con-
centraciones séricas de 0,1 Ulxcc
durante 4-6 semanas y en el 40 % res-
tante concentraciones menores con
una curva de desaparicién de la an-
titoxina mucho mds rapida.

Con 10 UIxKg de antitoxina ho-
mdloga, *, se obtienen titulos de. 0,2
UIXcc a los 63 dias. Estos estudios
indican que en general a dosis mas
elevadas se obtiene un mayor titu-
lo y persistencia de las antitoxinas
en sangre circulante, pero que cuan-
do se administra antitoxina heteré-
loga existe una gran variabilidad en
los resultados segun los casos . que

. consideremos, que segiin ARBESMAN

y col.” estaria en relacién con la va-
riabilidad individual de aparicién
de anticuerpos antiproteina de caba-
llo en el suero de las personas prote-
gidas con antitoxina heteréloga y ex-
plicaria como atn se pueden pre-

sentar casos de enfermedad en per-

sonas protegidas con dosis elevadas.
Pero adeinas estas dosis elevadas de
antitoxina heteréloga presentan el
inconveniente de aumentar la pro-
porcién de accidentes séricos.
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30 Vida media en personas sen-
/
stbilizadas. — Los sueros antitéxi-

COS heterélogos contienen ademas

de las antitoxinas, diversas proteinas
con especificidad de especie, que en
el receptor despiertan la aparicién
de ,anticuerposi_responsables de la
corta duracién de la inmunidad paéi—
va éonferida y de los accidentes de
hipersensibilidad_ que se presentan
por su administracidn.

:Las investigaciones de Buri, Ey-
QUEM vy PocipaLo® demuestran la
presencia de'anticuerpos frente a las
proteinas heterélogas de caballo en

el suero de las personas tratadas con

antitoxinas equinas y en especial de
aquellas que presentan la enferme-
dad ‘del suero. Por técnicas de he-
maglutinacién e inmunodifusién re-
velan la presencia de una hemagluti-
nina a: “titulo elevado -que. persiste
durante :mucho- tiempo y dos anti-
. cUei”p(i)sv precipitantes, indicando que
en.el suero de las personas tratadas
se presentan diversos anticuerpos en
relacion .con los antigenos presen-
tes.en el suero de caballo. Los anti-
cuerpos pertenecen a las inmunoglo-
bulinas. G .y M, los antigenos a las
globulinas a2 y $2,

- ARBESMAN, KANTOR, ROSE y WITE-
‘BSKY * ‘han ‘demostrado que la apari-
¢ién de:anticuerpos frente a las pro-
teinas heterélogas) de caballo no es
un fenémeno. general;, sino que ocu-
Ire en una proporcién variable de
persona's’ tratadas, 'aproximadamen-
te en:el .50 % .del grupo estudiado, lo
que explicaria la variabilidad indi-
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vidual de los titulos y vida media de
las antitoxinas en sangre, por la ad-
ministracién de una misma dosis de
antitoxina . heteréloga por primera
vez. ‘

Pero ademas, la administracién de
antitoxina equina a personas sensi-
bilizadas por una dosis anterior, es
decir que presentan en su suero an-
ticuerpos frente a las proteinas de
caballo, se traduce por una rapida
eliminacién de las antitoxinas admi-
nistradas lo que supone su escasa
persistencia y eficacia.

GLENNY ¥ HOPKINS ya demostraron
en 1922 que la administracién en ani-
males por segunda vez de un mis-
mo suero heterdlogo se traduce por
su eliminacién mas rapida de la cir-
culacién, y que si dicho suero con-
tiene anticuerpos, su vida media es
mucho menor. De la misma manera
la duracién de la inmunidad pasiva _
conferida por la administracién de
suero antitetdnico equino, se redu-
ce en aquellas personas que ya ha-

bia recibido dicho suero. (Wright,

1958). GODFREY y col® en un enfer-
mo de tétanos que ya habia recibido
una dosis anterior, administran

" 36.000 UI de antitoxina equina y de-

términan periédicamente los titulos
séricos de antitoxinas y de anticuer-
pos frente al suero de caballo, com-
parando los resultados con los titu- -
los obtenidos en personas normales
con la misma dosis. Se observé que
a los 5 dias el nivel sérico se redujo
al 50 % y que a los 9 dias ya no se
podian’ demostrar concentraciones
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séricas apreciables de antitoxina. De
la misma manera, los anticuerpos
antiproteina de caballo se encontra-
ron a titulos bajosen el 5.° dia y a ti-
tulos elevados del 9.° al 14 dia, dis-
- minuyendo posteriormente, Ppero
persistiendo durante mdas de 6 me-
ses, ... :
Lo mismo ocurre si se administra
suero heterélogo a una persona por
primera vez, pero que a los 7-10
dias presenta la enfermedad del sue-
ro.'En este caso y coincidiendo con
la aparicién de los sintomas se asis-
te a una rapida desaparicion de la
antitoxina circulante. RUBINSTEIN ®
administra a 9 personas una dosis
profllactlca de antitoxina equina y a
los 11 dfas obtiene en 8 de ellos con-
centra01ones séricas que oscilan de
0, 02 a 0 04 UIxcc, pero en el restan-
te caso, que presento la enfermedad
del suero, no se observaron concen-
traciones séricas apreciables en el
mismo periodo. ‘

Mientre{s que la vida media de la
antitoxina heteréloga en las perso-
nas normales es de 10-13-dias, en las
personas sensibilizadas la vida me-
dia se reduce de 2 a 5 dias.

C) Inconvenientes de la adminis-
tracién de antitoxinas

Los inconvenientes derivados de
la administracién de sueros antité-
xicos homologos y heterdlogos son
muy diferentes. El principal riesgo
de los sueros heterdlogos es la pro-
duccion de fenémenos de hipersen-
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sibilidad, mientras que en la admi-
nistracién de sueros homologos es
la transmision de agentes infeccio-
S0s. '

1° Accidentes séricos y antitoxi-
nas heterdlogas. — En el curso de la
administracién de sueros antitéxicos
heterdlogos se pueden presentar ac-
cidentes de hipersensibilidad, cuya
aparicién depende de la calidad de
los sueros, de la via de administra-
cién y de la existencia de un estado
previo- de sensibilizacién. Estos ac-
cidentes pueden ser de varias cla-

Shock anafilactico. — Se
las manifestaciones desde pocos mi-

inician

‘nutos hasta dos horas después de la

administracién del suero, comen-
zando por la aparicién de prurito,
dificultad respiratoria, edema larin-
geo, broncoespasmo, hipotension,
colapso y coma, pudiendo ocurrir la
muerte en pocos momentos; sin
embargo, si se sobfépasa el periodo.
critico se produce rapidamente la
recuperaciéon total. Cuando las ma-
nifestaciones ‘se inician mas tardia-
mente, el cuadro es mucho mas be-
nigno y se acompafia por lo general
de una elevacién de temperatura.

" Afortunadamente es un accidente
que se observa con rareza, casi.siem-
pre como consecuencia de la admi-
nistracién. por segunda vez de un
suero heterdlogo de la misma espe-
cie animal, sobre todo en personas
con antecedentes alérgicos, es decir,
queé’ presentan una predisposicién
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genética a la sensibilizacién y siem-
pre que se administre por una via
que procure una rapida absorcién
del suero.

Reacciones locales. — Pueden ser
del tipo de la anafilaxia local o fe-
némeno de Arthus, y se presentan
después de la administracién repe-
tida de suero heterdlogo por via sub-
cutanea; en el lugar de la inyeccién
aparece una inflamacién muy pru-

riginosa con edema e induracién,

que excepcionalmente evoluciona ha-
cia la necrosis, es un accidente be-
nigno que desaparece rapidamente
en 24-28 horas. En otros casos, apa-
rece a los 7-10 dias una reaccién lo-
cal caracterizada por eritema y urti-
caria que cede rapidamente con los
antihistaminicos.

Enfermedad del suero. — Es la
manifestacién mas frecuente; se ini-
cia con fiebre y malestar general,
seguida de infarto de los ganglios
linfaticos regionales que posterior-
mente se generaliza, aparece una li-
gera esplenomegalia y poco después
una erupcién urticariante muy pru-
riginosa acompaiiada de edema y ar-
tralgias, en particular de las peque-
fias articulaciones, mialgias y ligera
albuminuria; a los 3-4 dias el cuadro
disminuye, pudiendo persistir du-
rante 8-10 dias. Aunque su intensi-
dad puede ser variable, su evolucién
por lo ‘general es benigna.

Se puede presentar después de la
primera administracién de suero he-
terélogo, y en este caso el cuadro
aparece a los 6-8 dias (tipo retarda-
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do); en otros éasos, puede aparecer
antes, desde las pocas horas hasta
2-3 dias después de su administra-
cién, en personas'que ya habian re-
cibido con’anterioridad suero de la
misma especie animal, es el tipo ace-
lerado. ’ -

Complicaciones nerviosas. — En
el curso de estos accidentes séricos
y en especial de la enfermedad del
suero, se pueden presentar compli-
caciones nervisosa del tipo de neu-
ritis y polineuritis, FISCHER, BaARr-
DENWERPER “, siendo la forma mas
comun la paralisis escapulohumeral
que regresa lentamente sin dejar
secuelas; mas raro es la aparicién
de encefalitis o la afectacién de.los
pares craneales. También se han des-
crito casos de pericarditis, miocar-
ditis y periarteritis nodosa.

a) Frecuencia. — La frecuencia
del shock anafilactico mortal es es-
casa, pero variable ‘'segiin las esta-
disticas. MoyNiHAM ¥ describe dos
muertes en 7.850 personas tratadas;
mientras que TAYLOR¥, en Inglate-
rra, encuentra una proporcién me-
nor, pues de 1945 a 1957 registra
16 defunciones en un total de 750.000
dosis profilacticas anuales, si bien
hay que tener en cuenta que mu-
chos accidentes por esta causa no
se declaran. LAURENT y PARISH ¥ re-
visando la literatura, estiman que
se presenta un caso mortal por-ca-
da 10.000 a 200.000 dosis profilacti-
cas, con una media de 13X 50-100.000.

Por el ‘contrario, la enfermedad
del suero y las reacciones locales se
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presentan con mayor frecuencia. Se
considera que después de una dosis
tinica de 1.500 a 3.000 UI de anti-
toxina heterdloga, la enfermedad del
suero se presenta en el 30 % de los
casos, MOYNIHAM ¥, o del 20-30 %,
ScHEIBEL ®. Con el empleo de los
sueros purificados y sobre todo ul-
trapurificados ‘o desespeciados, se
reduce su freéuencia' al 6-1,6 %,
MoOYNIHAM * SANSOE, JENSEN y col. ¥,
SkuppER®. En U.S.A. se estima
que la administracién de 500.000
dosis ~ profilacticas de ‘antitoxina
heterdloga se traduce por-la pre-
-sentacién de 25.000 reacciones sé-
ricas severas con 20 muertes. A la
vista de la frecuencia de los acci-

dentes séricos, T00GooOD* se pre-

gunta si la morbilidad y mortalidad
.por esta causa no es superior a la
del tétanos que se desea prevenir;
de los -datos obtenidos durante un
afio para la regiéon de Ontario (Ca-
nad4), demuestra que el riesgo de
incapacidad debido a accidentes sé-
ricos severos es 256 veces mayor que
para el tétanos. Fox*® calcula que
las pérdidas econdmicas producidas
por estos accidentes, incluyendo la
pérdida de dias de trabajo y los gas-

tos de asistencia médica, represen-

tan una media de 8-10 ddélares por
dosis de suero heterdlogo.

~ Como consecuencia de los riesgos
a que expone la administracién
de sueros heterdlogos, se aconseja
que el suero antitetanico equino se
administre una sola vez durante la
vida del sujeto y sélo en casos de
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absoluta necesidad, asociado con
una inmunizacién activa y simulta-
nea con anatoxina para evitar la apa-
ricibn de estos accidentes en el
futuro. En un estudio de 3.455 per-
sonas a las que se habia adminis-
trado ‘suero -heterélogo en Inglate-
rra, BINNS “- hizo la observacién de
que a pesar de que en muchos de
ellos se produjeron accidentes séri-
cos o presentaban afecciones -alérgi-

cas (asma, eczema infantil), no se ha-

bia hecho ningin esfuerzo para vacu-
narles y evitar- en lo sucesivo la re-
peticién de estos accidentes.

b) Sueros antitoxicos de .otras
especies animales. — Se ha intenta-
do reducir los.accidentes séricos en
las personas sensibilizadas al Suero -
de caballo, mediante el empleo de
sueros antitéxicos obtenidos en’ ani-
males de-otras especies. Sin embar-
go, se ha observado que la adminis-
tracién de suero antitetanico bovino,
ovino o porcino no parece que evite’
dichos - riesgos. Las investigaciones
de Buri, EyoueM y PocipaLo ®, han
permitido determinar que ‘la admi-
nistracién de suero antitetanico ovi-
no puede dar lugar a la aparicién
simultdnea de hemaglutininas anti-
carnero y ‘anticaballo a titulo ele-

‘'vado. ‘GODFREY y col.® con el suero

de una persona sensibilizada al sue-
ro de caballo, efectiian reacciones
serolégicas empleando como antige-
no suero normal de carnero, cerdo
y cabra, ‘obteniendo en todos los ca-
sos reacciones de precipitacién posi-
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tivas a bajo titulo. Estas reacciones
cruzadas explican que en las perso-
nas hipersensibles al suero de caba-
llo'se deben administrar con cautela
los,sueros antitéxicos de otras espe-
cies de animales. ' )
Asimismo, REISSMAN, ROSE y AR-
BESMAN “ citan un caso de enferme-
dad del suero por la administracién
de suero antitetanico bovino en una
persona sensible al suero de caba-
llo; los estudios seroldgicos revela-
ron la existencia de 'hemaglutininas

-antiequinas y antibovinas en su

Suero.

Las investigaciones anteriores re-

velan la existencia de relaciones an-.

tigénicas cruzadas entre las seropro-
teinas de diversas especies animales
que limitan la eficacia de los sueros
antitéxicos de estas especies cuando
se administran como sueros susti-
tuto a personas sensibilizadas al
suero de caballo, sin evitar ademas

la presentacién de accidentes sé--

ricos.

c)  Pruebas de sensibilidad. —An-

" te el riesgo de accidentes séricos

que comporta la administracién de
antitoxinas heterélogas de caballo,
€s cqnveniente que antes de su ad-
ministracidn se practiquen pruebas
que permitan demostrar la existen-
cia o no de un estado de sensibili-
zacién frente al suero de caballo.
Se pueden . utilizar pruebas intra-
dérmicas o el método de la dosis
de prueba.

Las pruebas intradérmicas se ba-
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san en la administracién por via in-
tradérmica de 0,2 c. c. del suero
antitoxico diluido al 1/10 6 1/100, y
en la demostraciéon de un estado de -
hipersensibilidad por la aparicién
de una reaccién local inmediata del
tipo eritema-edema.

A pesar de su utilizacién general,
estas pruebas han suscitado algunas
dudas acerca de la especificidad de
los resultados, pues no siempre es:
tan relacionados con un estado de
hipersensibilidad, sino que -existen
otros factores inespecificos que pue-
den falsear los resultados. Asi,
EADE ® demuestra que es fundamen-
tal la existencia de una circulacién
cutinea adecuada; dicho autor. en
40 pacientes con heridas severas en-
cuentra en 6 una circulaciéon cuta-
nea deficitaria, que produjo reac-

ciones negativas falsas, aconsejando

que después de un trauma y antes
de practicar las pruebas intradér-
micas se deben esperar una horas
hasta que la circulacién cuténea se .
recupere. LAURENT y PARISH ¥ han
observado que pueden aparecer reac- -
ciones positivés falsas ‘por otras
causas (trauma local, inyeccion de
substancias inocuas) y que la expe-
riencia ha demostrado que las-prue-
bas intradérmicas fallan en algunas
ocasiones, habiendo observado reac-
ciones positivas cuando posterior-
mente la administracién de la dosis
total de suero no produjo reaccién
alguna, y lo que es mas importante,
reacciones negativas que al adminis-
trar el suero produjeron una violen-
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ta’ reaccion ' de h'ip’érsensibilidad,
casos que por.lo general se atribu-
yen al suero y no a un fallo de la
reaccién. '

La dosis de prieba consiste en la
administracién: por via subcutdnea
de 0,1-0,2 c. ¢. de suero puro con la
finalidad de.observar la posible reac-
cién del, sujeto en casos .de hiper-
sensibilidad. Como la pequefia can-
tidad de-suero que se administra se
absorbe lentamente, en caso de hi-
persensibilidad se produce siempre
una reaccién general benigna (hipo-
tension, urticaria) que responde ra-
pidamente con la terapéutica usual.
En' opinién de MOYNIHAM ™ y Pa-
RISH %, .es un método mas correcto
que el anterior, -pués para demostrar

un. estado de. sen51blhza010n general

del organlsmo no se recurre a una
prueba que depende de la reactivi-
dad tlsular local que; puede ser va-
rlable y atn-estar 1nfluen01ada por
factores 1nespec1flcos

PARISH .recomienda, segulr la si-
gulente pauta en. la adm1n15trac1on
de sueros heterologos S

a) Si el paciente no ha recibido
stero -heterélogo anteriormente ni
presenta antecedentes alérgicos, se
puede administrar la dosis total de
suero por via intramuscular, tenién-
dole en observacién durante treinta

minutos. Si se desea administrar el

suero por Vig'endovenosa es necesa-
rio . practicar una dosis de prueba
(0,2 c.'c.), por’ via subcutanea segui-
da-de 30 minutos de observacién, y

_en "caso megativo ‘se inyecta lenta-
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mente por via endovenosa -una.’pe-
quefla dosis de suero: (0,5 c. ¢.), ¥
si a los 30 minutos es negativa, se
puede administrar la dosis total.

b)  Si el paciente recibi¢ anterior-
mente suero, se administra una do-
sis de ‘prueba por via subcutdnea,
con observacién durante 30 minu-
tos. Si la reaccién ‘es negativa se
puede administrar la.dosis total de
suero por. via' intramuscular -segui-
da de un nuevo perlodo de obser-
vacion.

¢) Si el paciente presenta ante-
cedentes alérgicos, en especial asma
o eczema infantil, y es absolutamen-
te necesario ‘su ' administracién; se
practica una dosis de prueba con
suero diluido al 1/10,-a continuacién
una dosis de prueba con su'e.ro'pur(')
y si ambas reacciones son negativas
se administra’la dosis total. Des-
pués deé cada prueba se deébe some:
ter el paciente a un periodo de ob-
servacién de 30 minutos.:

En todos los casos se debe ‘ad:

_ vertir al paciente la posibilidad de

presentar la-enfermedad del suéro
de tipo tetardado (6-12 dias).

" Si las reacciones son positivas, 1o
mejor es prescindir del suero hete-
rélogo, pero si es necesario su admi-
nistracién, se debe esperar hasta que
los sintomas sé normalicen (pre51on
arterial y urticaria), lo que general
mente ocurre a las seis horas, en
quyo'momento se puéde repetir la
dosis de prueba, y'si la feac¢ion es’
negativa, administrar la dosis total
de’suero: bajo. v1g11an01a médica..
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2°. Antitoxinas homdlogas. — La
administracién de sueros homoélogos
no produce accidentes de hipersen-
sibilidad, pero puede transmitir
agentes de infecciones bacterianas o
viricas que pueden encontrarse en
dichos sueros. La transmision de
bacterias se evita sometiendo los
sueros a técnicas de filtracién, pero
la presencia de virus y en especial
del virus de la hepatitis sérica e in-
fecciosa sélo se puede evitar, tenien-
do en cuenta que los métodos de
esterilizacién con rayos UV o de
tratamiento con B propiolactona no

han dado resultados satisfactorios,

mediante una adecuada seleccién de
donadores o sometiendo el plasma o
suero a técnicas de concentraciéon o
fraccionamiento. En cambio, se ha
demostrado que en los preparados
de Gamma Globulina, cuando se ob-
tienen por procedimientos fisico-
quimicos de fraccionamiento, como
por ejemplo, el que utiliza el alco-
hol a bajas temperaturas, como su-
cede en la Gamma Globulina Anti-
tetanica, se eliminan totalmente di-
chas posibilidades. '

I11. . Inmunizacion activo-pasiva.

En los casos de administracién de
una dosis profilactica de antitoxina
en personas no vacunadas, se reco-
mienda practicar- simultidneamente
la vacunacién con anatoxina para
obtener una inmunizacién mas du-
radera, y en el caso de los sueros
heterdlogos evitar: ademas los -acci-
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dentes séricos que conlleva la admi-
nistracién de nuevas dosis.

El valor de esta inmunizacién
combinada ha sido estudiada por di-
versos autores, siendo el problema
de mayor importancia que presenta
la posible interferencia que puede
ocurrir entre los anticuerpos pasi-
vos y el antigeno administrado.

Los trabajos de Surr y Russo”,
han demostrado que cuando se ad-
ministra antitoxina heterdloga con
anatoxina liquida se produce inter-
ferencia, pero si se emplea anatoxi-
na precipitada -una semana después
de la inyeccién de antitoxina, la in-
terferencia es menor, debido en par-
te a la rapida eliminacién del suero
heterélogo vy a la lenta liberacién del
antigeno precipitado.

Cuando se administra antitoxina
homdloga, como la dosis es mucho
mas pequeiia, el nivel de antitoxina
en sangre interfiere poco la inmuni-
zacién con anatoxina. MAHONEY y
col” demuestran que la administra-
cién de 400 UI de antitoxina homo-

-loga interfiere la vacuhacién con la

primera dosis de anatoxina precipi-
tada, produce un titulo bajo de an-
titoxinas con la segunda dosis y res-
ponde moderadamente frente a la

tercera. Mc ComB* Mc ComB vy

DwyER " estudiando estos proble-
mas llegan a la conclusién de que
la administracién de 250 UI de an-
titoxina homdéloga produce titulos
protectores en sangre durante 28
dias y que ‘esta dosis .no disminuye
apreciablemente’ la inmunizacién
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activa con dos dosis de anatoxina li-
quida. LEVINE® en un trabajo simi-
lar con anatoxina precipitada, con-
firma los resultados anteriores no
encontrando diferencias significati-
vas, segin que la anatoxina se ad-
ministrase simultaneamente o tres
horas antes.

 Por otra parte, existen trabajos
que sugieren que en algunos casos
los anticuerpos pueden incrementar
la respuesta primaria a la vacuna-
ciéon. En 1925 GLENNY y PoPE ya de-
mostraron que las mezclas de anti-
toxina con un’ exceso de anatoxina
producen una respuesta mayor. Re-
cientemente MAHONEY 'y col? han
observado que si se administra una
pequeila dosis de antitoxina homé-
loga (50 UI), aunque el nivel de pro-
teccién pasiva sea mas bajo, no sélo
no interfiere el establecimiento de
una buena inmunizacién activa, sino
que aumenta la eficacia de la prime-
ra .dosis de anatoxina, en especial
cuando se utiliza anatoxina precipi-
tada y proponen emplear este méto-
do en la profilaxis de las heridas
que no présentan un elevado riesgo
de tétanos. :

IV. Profilaxis del tétanos en los -
heridos

1> Tratamiento quirirgico. — El
tratamiento quirurgico de cualquier
herida en las primeras 6 horas, es
de importancia fundamental en la
profilaxis del tétanos. En las heri-
das contusas se debe proceder al
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desbridamiento completo y limpie-’

. za minuciosa de la herida con la es-

cisién de los tejidos necréticos o mal
irrigados, eliminacién de cuerpos
extrafios y lavado con soluciones an-
tisépticas, convirtiéndolas en heri-
das limpias, bien vascularizadas e
inadecuadas para el crecimiento de
Cl. tetani.

La experiencia ha demostrado que
el tratamiento precoz y correcto de
las heridas reduce mucho el nime-
ro de casos de tétanos, sin embar-
go, no todas las heridas se tratan
precbznﬁente y ademas muchas ve-
ces se considera que la herida no
es lo suficientemente importante pa-
ra justificar la asistencia del médi-
€O O cirujano, y en muchos casos
se cura y desinfecta incompleta-
mente por métodos incorrectos. Es-
te hecho es de gran importancia,
porque una tercera parte de los ca-
sos de tétanos asistidos en los hos-
pitales son consecuencia de heridas
consideradas como  insignificantes.

20 Quimioprofilaxis. — El tra-
tamiento con antibidticos se c}ebe
iniciar lo mds precozmente posible
con el doble objetivo de combatir
las infecciones bacterianas secunda-
rias de la herida e inhibir el desa-
rrollo de Cl. tetani y en consecuen-
cia la produccién de toxina. Sobre
este supuesto CoxX, KNOWELDEN y'
SHARRARD * han considerado que
después de una limpieza correcta de
la herida, el tratamiento con anti-
bidticos durante una semana seria
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suficiente ‘para ‘evitar la aparicién
del tétanos. Sin embargo, en estos
dltimos afios se han suscitado algu-
nas dudas acerca de la éficacia de
la penicilina .en la profilaxis del té
tanos ®, y el valor de los antibioti-
cos es objeto de controversia, pues
si bien es cierto que la penicilina y
tetraciclina son eficaces «in vitro»
frente al Cl. tetani, no - es menos
cierto que las heridas tetanigenas
~ son heridas mal irrigadas, con teji-
- dos necréticos, lo que dificulta la
llegada de los antibiéticos a concen-
traciones eficaces al foco de infec-
cién. Por otra parte, Lucas y WiL-
L1s* han demostrado que el empleo
exclusivo de antibidticos en la pro-
filaxis del tétanos, produce un ma-
yor numero de casos que con el em-
pleo exclusivo de antitoxinas, lo que
indica que no pueden emplearse co-
mo substituto de los métodos de in-
munizacién activa o pasiva.

En la actualidad, se considera que
la quimioprofilaxis es una medida
complementaria mas en el trata:
miento de las heridas, de manera
que cuando se inicia precozmente
previerie la infeccién tetinica  du-
rante un breve periodo, pero sobre
todo esta indicada en aquellas heri-
das sucias, muy contaminadas o cu-
'yo tratamiento quirﬁrgico se ha de-
morado méas de 24 horas: en estos
casos, se aconseja la administracién
de penicilina, o mejor de penicilinas
sintéticas del tipo cloxacilina o di-
cloxacilina, asociadas con ampicili-
na, cefaloridinas o tetraciclinas .
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3°  Inmunizacion activa.— En las
personas vacunadas completamente
con tres dosis de anatoxina liquida
o dos dosis de anatoxina precipitada.
y una inyeccién de recuerdo al afio,
les queda un estado de inmunidad
que les protege durante un cierto

_tiempo. Aunque la mayoria de au:

tores consideran que las heridas pro- -
ducidas: durante el primer afio des-
pués de la vacunacién no requieren
la administracién de una nueva- do-
sis de vacuna “-®, ALTEMEIER y col.*

‘ante la aparicién de algunos casos

de tétanos en personas inmuniza-
das ®, aconsejan reducir dicho peério-

‘do a 6 meses, habiéndose demostra-

do que desde esta fecha hasta los
10 afios como minimo queda en el
organismo un estado de hiperreacti-
vidad de las células inmunocompe-
tentes, que si en el momento de pro-
ducirse una herida peligrosa se ad-
ministra una inyeccién de recuerdo
de anatoxina liquida o precipitada
se produce una respuesta secunda-
ria de anticuerpos muy rapida e in-
tensa, de manera que a los 2-4 dias
se alcanzan niveles protectores de

antitoxina en sangre y se evita la

aparicion de la enfermedad.

40 InMunizacidn pasiva. — Esta
indicada como medida profilactica
en las personas no vacunadas, vacu-
nadas incompletamente, con mas de
10 afios- de la ultima vacunacién o
que no recuerdan su estado inmu-
nitario. En estos .casos se deben ad-
ministrar antitoxinas heterdlogas u



410

homoélogas “asociadas .con métodos
de’ inmunizacién activa. ' ’
" “Las” antitoxinas heterélogas se ad-
ministran én forma de suero antite-
tanico equino purificado o desespe-
ciado, a 1a dosis de 3-6000 UI inme-
diatamente después de producirse la

herida peligrosa. Las dosis mas ele- -

vadas estdn indicadas en-las heri-

das sucias, anfractuosas, que no se

pueden desbridar completamente y
sobre todo cuando el tratamiento. se
retrasa; en este caso, algunos auto-
res * ‘recomiendan duplicar la dosis
por cada dia de demora en el tra-
tainiento, hasta un maximo de 30-
40.000 UL

La vida media de las antitoxinas
hetérélogas, como ya hemos expues-
to, es aproximadamente  de 10-12
dias, con una gran variabilidad indi-
vidual, por ello el periodo de pro-
teccién no cubre en todos los casos
el posible'periodo de incubacién de
la enfermedad. -Presentan ademas el
inconveniente de producir -acciden-
tes séricos y- de acortar el periodo
de proteccién ante la administracién
de una nueva dosis,; debiéndose prac-
ticar previamente pruebas para de-
terminar la existencia’'de un estado
de hipersensibilidad frente a las pro-
teinas heterélogas del suero de ca-
ballo. ‘

. Las antitoxinas homélogas no pre-
sentan ninguno de los inconvenien-
tes anteriores '*-"-%®.B.2_% ge ad-
ministran en forma de gammaglobu-
lina’ humana antitetanica, porque en
un pequefic volumen se puede ad-
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ministrar la dosis profilactica, que
es mucho menor, oscila entre 250 y
500°UI, segan el tipo- de herida, ob-
teniéndose niveles de antitoxina mas
prolongados, con una vida media-de
un mes aproximadamente y sobre
todo mas constantes y regulares. Por
tanto, las antitoxinas homdlogas es-

tan indicadas en la profilaxis de ru--

tina del tétanos y especialmente en

.aquellos casos que el paciente estu-

viera sensibilizado al suero de caba-
llo, que hubiera recibido dosis an-
teriores de antitoxina equina o que
tuviera antecedentes alérgicos (as-
ma, eczema infantil, alérgia medica-
mentosa). Segun el Comité de Ex-
pertos de. la. OMS ", «Convendria
reemplazar por antitoxina tetdnica
humana la antitoxina heteréloga uti-
lizada ‘en- la profilaxis y tratamiento
del tétanosn».

La'condacta a seguir ante una he-
rida sospechosa podria ser la. si-
guiente;- -

A) . En las personas vacunadas
tompletamente, se debe proceder -al
tratamiento quirdrgico de la herida;
la profila_x;is especifica depende del
tiempo tr_anscurfido desde la. admi-
nistracién ‘de‘ la ultima dosis de.va-
cyna: . N
1o Si fue inferior a 6 meses, no-
hace falta administrar una mueva
dosis de anatoxina. '

22 Si fue superior a 6 meses e
inferior a 10 afios, se debe adminis-
trar una dosis-de recuerdo de ana-
toxina liquida o precipitada.
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.32 . Si fue superior a: 10 afios, se
aconseja combinar la inmunizacién
activa con la pasiva. Para ello se ad-
ministra en un brazo una inyeccion
de recuerdo de vacuna antitetédnica,
y en el otro brazo cambiando de je-
ringa, la dosis profilactica de anti-
toxina (250 UI de gammaglobulina
antitetanica o 3000-6000 de suero an-
titéxico equino y en este.ultimo.ca-
so practicando previamente pruebas
de sensibilidad),

Si la herida es muy extensa, su-
cia, con tejidos necréticos o el tra-
tamiento quirirgico fue incompleto
o retardado (después de 24 horas) se
aconseja incrementar la dosis de an-
titoxinas (500 Ul de gammaglobuli-
na antitetdnica o 6000-30.000 de sue-
ro antitéxico equino) asociado a un

tratamiento intenso con antibidticos.

"B) Enlas personas no vacuna- -

das, incompletamente o0 que no re-
cuerdan su estado inmunitario, des-

pués de la limpieia quirurgica de la

herida, se debe proceder a la protec-
cién pasiva con antitoxiﬁas segin el
tipo de la herida como en el caso
anterior, seguido de la administra-
cién simultanea en el otro brazo de
la primera dosis de anatoxina, de-
" biendo completarse . la vacunacién
segun la pauta standard.

. TRATAMIENTO DEL TETANOS
- Aunque la eficacia de las antitoxi-

nas en la profilaxis del tétanos es
un hecho bien establecido, su valor
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en el tratamiento de-la enfermedad
es objeto de:controversia. En 1955

WILSON y ‘MILEs ® afirmaron que. el
valor de -los sueros antitdxicos en
el tratamiento del tétanos es un pro-
blema.que atn no ha recibido su
respuesta definitiva.

1) - Antitoxinas heterdlogas

En relacién-con el suero antitetd-
nico-equino existen en la literatura
trabajos ‘con resultados diversos.
Entre los que demuestran la efica-
cia de las antitoxinas, tenemos los
de PATEL y col (1963), y en especial
el de- BRowN, MoHAMED, MONTGO-
MERY, ARMITAGE y' LAURENCE *; estos
autores efectiian un- estudio para de-

terminar- la influencia de la serote-

rapia en las tasas de letalidad por
tétanos; para ello establecen dos
grupos de enfermos en condiciones
semejantes y.comparan los resulta-
dos obtenidos en el grupo sometido
a tratamiento, con una dosis unica
de- 200.000 UI de antitoxina équina,
con el grupo testigo no sometido a
seroterapia. Los resultados indican
que la letalidad en el grupo tratado

fue del 49 % y en el grupo no trata-

do el 76 %, siendo la probabilidad de

'que. dichos resultados fueran -debi-

dos al azar igual o menor al 5 %;
los autores. concluyen que el suero
antitéxico equino es eficaz en el tra-
tamiento del tétanos. .

Por otra parte, VAISHNAVA, GOYAL,
NEoGY -y. MATHUR ¥ -efecttian un es-
tudio sobre. 470 enfermos que divi-
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den en cuatro grupoé; a) Sin trata-
miento seroterapico, b) con dosis
tnica de 10.000 UI, ¢) 30.000 UI, y
d) 60.000 UI, obteniendo tasas de
letalidad del 45, 41, 49 y 47 % respec-
tivamente. La valoracién estadisti-
ca de los resultados demostré que
las diferencias encontradas no éran
significativas y que por tanto el sue-
ro antitéxico era de.poco valor en
el tratamiento del tétanos.

Sin embargo hemos de considerar
que en estos estudios, la valoracién
clinica de los resultados presenta el
inconveniente de la dificultad de es-
tablecer - grupos de enfermos que

sean homogéneos y sobre todo de’

no temer en cuenta las demas for-
mas de tratamiento. que se aplican
a dichos enfermos, que son diversas
segun los casos y -los autores.

Si tenemos en cuenta que por ser
el ‘suero antitetanico equino un sue-
ro heterdlogo, se forman anticuer-
pos que acortan la duracién de su
actividad a cada nueva dosis, es evi-
dente que la seroterapia debe ser
Unica, precoz y masiva, debiéndose
administrar dosis * elevadas  (50-
200.000 UI) teniendo la precaucion
de investigar previamente la sensi-

bilizacién al suero de caballo para

evitar la aparicién - de accidentes
séricos.

Gran parte de las objeciones que
se hacen a la administracién de an-
titoxinas hetefélogas derivan de las
reacciones séricas que pueden pre-
sentarse en el curso del tratamien-
-to, que complican y agravan la en-
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fermedad. Aunque el empleo de an-
titoxina equina ultrapurificada en la
profilaxis de las heridas ha hecho
disminuir la frecuencia de dichas

_reacciones (1,6-6 %), la administra-

cién de dosis mayores como las uti-
lizadas en el tratamiento, incremen-
tan la frecuencia de estas reacciones
séricas, que seguin NATION ® pueden
llegar al 50 %.

II)V Antitoxinas hom.o'logas

- Se ha ensayado el empleo de an-
titoxinas homologas, en forma de
suero humano de personas vacuna-
das, con buenos resultados®; sin

‘embargo presenta la desventaja de

su bajo contenido en antitoxina
(90 UIXcc), lo que requiere la ad-

ministracién de grandes cantidades

de suero.

Recientemente, la posibilidad de
utilizar antitoxinas ~homologas "en
forma de Gammaglobulina humana
antitetanica, ha abierto un nuevo.
campo en la ferapéutica de esta in-
feccién sobre todo al eliminar las
reacciones séricas que se presentan
con frecuencia. La administracion de
Gammaglobulina antitetdnica produ-
ce concentraciones protectoras en el
suero con dosis mucho menores, asi
con 1500 UI se producen concentra-
ciones séricas de 0,08 a 0,16 UI por
c. c. de suero, que se mantiene du-
rante -mucho tiempo, con una vida
media de cuatro semanas y con ni-
veles apreciables durante 14 sema-
nas SMOLENS y col: ®
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Los estudios efectuados con-anti--

toxina homoéloga demuestran ‘que su
eficacia es semejante o ligeramente
superior al suero equino ¥-%-% ra-
dicando su principal ventaja en la
"ausencia de reacciones séricas. Na-
TION, PIERCE, ADLER, CHINNOCK ¥y
 WEHRLE* seleccionan 20 enfermos
de tétanos no vacunados y no tra-
tados, a los que administran una do-

“sis de 3000-6000 UI de Gamma Glo-

bulina antitetanica por via intra-
muscular lo mas precozmente posi-
ble, utilizando las dosis mayores pa-
ra los enfermos méas graves o de
corto periodo de incubacién.

IIT) Sueroanatoxiterapia

Al igual que en la profilaxis, en el
tratamiento del tétanos se reco-
mienda la combinacién de la inmu-
nizacién pasiva con la activa, por la
administracién lo mas precozmente
posible de anatoxina en un lugar dis-
tinto del organismo, y debiéndose
_repetir las inyecciones cada 4-5 dias

hasta un total de 8-10 cc. (MoLia-

RET); . posteriormente se debe com-

pletar la inmunizacién activa segiin

la pauta establecida.
Los datos anteriores demuestran

que a pesar de los avances realiza-
dos, no existe ninguna medida tera-

péutica especifica que sea decisiva
en el tratamiento de todos los casos

de tétanos, pues si el sistema ner-

vioso ha fijado una dosis letal de
toxina todas las medidas terapéuti-
cas son ineficaces, lo que hace supo-
ner que un cierto niimero de casos
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son irreversibles, hecho que no se

puede conocer de antemano.
A pesar de ello, se contintia ad-

ministrando antitoxina a los enfer-

mos de tétanos sobre la base de que
si bien la_antitoxiha no puede repa-
rar el dafio causado ni desplazar a
la toxina fijada, que presenta una
mayor avidez para el sistema nervio-
so, si que es capaz de neutralizar a
la toxina que se encuentra en la san-
gre, linfa y liquidos tisulares, de ma-
néra que si paralelamente, median-
te un tratamiento quirdrgico y anti-
), se destruye la
fuente de toxina en la herida, se
puede evitar la fijacién de una do-
sis letal en el sistema nervioso y

_por tanto salvar la vida de algunos

enfermos.

Este supuesto ha fundamentado
que la administracién de suero an-
titetdnico sea una practica de rutina
en el tratamiento del tétanos sin que

‘hasta el presente se haya podido di-

lucidar el problema de su eficacia
de manera definitiva. .

RESUMEN

Se efectia una revisién sobre la
importancia de las antitoxinas en la
profilaxis y tratamiento del tétanos,
comparaﬁdo las ventajas e incon-
venientes de las cldsicas antitoxinas
heterélogas con las antitoxinas ho-
mologas cuyo empleo se ha - difundi-
do ventajosamente en estos ultimos .
afios, éspgcialmente en forma de

‘Gamma- Globulina humana antiteta-

nica.
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