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El modo de accién de la enterotoxina estafilocécica no se conoce to-
davia de una manera concluyente!l. Existen probablemente distintas loca-
lizaciones de receptores de la accién vomitiva de esta toxina que varian
con la especie?.

De otro lado, la purificacién parcial o total de algunos tipos de
enterotoxina ha permitido precisar el cardcter preferentemente neuro-
téxico de estas sustancias®, en contraposicién con el criterio cldsico que
sugeria una accién periférica que habria de afectar bien a las terminacio-
nes nerviosas o a la musculatura lisa del intestino delgado4.

La experimentacién sobre la accién farmacolégica de la enterotoxina
se ha orientado principalmente al estudio de su mecanismo emético.
Existen, sin embargo, otras acciones de cardcter secundario3,,%,-y la
aportacién de nuevo conocimiento en esta direccién podria conducir
eventualmente al hallazgo de un método de ensayo biolégico, satisfacto-
rio y simple, para la deteccién de la enterotoxina en los alimentos.

Algunos de los métodos biolégicos propuestos para el diagnéstico
de la enterotoxina89,19 han resultado inespecificos y debidos a sustan-
cias, probablemente metabélicas, que acompafian a la toxina propiamen-
te dicha. Sin menospreciar el papel que dichas sustancias puedan desem-
pefiar en el establecimiento de la patogenesis de este tipo de intoxica-
cién,!! en este estudio hemos utilizado Gnicamente enterotoxina B puri-
ficada. Con ello se trata de evitar toda interferencia en la especifidad de

los resultados.
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MATERIALES Y METODOS

Se realizaron varios ensayos farmacobiolégicos: valoracién en frag-
mentos de intestino (ileon) de cobayo, perfundido en solucién nutritiva,
en intestino de gato recién nacido, en itero de coneja virgen y en pre-
sién sanguinea de gato anestesiado.

En las tres primeras pruebas se siguieron las técnicas de la Pharma-
copee Francaise para valoracién de histamina y oxitocina!2 y para la de
accién sobre presién sanguinea de gato el método FDA.13 Los resultados
se registraron sobre cartulina ahumada colocada en tambor Marey.

El nimero de pruebas realizadas fue de seis, seis, cuatro y ocho,
respectivamente, para los métodos citados.

Las diluciones de enterotoxina B purificada se realizaron en agua
bidestilada estéril.

RESULTADOS

1. Intestino de cobayo perfundido en solucion nutritiva.

En ningiin caso se observé accién directa alguna en concentracio-
nes de 0,2, 2 y 20 mcgr. de enterotoxina B por cc. de liquido nutricio, so-
bre intestino (ileon) de cobayo, ni tampoco accién antihistaminica cuan-
do se mezclaron estas cantidades con 0,2 megr. de histamina por cc. en
el bafio de érgano. No se pudo apreciar tampoco intoxicacién del seg-
mento intestinal en contactos prolongados durante cinco minutos, con
dosis de enterotoxina de 2 megr. por cc. de medio, ya que la contraccién
a la dosis de histamina era idéntica. Se selecciona como representativa
de este ensayo la fig. 1.

2. Intestino de gatito.

El comportamiento del intestino de gatito fue idéntico al descrito,
con la dnica diferencia de una menor intensidad de contraccién en res-
puesta al estimulo histaminico.

3. Utero de coneja virgen.
La accién sobre ttero de coneja virgen experimenté variaciones

individuales en los casos ensayados y aunque no puede descartarse to-
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talmente una accién espasmédica en una de las pruebas efectuadas (fig. 2)
esta es demasiado ligera para ser tomada en consideracién, cuando se
compara con una contraccién tipo de 20 mcgr. de adrenalina por cc. de
medio nutritivo.

4. Presidn sanguinea en gato anestesiado.

No se manifesté una accién directa de la toxina sobre la presién
sanguinea. Sin embargo, cuando se inocularon 100 mcgr. de enterotoxi-
na mezclados con 0,6 mecgr. de histamina la variacién instanténea en la
presién sanguinea fue normal pero la recuperacién de la presién sanguinea
se realizé en menos de diez segundos. El tiempo de recuperacién ante la
inyeccién de la dosis de histamina, era en cambio de 20 segundos, sin
Hegar a ser total. Se elige como tipica de esta prueba la fig. 3.

DISCUSION

Con el fin de evitar las acciones inespecificas producidas por los
componentes de origen metabdlico, que se hallan presentes en la entero-
toxina cruda, o no purificada, se ha utilizado en este estudio el tipo B de
enterotoxina, cuyo proceso de purificacién es el mejor conocido hasta
el momento en este grupo de toxinas, con un alto grado de pureza.

Las aportaciones mds sobresalientes al conocimiento del modo de
accién de estas sustancias provienen sin duda del equipo de investigado-
res del Food Research Institute en Norteamérica, destacando los nom-
bres de Dack, Suciyama, BErcpoLL, McKissic y FosTER. Sin embargo, el
modo de accién de la enterotoxina no se conoce todavia perfectamente,
habiendo demostrado Suciyamal? y Sucivama y McKissic!® una cierta
similitud entre la respuesta de diversos animales de experimentacién a la
enterotoxina y la correspondiente a endotoxinas de bacterias gram ne-
gativas. DACK!® manitiestaba que el mejor conocimiento del modo de
accién de la enterotoxina podria conducir a un procedimiento de ensayo
biolégico, més simple que los conocidos, para la deteccién de dicha sus-
tancia. Siguiemjo esta idea pensamos que dicha solucién podria hallarse
no solamente con relacién al punto central de accién del producto, sino
en alguna reaccién secundaria, si ésta resulta ser especifica.

Con la expresién de los resultados obtenidos se pretende realizar
una contribucién en el sentido expuesto.
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RESUMEN

Se han realizado varios ensayos biolégicos, utilizando enterotoxina
B con un elevado grado de pureza, en ileon de cobayo perfundido en
liquido nutricio, en intestino de gatito, en ttero de coneja virgen y en pre-
si6n sanguinea de gato anestesiado.

Los resultados obtenidos indican una accién de la enterotoxina,
observable en las distintas pruebas, sobre la velocidad de recuperacién
de la presién sanguinea a continuacién de la desviacién producida por la
inoculacién de 0,6 megr. de histamina.

No se ha podido observar estimulo definido alguno sobre intestino
(ileon) de cobayo de gatito recién nacido, o itero de coneja virgen.

RESUME

On a effectué plusieurs essais biologiques dans lesquels on a employé
de I’entérotoxine B & un haut dégré de pureté dans Iileén de cobaye per-
fondu dans du liquide nutritif, dans ’intestin de petit chat, dans l’utérus
de lapine impubére et dans la pression sanguine de chat anesthésié.

Les résultats obtenus indiquent une action de D’entérotoxine sur la
rapidité de récupération de la pression sanguine aprés la déviation produite
par inoculation de 0,6 microgrammes d’histamine; ce qui a pu étre obser-
vé dans les différents essais effectués.

Aucun stimulus bien défini n’a pu étre observé sur I'ileén de cobaye,
sur Iintestin de petit chat nouveau né ou sur I’utérus de lapide impubére.

SUMMARY

We have carried out various biological tests using enterotoxin B at

a high degree of purity on ileum of guinea-pig perfused into a nutritive
liquid, on intestine of kitten, on uterus of impuber doe and on blood
pressure of anaesthesized cat.

The results obtained show an enterotoxin action or effect, observable
in the various tests carried out, upon the speed in blood pressure reco-
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very after the deviation caused by inoculating 0. 6 megr. of histamine.

No definite stimulus has been observed upon ileum of guinea-pig,
of new-born kitten, or upon uterus of impuber doe.
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Fig. 1. Valoracion tipo en ileon de cobayo y su interpretacion. a) Intestino
atropinizado preparado para el ensayo bioldgico. b) Contraccién correspondien-
te a 0.2 microgramos de histamina por cc. de medio nutritivo. ¢) Contraccidon
producida por 0,2 microgramos de histamina con 0,2 microgramos de enterotoxi-
na por cc. Lavado entre ¢ y d. d) Contraccién originada por 0,2 microgramos
de histamina y 2 microgramos de enterotoxina por cc. Lavado entre d y e. ) Con-
traccion provocada por 0,2 microgramos de histamina y 20 microgramos de
enterotoxina por cc. f) Contraccidon debida a la adicién de 10 microgramos de
histamina para 50 cc. de medio. Lavado entre f y g. g) Después de cinco minu-
tos de contacto (parada del giro del tambor) de la enterotoxina (2 microgramos
por cc. de liquido) con el drgano se produce una contraccidn idéntica al adicionar
al bafio de drgano 10 microgramos de histamina. Previo lavado.se repite la
prueba anterior con cantidades de 0,2, 2 y 20 microgramos de enterotoxina

enh,iy].

Fig. 2. Valoracion tipo en tiitero de coneja virgen y su interpretacion.
a) Contraccién debida a I miligramo de adrenalina. Lavado entre a y b. b) Li-
gera contraccién al aafadir 100 microgramos de enterotoxina a 50 cc. de li-
quido nutricio. Lavado entre b y c. ¢) Ligera contraccién al afadir 10 micro-
gramos de enterotoxina al medio nutritivo. d) Aplicacién de | miligramo de
adrenalina. e) Se repite la adicién de 100 microgramos de enterotoxina. Lava-
do entre e y f. f) Nueva dosis de 10 microgramos de enterotoxina. g) Lavado
final. h) Evolucién del tono muscular a la velocidad de giro de 10 cm. por

minuto.
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Fig. 3. Valoracion tipo en presion sanguinea de gato anestesiado Yy Su
interpretacion. a) Presion normal recuperada después de la inoculacién de
0,3 microgramos de histamina por kg. de peso. b) Se inyectan por via intrave-
nosa 0,3 microgramos de histamina mezclados con 100 microgramos de ente-
rotoxina, con parada del tambor de Marey, hasta la recuperacién de la presién
normal, durante 10 segundos. c) Inoculacién de 0,6 microgramos de histamina
con parada del giro durante 20 segundos. d) Inyeccién de 100 microgramos de
enterotoxina después de un minuto de giro, con recuperacién instantinea de
la presién. e) Se inoculan 0,6 microgramos de histamina mezclados con 100
microgramos de enterotoxina, con parada de giro de 10 segundos, durante los
cuales se recupera la presién sanguinea normal. f) Introduccién por via endo-
venosa de 0,3 microgramos de histamina. Alcanzada la cifra normal de presién
después de una parada de dos minutos se inoculan 100 microgramos de entero-
toxina, sin que se produzca modificacion alguna. g) Nueva inoculacién de 0,6
microgramos de histamina y 100 microgramos de enterotoxina con parada de
10 segundos. h) Inyeccién de 0,6 microgramos de histamina y parada de
20 segundos. La presién sigue sin alcanzar su valor normal pasados 25 segun-
dos, con el tambor de Marey en marcha.
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