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PROLÚGO

Señores Profesores:

El presente trabajo que tengo ol honor'de ag

meter a vuestro dictamen, fruto de las doctas lecciones y prowg

chosos consejos que de vosotros he recibido, sólo tiene por ob

Jeto contribuir, aunque en grado muypequeño, a aclarar algún 

aspecto del mecanismode inactivación de la e toxina perfringens.

Este estudio, denominado"tesis", tiene por 

rin, según mi modode Ver, demostrar cual as al grado de aprOVe

chamiento y criterio del nuevo egresado.- Por eso creo qua estos

trabajos deben ser Juzgados en forma especial, en afecto, ésta 

comocasi todas las "tesis", presenta algunas deficiencias, que
pueden ser atribuidas casi fundamentalmentea la siguiente can

sa: egresamos de la Facultad habiendo aprobado todas las asigna

turas y habiendo cumplido con todos los programas, por lo tanto,

nuestra educación quimica es bastante complata.- Pero cuando qua
remos efectuar una investigación determinada o profundizar sobre

un tema particular, nos damoscuenta perfeotumanto que si bien -'
nuestra cultura quimicageneral es suficiente para interpretar 

hechos corrientes, nos falta preparación para abordar profundamqg
te una determinada investigación.

Antes de entrar en materia, deseo dejar sont;
do mi más profundo agradecimiento a todos los profesores de la 

carrera, que yn sea desde su cátedra o por sus charlas amistosas

han contribuido a darle forms definitiva a mi espiritu univarsi
CHIC.



Deseoasimismo, nacer llegar en especial al distinga;
do profesor, Doctor Venancio Deulorcu mi homenaje de gratitud. 

por el alto honor que me dispensa, accmpañándomeen este acto.

Tambiénal Doctor Alfredo Sordelli por los sabios con

aejoe que de 61 he recibido y por las facilidades que me ha da

do. poniendo a mi disposición lo necesario para llevar a cabo o

este trabajo. dedioo las expresiones de mi más profundo recono

cimiento.

No quiero terminar este prólogo, ein dejar sentado ni

agradecimiento a todas las personas que directa o indirectamen

te, han contribuido e hacer posible le realización de este mode;
to trabajo.

--oOo-



al.:oo:0.
ha Clostridium porrringons, llamado también Bacillus

aorogcnes capsulado. o Clostridium welchii, fué aislado por pr!
mera vez de un cadáver, por los investigadores Welch y Nutta1.

(1892} o

Desde esc momento, su acción patógeno sobre cl orga

nismo humanofué atribuida a mecanismos en quo actúan las sustqg

cias más divsrsss.- bn erecto, años más tarde, Herter (1906-7),

demostró que los cultivos de Clostridium wclchii, contenían una

hemolisina turmostsble, que producia la lisis de los glóbulos 

rojos de conejos y monos"rhosus".

Sin embargo, investigaciones posturiores atribuyeron

las lesiones de la gangrcna gaseosa, a la formación de ácidos,n

principalmente el hutirico, producido en el cultivo de este mi

croorganismo.- Sc creyó también en esta época, que el gas prodg

cido en los tejidos, tania importancia en el desarrollo y ganc
ralizaoión de la infección.

A partir del año 1917, las investigaciones tomaron -

curso definitivo, pués Bull y Pritchett (1917 a,b,c,) demostra

ron que por desarrollo anacrobio del Cicatridium welchii. aislg
do en casos de gangrens gaseosa humana, on infusiones de carne

de vaca, conteniendo trozos frescos estériles de músculo de pa

loma o conejo, sc puede obtener un filtrado de gran poder letal;

es decir, una exotoxine que inyectada p.oduce una sntitoxina og
pacifica.

Durante esc mismo año. De Kruir, Adamse Ireland , -

(1917), demostraron que todas las cepas examinadas producían una
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toxina, pero 1a actividad hemolitica da los filtrados era muy

variada.- AsimismoDoKruir y Bollmun (1917) adnitieron quo la

capacidad del Clostridium welchii, do invadir cl cuerpo animal,

depende muchode su poder productor dc toxina.

Tambián en cl año 1917, Ouranotr (1917). publicó un 

trabajo en al que informó que habia encontrado muchas cepas ds

Clostridium wolchii, productoras, en condiciones adecuadas, de

una hemolisina muyactiva contra glóbulos rojos de hombre, cer

do, porro, vaca, ovoja, etc¿.- La hemolisina es termolábil, -
pues colocada treinta ninutos a 60°, se dostruyo.- Esta identi
tioación de la toxina con 1a hemoliaina, aunque más tarda sos

tcnida por autores comoFord y Eilliams, Wuth, y otros, es pqu

ta en duda por las investigaciones da Vainbcrg y Hasta (1920,

a,b,), que demuestran que la proporción de hamolisina en toxi

nas de clases distintas. varia considerablementc.- Sugieren a

demás, que las hcmoliainas puedan Jugar un papel importante en
las intoxicaciones bacterianas.

Más tarde, Kojima (1922) encontró cultivando cn cal

dos glucosados especiales, una toxina humolitica, turmolbil, 

apenas letal, no dializable y con propiedades antigénicas inda
pendientes de la toxina Verdaderamenteletal.

Luego aparecen los trabajos de Henry (1922)(1923) y

de Wuth (1925).- El primero sugiere la presencia dc dos toxi

nas en los filtrados, ya que las toxinas precipitadas diterian
grandementede los filtrados originales.- Wuth, en cambio. ais
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ló una toxina termolábil-con propiedades hemoliticaa y la estu
dió.

Neill (1926), encuentra que comola str ptolisina.

tétanolisina y pneumolisina, la hemolisina del Clostridium.We¿
chii, es lábil al oxígeno, y se reactiva por reducción posterior

con un agente comoel hidrosulfito de sodio.

Al año siguiente, Reed, Orr y Campbell (1927), con

firman las oxpcrionciaa de Iíoill. y demuestran que comose ospg

raba, la dosis hemolitica minima(d.h.m.l de la toxina frente a
glóbulos rojos oxigenadoa, es más alta que la dosis hemolitica

mínimafrente a glóbulos rojos reducidos.

A partir del año 1928, ol problema adquiere una cog

plejidad muchomayor, debido a que hasta ese momento, sólo se hg

bien estudiado cepas de origen humano, pero ahora aparecen micrg

organismos de origen animal, que deben incluirse nn este grupo.

pmefecto, durante ese año, Dalling (1928), aisla 
del bacilo discntérico del cordero, una bacteria semejante al 

Clostridium welchii, productora de una toxina sumamentepotente

que no es neutralizada por la antitoxina del clásico perfringena.
Pero su antitoxina puede neutralizar la toxina del tipo humano,

tan bien comola propia.

Entre los años 1929-1930, Ho. Ewen(1930 a,b) aisla

otro organismomorfológica y cul uralnente semejante al Clostri
diam perrringcns y lo llama Baoillus paludis.- El aislamiento 

lo hizo a partir de ovejas enfermas de un tipo de tOXemiallama

da "struck".
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Estudios de anaerobios causantes de infecciones en 2

vinos, dieron comoresultado el descubrimiento de otro germen,

que se clasificó dentro del grupo del perrringens.- Fué Bennetts

(1952 a,b.), el que aisló de casos de enterotoxemia en cvjas, 

un organismo al que denominóBacillus ovitoxicus.

Conose podrá apreciar, esta multiplicidad de tipos 

bacterianas, creó dificultades en el estudio de los filtrados 

respectivos.- Comohemosvisto, ya Henry en cl año 1923, habia

sugerido la existencia de dos toxinas, una de las cuales es ho

molitica y la otrs letal.
En el año siguiente, Schucyerscn y Samuols (1930) de

mostraron quc en los filtrados estériles de Clostridium wclohii,

se pueden encontrar dos hcmotoxinus.- Una de ellas designada A,

es activa in vitro, y probablementealgo activa in vivo.- La c

trs llamada B. no causa hemólisis in vitro, pero destruye enér

gicamente los glóbulos in vivo.- Encontrarcn además quo la hemg

toxina A. es menos tóxica que la B, y que ambas no pueden ser 

separadas completamente.
En el mismo año, weinbcrg y Combiesco (1930 a,b,) ug

mostraron la existencia de una toxina no especifica, que ya ng

bIa sido doscripta por Wassernsn, y luego por Kojimn, y respeg
to a la cual ya Kendall y Schmitt (1926), habian demostrado que

era una sustancia del tipo de la histamina.

Más tarde, Walbumy Reynann (1963). demostraron quo 

ese toxina no especifica anteriormente citada, sc produce cuan

do el Clostridium welchii, crece en medios que contienen glucg

sa; que no se neutraliza por le antitoxina; y que es capaz de 
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matar inatantaneanente a laa lanchas, cuando oa inoculada por 
vía venosa.

La bibliografia cono se puede notar, no_trae ninguna

cita sobre intento de clasificación, salvo el que efectuó Simonds

(1915), basándose en la capacidad de fermentar glicerol a inuli

na, hasta que Hiladon (1931-2-3), propuso 1a división de la espe

cie pura, en cuatro tipoa, denominados: A,B,C,D,; según au capa

cidad toxigénica.- Teniendoen cuenta laa relaciones toxina-an_
titoxina, encontró tres factores que llamó: W¡Z,X..- De modoque

teniendo en cuenta, la clasificación de Wilsdon, podemosdividir

la especie pura comosigue:
COMPOSICIGN

TIPO OEIGEN ANTIG ¿IiICA

A De origen humanoo clásico Clostridiummrfring‘ulaooooooooc.o... w
B Disontería dcl cordero:Bacnlusagnioooo-oocooooo W+Z+X
c Toxemia llamada "atruck":Baonluspaludisooooooooooo. "+2
D interotoxemia de 1a oveja;Bacillua ovitoxicua . . . . . . . . . . Wi-I

Comose ve Wiladon, no consideró estos factores como

entidades separadas, sino en forma similar a antígenos bacte

rianoa.- Así por ejemplo, la toxina B (la más compleja), era 

considerada una especie molecular, con los grupos tfiociao W,X,
Z.

Toniendo comobaso la clasificación de Wiladon, pero

usando métodos más aeguros,Glenny, Barr, Llowellyn-Jones, Ross y
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Dalling (1933). llegaron a demostrar que para explicar el compor

tamiento antigónico de los filtrados de Clostridium.welchii, era

necesaria la adición de dos nuevas toxinas, o en su defecto expli
carlc teniendo en cuenta 1a complejidad del factor Z, de Wilsdon.
Y propusieron la siguiente clasificación de acuerdo a los facto

res presentes en cada uno de los filtradosz

Filtrado tipo A: d

Filtrado tipo B:a,e,¡,ó.ó
Filtradotipo c; ame
Filtrado tipo D1d10

La equivalencia entre los factores de Wilsdon y los 

factores de Glenny y a1.. puede resumirse de la siguiente mane
ra: .

d =W de ïïilsdon

ok+5+<8:2 de Wilsdon

_ ó =X.de Wilsdan

Pero más tarde, Prigge (1936), demostró que ciertos 

filtrados del tipo A., contienen dos toxinas que 61 llamó d 3°?
Hoy en dia se admite que: la o? toxina de Prigge es igual a 1a

d. toxina de Glenny y al., y como(cx toxina del Clostridium

welohii ha sido puesta en uso.- La Ci toxina de Prigge es usual
mente llamada 9 toxina.

Finalmente, Ipsen (1939) encontró en los filtrados del

tipo A.. tros toxinas que llamó:(1,°?,17.
De manera que, debido a las experiencias de Prigge pri

meramente,y luego a las de Ipsen y a1.. la clasificación de 
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Glennyanteriormente citada, puede modificarse de la siguiente 
forma:

Filtrado tipo A:0L.9,T)

Filtrado tipo B:0L.©,6,ó,6

Filtrado tipo C:O‘—.E5¡5.ó

Filtrado tipo D: CLK)

Caracteres generales de las toxinas citadas

:oxina g¿ (equiValc al rector w de Wilsdon y a la h?_toxina de o

Prigge).- lis producida por los distintos tipos de (¡log
tridium welchii, pero aparece en concentración elevada

en cultivos (24 horas) de cepas de sangrena gaseosa ng

mana.- Ls una lecitinase, cs decir desdobla lecitine 
en rcsfocolina y estoaril-oleil-glicérido.- Envirtud

de esto es hemolitica.- Produce la opalescencia de sus
ros y emulsiones dc huevo.- Estas reacciones se produ

cen en presencia de iones calcio y son inhibidas por c1
tratos, fluoruros y fosfatos.

Es letal inyectado por via venosa, peritoneal e ig
tramuscular.- Producenecrosis característica si se le

inyecta subcutáneamente.

La toxina puede ser donada: por cantidad de hemóli

sis que en condiciones standard, produce una hamolisina

"Caliente-frio"; o por estimación del grado de opalcs
csncia que en iguales condiciones se produce en lscitc

vitclina (L;V.).- Tambiénpuede ser donada serclogicamen
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te, estimándola por la antitoxina.

ïogina Q; (equiVale e la d.toxina de rrigge).- Es hemolitica para

Toxinaï):

Toxina P z

Toxina ¡z

Toxina ó :

glóbulos rojos de numerososanimales de laboratorio, 
no posee efecto en looitovitelina, es letal y neoróti
cs.- Ls oxigeno lábil y termolábil; estas cualidades o
la asemejana la struptolisins 0.. oon la cual pesca 

relación antigéniou.- Ls neutrolizada por el colesterol

y por el Rojo Congo.

Produoida solamente por la cepa Lsohien do Heinberg -

(Tipo A.) es letal, no homolítioa y no necrótioa.- Pus
do diferenciarse de la toxina ci por diferencia en los

valores de la neutralizaoión del suero.- Yuque no es 

hemolitica, probablementeno afecta la leoitovitelina,
ni el suero humano.

Producida por cepas del tipo B y c. aparece sobre todo

en concentración elevada en los cultivos Jóvenes.- Es

ternolábil, letal, y nscrótica.- Es realmente inactiva
da por la tripsina, y puede ser transformada en toxoi
de por acción del formal.

Su existencia es postulada para oxplicar las diferen
cias existontos entre Valores neutralizantes de sueros

tipo B y tipo 0.- La letal, pero no tiene poder hsmoli
tico y necrótioo.
Ls producida on cultivos Jóvoncs de cepas tipo B, y 

particularmente tipo 0.- Es hemolitics para glóbulos 

rojos de algunos animales.- Es probable que esta toxina

sea letal, pero no ss evidente su actividad noorótica.
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Toxina 6 : (corrusponde ul factor X de Tilndon). Sa encuentra en gra

concentración en cultivos viejos (tres a cinco dias) de

cepas B y cepas D.- Tal cuul se encuentra en el filtra

do es termostable, letal y neorótica.- Puro tratada oon

tripaínu ao transforma en la forma tumolábil. muchomás

tóxica, sin uunnnxur su poder de cunbinaoión.- Hs en -

esta forma ternolábil, comose lu encuentra en al conto

nido intestinal de ovejas que surron 1a disenturía y la
unturotoxenia infecciosa.

Las tablas (V) que no insertan a continuación rosuncn

las propiedadesde laa distintas toxinas.

T= "n ' Iun..."

Toxinus preguntes cn los diferentes tipos de filtrados

Wiz/¿ab‘x 6637) 6
_"/7 + +--+ - - _— _. (+J .+

+ +++ + + ++ P p45

C + +++ + ++ — P 9+

Ü + - - — +++ 3+

(" Tablas nxtruídas del artículo publicado por Oakley en el -
"Bulletin of hYgiene" del "Bureau of hygiune and Eropical diseases"
X01. XVIII - N 10 - Oct.1943.



í‘inihl :

Principnlca propiedades de lun distintas toxinas.

7ÉJX7'77cz¡flama/05a [62‘31 #2767055/¡72[er/¿kasa ÏÉCÍÉ/ de! ¿37/07?

OL + + + + Zepmo 57275/18.

_ 4. + — Z97°7770/áá/Z

ñ/f/m’a df/CW/fii’dfilfl/xw/dá/é
N/qáoMéx/wav: ¡kmo/55%

CDÓÓÜO’QTP

l + + I

+ + + — ¿www/¿bl .
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La O toxina perrringens contenida cn los cultivos de Oleg

tridium welchii, tipo A..hemolisa los glóbulos rojos, y como
demostró Todd (1941), os lábil al oxigeno y está relacionada 

con la streptolisina 0. con lo cual posee comunidadantigénica.

En este trabajo nos propusimos demontrar las condiciones o

factores que favorecen o inhiben la acoión del oxigeno.- Además,

comoal parecer se trata ds un sistema de óxido reducción, in

tentamos llegar experimentalmonte s determinar de que tipo era

el referido sistema, as decir, que sustancia o grupo de sustan

cias, rigen por cambios sucesivos esta clase de fenómenos.

Ei primer punto duo debimosresolver fué el siguiente: on

oontrar una sustancia reductora tal que, al ser adicionada a 

la toxina, no permita la oxidación de ósta.- Asi so puede man
tener el material con poder hemolitico lo suficientemente ele

vado, comopara medir sus fluctuaciones, cuando se somete la 

toxina a otros procesos.

Ademas,la toxina entera, es decir, el filtrado de los cu;
tivos ds Clostridium welchii, tipo A, posee una composición exe

tremndamante complaju.- Las sustancias inortes que acompañanal

principio hemolitioo, producen muchasveces reacciones que in

terfieren a las de la hsmolisina propiamentedicho.- Por esta 

razón, el segundo punto que tratamos de resolVer fué el siguio];

te: separar y purificar el principio hemolitico.- Para ello uti
lizamos los métodosclásicos de precipitación de la fracción prg

toica por acción del sulfato de amonioa saturación, y luego m
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rificación posterior de este por el metodode diálisis.- Asi 
se obtuvieron varias fracciones, que al ser tratadas por agen

tes reectivantes, tales comoel hidrosulrito de sodio o el ac;
do tioglicólico, nos condujeron e resultados - cn base a los 

cuales podemossugerir - la existencia de una sustancia partiqg

lar, presente en las toxinas enteras, que permite la acción re
activadora del ácido tioglioólico, ya que al desaparecer ese su;
tancia, la acción es nula o contraria e la reactivación.

Las experiencias de oxidación por otros agentes, te

les comoel iodo, o el ferricianuro de_potasio, nos llevaron e

demostrar que en estos casos, lu inactivación de le toxina se 

lleva a cabo en forma irrchrsible, es decir el ser tratada nue
vamentecon hidrosulrito de sodio o con ácido tioglicólico no 

regenerar su capacidad hemclitica.- Estes experiencias se hicig
ron on case a las que ya habian efectuado c.V.Smythe y T.H. Ha

rris (1940), con un determinado grupo dertraptococos hemoli
ticos.

La interpretación de los resultados do estas expe

riencias de oxidación, asi comola individualización de las eng
tancia cuya existencia fué anteriormente sugerida, se hacen 

muydificultosas debido a que, comotodavia el Clostridium.we¿

chii, se cultiva en medios de conposioión compleja, las conclu
siones de las experiencias efectuadas con esta clase de filtra

dos pueden ser, a veces, erroneas o dispares.- Por eso creemos,
que el estudio racional de estos sistemas podrá ser encerado 

con mayores perspectivas de éxito cuando se llegue a cultivar 
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el Clostridium 116101111,on medios sintéticos.

Se puede atribuir además, a esa extrema oonplej ¿[dad

en 1a oonpoaioión de lo; flltradoa, 1a inconatanoia en los datos
obtenidos cuandose trató do investigar 1a presencia de glute
tion y duermo.



LA HEMOLISINA

Obtención de la 0 toxina:

En un frasco Jrlsnmeyer de dos litros de capacidad, se

colocan 600 mil. de "caldo básico”.-dste se prepara con agua ds 

carne a la que se adiciona 8 o/oo de fosfato disódico, 4 o/oo de

cloruro de sodio, 2 o/o de peptona "Parks Davis”, e hidróxido de

sodio en cantidad suficiente para obtener un pHigual a 8.4.

El recipiente que posee un tapón dc goma con sistema de tubos pa

ra lsVsdo con hidrógeno, tubo para agregar hidróxido de sodio, y

tubo para la siembra y toma de maestra, se esteriliza a 115° du

rante 20 minutos y se saca del sutoclave adn oaliente.- Se enfria

hasta 37° bajo corriente dc hidrógeno, producido en un aparato de

Kipp y lavado con hidróxido ds sodio y permsngansto de potasio al

calino.- De esta forma se evita que sl aire esté en contacto con

el medio.- Se agrega luego la solución estéril de glucosa al 50 fi
en cantidad suficiente para que la concentración del medio sea 

l o/o.- Se coloca en un baño a 37° y se siembra un cultivo fresco

(12 horas), de perrringens 107, cultivada en el mismomedio y en
tubo de Hall.

Manteniendo siempre la temperatura a 37°, se hace pesar

continuamente corriente de hidrógeno; y ya a la primera hora co

menza a notarse el desarrollo.- Se toman muestras onda 15 minu

tos aproximadamente,se titulsn con "fenol red" y se econdioions

el pHentre 7,6 y 7,8, por agregado de solución estéril ds hidró

xido de sodio al 20 o/o.- En general entre las 5 y 6 horas, la -o
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operación está terminada, entonces ee hace pasar hidrógeno duran

te 15 minutos más, y luego ee deja el aparato bajo esta presión

de hidrógeno.- Al terminar la incubación a 57“, el cultivo posee

toxina ci y toxina 0, y eólo al cabo de uno a tree dias deaapg

rece la toxina d. , en tanto que la toxina 0 disminuye poco o 

nada eu actividad.- Se centrífuga luego para separar la mayoria

de loa gérmenes a 4.800 revoluciones por minuto, durante 30 ming

toa y ee filtre por Seitz, obteniéndoeeaei un filtrado muytó
xico de 0 toxina.

Eneste trabajo, los términos 0 toxing, toxina 0 ente

¿3‘ o filtrado -errri una, que son equiValontee, significan el
material estéril obtenido por el procedimientoanteriormente ci
tado.

Téonioa del doeaje de la hemolisina,

En un tubo de enaayo ee colocan 0,2 mil. de filtrado

original y 9,8 mil. de solución fisiológica, con lo cual la tg
xina queda diluido 1/50.

Se dispone una serie de tubos y se introduce en cada 

uno de elloe, meneaen ol primero, 0,5 mil. de solución fisio

lógica.- Luegoee coloca: en el primer tubo 0.5 mil. de toxina

1/50; en el próximo 0,5 mil. de toxina 1/50; la cual con los 

0,5 mil. de solución fisiológica queda diluido a 1/100, ee toman

0,5 mil. de ésta y ee coloca en el siguiente tubo y aei sacos;
vamente.- luego ae colocan en cada tubo 0,5 mil. de suspensión

de glóbulos rojoe de ovJea en solución fisiológica.- Deesta 

manera en el primer tubo queda diluido la toxina al 1/100, en 



el segundoal 1/200, en el tercero al 1/400 y asi sucesivamente.

So introducen luego los tubos en un baño a 37°, y a la nadia ho

ra se hace la lectura de lo homóliais, en la cual ae tomaron en
cuenta los siguientes términos:

3; Cuandoal centrirugar ol contenido, la solución fisiológica 
aparece inoolora.

¿g¿puandoal contrirugar'la nuestra, la solución fisológioa a
parece lovonmnte teñida y hay sedimentación de la casi tota

lidad de los glóbulos rojos.

jfi¿pignirioa que la mitad de los glóbulos rojos aedimontan, y 
la otra mitad ae ha hemolizado.

gfi¿buando solamente una pequeña parte de los glóbulos rojos ha

quedado sin hemolizar.

fl_¿representa la homóliais de la totalidad de los glóbulos ro
Joao

--oOo--
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PARTE EXPLRIHLNTAL

Tratamiento de la O toxina con cianuro de potasio;

Se trató de buscar primeramente, la concentración ópti

made cianuro de potasio, necesaria para evitar 1a destrucción 

del poder hemolitico de la toxina.- Los resultados obtenidos en

un número considerable de operaciones, pueden resumirse en los 

datos de una de las experiencias tomada comotipo

ig”? fifa”; 7mm ¡mg/o ¡(w273Mil. 7mm MM. ¡aX/276v‘C/M
fiéáháiugáïgzo c907hwén i9uáwéfi?fi% .%%WMW&W%4%3íyueaézé‘%@g

wapókyww/ xïífl7h’ ___ ___ ___

Más. 7200// 754w 0/ Www/9 73200flx/

.6mas. 7/00 — Kazaa M kawa y 7300 x/

La técnica operatoria consistió en agregar la canti

dad de cianuro de potasio sólido necesaria para obtener 1a con
centreción deseada.

COmose puede Ver la menor concentración más apropia

da para conservar el poder hamolitico de 1a toxina, as la equi

valente a una soluciin de cianuro de potasio N/50.- Por eso, a

partir de este momento,cuando en este trabajo se cite a la toni

na tratada con cianuro de potasio, se referirá siempre a la con
ccntración anteriormente citada.

La protección del valor hamolitico por acción del cia

nuro de potasio, fué ampliamente confirmada sn una serie de ex
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pariencias complementarias, de las cuales cito a continuación 

los valores de dos de ellas, que he tomado comoejemplo

ïïíïáïfi‘íflí}? Ïoxcha, ¡ox/¡2:7"Ú/M. CÉÉdg/Zzzgggïíg 70xz>2ez [part/za7‘C‘W.
Zfz‘ág 765/7310 Ïya/úd/cwi?’Ï/¡a y j; /ZZZZ;Ï 7931790. .ÏÉ/a/ka/Miá’¡É

147/0/3avg/M {wm — 147/”Ú/qá/¿v/ ¡45mm —

/o/¿¿z ¿700257 73200” ¿22%. Wav ¿w 73209//

Zoéézs WC/ÜÉ// #200 // ¿dais WK/a- 73200/44

ici/¿vs Wap - 75'252021H fia’zás. — Waz/JM

z ¡7 — / , .507/17.: — ¿{ya ¡9/ ideas -—- //á(/(/(‘W

¿Más — Wwe/¡y ía’zás. — Wwe-7M.

Se debe hacer notar, que si se efectúa la titulación

de la toxina, inmediatamente después de haberle agregado el oig

nuvo de potasio, se puede observar en la mayoria de los casos,
una moderadaexaltación del valor hemolitico del filtrado.

Tratamiento de la e toxina con otras sustancias inhibidores de

enzimas.

Las experiencias llevadas a cabo en forma similar a la

anterior, pero utilizando sulfuro de sodio, uretano y azida só
dica comoagentes inhibidores, demostraron que estas tres sustag

cias no poseen propiedades conservadoras, ya que el poder hemoli

tico disminuyó en todos los casos en forma aproximadamente análg



ga a comolo hace la toxina original.

En las tablas de valores dadas a continuación, pueden

Verificurse los resultados de estas experiencias

.
ÉZZÉÁFZÉÉZZO‘ 70x (>7670577370Ïaxrba "l/Peiéwo 701/270+Ú/wá/70 7011/70*(/PeZma
¿Ug¿%70@¿¿”¿n ¿57fi%0&fi ¿0whykwé í; Í?w%%wü=7&p ¡yzúaémÉ‘íáo

Mábf’óagfiwal 7ZZÜZRW -- —-—

202.}; 7200 0 70000/ 7200 0 7200 00

¿505375 7/00 - 7200 0 7/00 0 7/00 

fer/0da ¿vasca/7070 - - ' f . + - fly
eflÚ’e €/7‘fJ/9777/él77'070X(”á 7357270 Zar/’75 4/?dá ' fax?” 4/?Ag. 70/0/76 3 42,
¿uéárfabéóéma ¿70;76ÉWE .000nüáfl? Zé Jfiaummbwkfig, 19000000,%¿0

VJ/afl070/0072 700000 _. _ _

20/95 7200 // 720000 72000 72000

¿{050.5 7/00 — 7/00 — 7/00 — 7/00 

7006/0WWW ¡mm Zar/70070m; 1‘90 zm? * ï/ 7m” f w' . _, ‘ a2 . ‘ 02. _ * az

ZZfiZZÉ’ZZ/ÏW J”; mv;st ¿00/0/92700,, íyww/m/e ¡(«a¿”ww/¿W 70/

Kflór’óbzáw27 .73%00¡9 -——- -—— ———

2050:. 7200 // 7/00 cw 7200// 7200 00

507735 7/00 — 7200 H 7/00 // 7/00 —



;nactivación de la 9 toxigg TOPel airu:
patas axperienciaa se llevaron a cabo con e toxina cri

ginal y con 0 toxina tratada por cianuro de potasio.- La técnica

consiste en pasar durante un tiempo determinado (nosotros emplee

nos 30 minutos). una corriente de aire que burbujca en 1a toxina.

Asi puede demostrarse que la 0 toxina tratada por cianuro de potg

aio, resista perfectamentc la acción dci oxigenodel aire.- .n -
cambio la G toxina original posee un comportamiento muy irragular,

en cfncto, algunas vacas, su destruya completamente, y otras ponce
aólo una leva atenuación.

En el cuadro siguiente puedenVe su las diferencias en

tre algunas toxinas tratadas:

ÏÍÉ/flpo ÏPJIJ5CUPfl/b’o _ _ . _ _ _ l .

e’lfi’e3/735?" de 70mm. ¿»me "¿W ¡EDU/7d. 70mm"(Wfiar/az. ÉX/w‘ïíf 7547/23 bmw“!lee ya/a /€c .aa’f/Jflew.

lla/0pany/M 7/500” 754w ¿7/ 7/500” 73200”

/a/z¿z. 720M V/ááüfl 720057/ 23200” Wow/W Wow/7 7/500 733w”

Za’zá-s. 7/0024” Www 7/00' 752w; 7300/7! 7/500” 76’00” 752mm

¡Lo/¿ás 7/00- V/JááP/f — 7/500” MM Www fáwgl/ Made/7

462%.; _ 7m av. _ 7mm 7500/” Wóoocx/7m” Zag/M

Purificación de la 9 toxina por precipitación v diálisis:
ste ensayo ao lluVÓ a cabo por el método común, es de

cir, adición de sulfato de amoniosólido, en cantidad auficiante
para saturar la nuestra. agitación, rnposo, decantación y aa



paración del precipitado, y dilusión del mismoen solución fisig
lógica.- En esta forma se puede separar la parte de la toxina 

que precipita con sulfato de amonio, que comose demuestra sen

cillamente por un dosaJe, contiene la hemolisine.

La segunda fase en la purificación de la toxina, coa

siete en liberar a esta, basándonosen sus propiedades coloida

laa, de las sustancias que se separan por diálisis.- Se aplicó

en esta operación el método común,y salvo indicación al respeg

to, siempreque en este trabajo se cite la diálisis de la 0 taxi
na o de sus fracciones, se refiere a la efectuada dejando a aqug
lle en dializador durante 24 horas, contra agua corriente.

La toxina purificada en esta forma, pierde en parte 

su capacidad hemolitica, pero esta pérdida es más acentuda cuan

do en vez de tratar previamente le toxina con cianuro de potasio,
se manipulacon el filtrado original.

El cuadro I, insertado a continuación, nos muestra 
las fluctuaciones del valor hemolitico durante los intentos de

purificación de una de las toxinas tomada comotipo, a la cual se

le aplicó el métodode precipitación y diálisis.
COnvianeaclarar que la nomenclatura del cuadro si

guiente, cuandoae cita toxina precipitado por sulfato de amonio,

más cianuro de potasio y toxina precipitada por sulfato de amonio

dializada mas cianuro de potasio, se trata de fracciones a las 
cuales se le ha agregado, cianuro de potasio en la misma concen

tración quo se usa para la toxina entere.



CUADR O I

M WW arom.202% 2/5222:3/2722;+ ¿“IV/á. 504{rx/wz. ¿’04(0/102+ 500m); why/az.
c ¡wc . fifa/Hada. +¿wm

/9 7640000 75400240 — —- — —

29 1,70000 764100210732000 - — —

J“ 70000 70/0000 70000 7/0000 70000 70000

'49 7000 H 7320000 700000 7/000 0 7200H 70000

69 7700í H 7220000 72000 7/0000 7/200 // 707000 h

7-° 7200 // 7320000 7/000 7/0000 7/000 70000.

89 720060 Zízfié’// 7/000 7/5000 7/0000 7000 0

9° 7/00 // 7.320000 7/00 ' 7/00050 ///00 00 7000 5/0

¡09 7/00 - 7320000 7/00' 7/00050 7/00- 7000 00

/39 7/00 ' 7020000 7/00- 7/00000 7/00' 700000!



Regeneración del poder henolitico de toxinas inactivadas por
oxidación.

Comoya se ha citado, en el año 1926, Neill, descu

brió que una de las toxinas del Clostridium nelchii, tenia 1a

propiedad de ser lábil al oxigeno.- Esta toxina fué identificg
da con la 0 toxina purfringens por “Odd (1941).

Fstos autores estudiaron también la acción de sustag

cias reductores, para restituir el poder hemolitico de las taxi
nas previamente inactiVadas por oxidación.

ncsotros estudiamos la acción de dos de usos agentes

reductores que poseen propiedades de reactivación, son ellos el

hidroeulfito de sodio y el ácido tioglicólico.
Las experiencias con hidrosulrito de sodio se lleva

ron a cabo de la siguiente munerq: se trató primeramente de bug

car la concentración óptima de hidrosulfito de sodio (agente r3
ductor), necesaria para obtener una regeneración más efectiva 
del titulo hemolitico de 1a toxina.

Para ello se ensayuron concentraciones de hidrosulri

to de sodio que vnriubnn entre el 3 f y el 1 o/oo, y comopuede

apreciarse en el cuadro siguiente, la concentración más upropig
da resultó ser la que equivale a una solución de hidrosulfito d

sodio a; 1 o¿oo.
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a'mm,¿;a(¿754/52.7mm ïgfggjïfifi
3% ¿9’00 // 7/¿70l/ 7M” 

/ Z; 75W // WW ¡9/ ///(/(/

¿mu Zag/M 7mm fio —

.á ‘20 Kazaa// 7M) g // me ////

1€, fvw // 71M// fina ¡”y

[252,700 761w 66/ Mía/¿fl 750021 H

¿”40 754w ,9 Waz/fl Am ¿I//.

Ïste cuadro, que raprnscntu los resultados de una de

las numerosas CXPUriÜHCíüSefuctuudus, nos p rmite demostrar que

la activación es más uccntuuda -nunqun a veces muylevwnpntc-,en

la tuxina entera que en la toxina urecipitudu por sulfato de una

nio y n su Vez en ésta us mayor qua en lu m¿nnu fracción que prg

viunente hu sido dialiZada.- oionos afirmar cntoncua, qun u na

dida que purifiouüns la ‘oxinu, ¡inminuyc su aptitud de reuctivg

ción :or ul hidruaulf to de sodio, es decir, la inactívución que
ha experíemntudo vu sizndo cada vez más irruv.rsihln.

La técnica s guida Un autos ensayos, fué a siguiunto:

se huce una solución al 10 fi de hidrouulfito de sodio, en solu

ción buffcr de fosfato disódico K/7,5 y fosfato dipotásico K/?,5

cuyo ph na iguul u 7.- he colocun lucto en un tubo de ensayo, 

9,9 mil.de toxina y 0,1 n11. de la solución de hidrosulfito de 



sodio preparada anteriormente, se tapa con parafina y se lleva
a estufa a 37° durante 30 minutos.

La reactivación de la toxina con ácido tioglicólioo

se estudió en 1a mismaforma que la anterior.- El métodoutili

zado fué el siguiente: en un tubo do ensayo se colocan 9,9 mil.

de toxina y 0,1 mil. de ácido tioglicólioo, se deja 30 minutos

a la temperatura ambiente y se hace 1a lectura de la hemólisis.

Se da'a continuación un cuadro comparativo de las 

toxinas tratadas con hidrosulfito de sodio y con ácido tiogli
eólico:

ZvdÉM/Éfl/b. 7/7/1673 flf/íá’ I/l/f/JWLS’ ¡[WW/¿7 ¿”WW/J

l/a/cvv(247/222 7/00- 7/00 - Wí/flá’ ///á(/— 7mm 7/04” 7m

ó; 6; /1¿¿_ wm Mag/fix,.í/w//¡4’,’/í{//{//A/MM mm 27mm

¡4706/0¡qqón'azp'a Wiz/aflx/ÁWM ¿7600/7 mida/¡xxZwazv/ 75mm ¿yz/M

Conopuede apreciarse, cl poder de reactivación del

hidrosulfito de sodio es mayor que el del ácido t10g11061100.

Las experiencias con ácido tioglicólico, a1 actuar 
ésto sobre las distintas fracciones, nos permitieron demostrar:



1‘) La toxina precipitado por sulfato de amonio. que

comosabemosse activa por acción del hidroaulrito de sodio, no

se activa por ol ácido tioglioólico, y es más, si. la toxina prg
cipitada por el sulfato de amonioa tratar posee titulo honolí

tico (¡enable (por más bajo quo esta aca), lo pierdo completaron

te.- Debohacerse notar asimismo quo en todos loa casos, esta 

incapacidad de reactivación está aczmpañadacon la aparición de

un precipitado my tenue.
n continuación ¡nodo obserVarao el cuadro con loa da

toa'quo se obtuvieron an esta Serie de experiencias:

7/9 ¿agp/¿91770O/é/á
76,017.1WM. í/ffllfló’ If 1/475xf/ÚÁSWIS’ ¡ii/Wifi?
¡007) (lia/2

Ié/op¿og/mz 7/00 - M7077 7/Ú0- 7M - 7200,?

L9 0,, A42 70‘00 ¡4/ Hgm/9 W500 44/ 73M A/ Wiz/wz

6.73%;¡(firm 7/Ü0- 7/00- Waa- Ma- Ww

26) Ll sulfato de amonio que impurifioa la toxina prg

cipitada por el mismo. es oonplctamunto ajeno a este mecanismo,

en efecto, ai ae le agrega a 1a toxina entera una cantidad de 

sulfato de amonioanáloga a la que posee la toxina precipitado,

la reactivación aa lleva a cabo en la mismafoma que lo hace 

para 1a toxina entera.



Los resultados obtenidos se rasuman en ol cuadro si

guicnte:

¿a ¡mz/¿mIfZAñí’¿469/2054?¡WWW/Z?

[47/0/17Ü/ï/y'x/NZ ’//M— . 7mm WMA/ Www Waz/¿w

70mm. 75m // Vaz/(w Www/x Waz/(¡fl ZM/(Mó/

¡zx/w ¿Se/M , /Jáá€// Váí/¿W 7/07/0247 Way/¡I ZM/(zw

33) Si a la toxina precipitnda por sulfato de amoniose

le agrega el liquido residual, oa decir la parto quo no ha preci

pitado originariamente con sulfato de amonio, ae obtienen valores

honolitioos que aunque a veces no se aproximan muchoa los de la

toxina original reactivada por el minmométodo, nos sirven para 

confirmar que: la sólo pronuncia del líquido rasidual de procipi
tación, posibilita la reactivación de la toxina precipitado por 
sulfato de amoniopor acción del ácido tioglicólioo.

Comose puede ver en al cuadro que sigue, una serie de

experiencias oorroboraronestos resultados.

(ver el ouudro en la página 28)
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Áávsfiys Ágfibq&s_

¡uw¿km®,ügwrdáaa. ZUZQZZ?¿ZFQQZV/%Q&ïíñfl%9,Z%Z%Q%%7

%%W°¿¿fiwhml. 7%29- ZZZÍ- í%%7‘ ÏWWV'

70mm - 762w ¿1x/ "MW M MW // Wim ¡4/

7 ' WM
¿ZZ/ia; ¡6’52 7m» IA/ Waz/¿w WWF/7 Mag/y
7 ' PPI/7
03’75 (MW/W WW — WW — 7/00 — ZM 

¿[fax/0 fiar/1051. Ma - Mm //w- Ww

43) El agregado a la toxina precipitado por sulfato de

amoniodal caldo qua se usa para el cultivo del Clostridium wel

chii, yrotege también la activación de la fracción citada por ao
ción del ácido tioglicólico.- De este hecho deduoimoaque en el 

caldo original, existe una aubatancia que permite la reactivación

de la toxina precipitado po: sulfato de amoniopor acción dal fic;

do tioglicólioo.- fidemás, comoal agregarSe glucosa o peptona -
"Parke Davis", on las proporciones en que se hallan en el caldo,

la toxina preoipitada no adquiere la propiedad de reactivarse, 
puede afirmarse que esa substancia se halla en el agua de carne.

Ll cuadro siguiente resume los datos de una do las a;
parienciua tomada comotipo.



/’7 57' o 77’7 c/ 5

¡ag/7qu¡225m 7mm ¡[z/¿www? ¿MM/a?

káófi’ó?zfibal ZWWV- 7%fi7- 7227- ÉZZ?‘

Lupe-L. ¿zz/gy WMJM ¿”az/fl 7/530”

542;“ 5%¿’37’9 M20 x/ Mm //// MW 21// Waz/flflx/
Áfifinz/WZ7/mwv
f4 mg}; v4¿7m . Waz»- Md- //¿/¿/- //////
Z7 ha ¿za? ¿2°
545/422+7/¿z’faa7d_ 7/5/0- Ma ////(/— WM

59 Si se agrega después del ácido tioglicólico o jun

to a él,la cantidad de hidrosulfito de sodio, necesaria para reag
tivar la toxina preoipitada por sulfato de amonio, dicha reactiva
ción no se produce.-Este hecho indicariu que entre el ácido tio

glioólioo y el principio hemoli‘ico, se forma un compuesto, que no

permite la acción ulterior de otro agente, y que muybien puede 

considerarse relacionado directa o indirectamente, con el precipi
tado que comoya hemos dicho, se forma al poner en contacto la to

xina precipitada por sulfato de amonioy el ácido tioglicólioo.

Cuandose estudió la fracción obtenida por diálisis,
pudimosobservar que se presentaban muchasdificultades.- En pri

mer lugar, las resultados no fueron concordantes, pués comonos

demuestra la tabla de valores adjunta, aunque la mayoria de las e;

perionoias, la toxina dielizada no se reactivó con el ácido tiogli
eólico, hubo sin embargo,algunos resultados discordantes.



Z’Ï’Zïfqg’gm 7mm; A/[fl/¿l/f/JÚJ¿[M75

¡{v/ap (¿qq/7'75 Z. /2(>0 6’ 7/00 - 7/5/0 - 726W”

Emu. {7200” #500” fízcw/ Kazaa/7

¡Éíhnái ¿Ïkiéáavé%. 727 ‘ ZQWQ- ÓZZÚ-* 77W6'ÁZ.

Ahorabien. si es que efectivanente la toxina dializada,

no se reactiva por el ácido tioglicólico, comopuede suponurse,

ya que la mayoria de las experiencias lo atestiguan, podria real;

zarse la siguienta experiencia: dializar la toxina contra un volg
monmedido de agua; luego evaporar este agua a temperatura infe

rior a 37° (para evitar que cualquier substancia se inhiba), hasta

que se obtenga un volumen del liquido deseado.- A1 agregar esta 

liquido a la toxina diulizuda, que ha perdido la capacidad de reos

tivarse por el ¿oido tioglicólioo, volvería a hacerlo, ya que , 
se le agregaria nuevamentela substancia que protege el mecanis
modc reactivación.

Ls necesario aclarar que se parte de la base, al bos

quejar esta experiencia, de que no es una destrucción de 1a toxi

na por diálisis (¡a que se reactiva por el hidrosulrito de sodio)

sino la pérdida de una substancia que protege el mecanismode -
reactivación.

ista experiencia realizada solamente en dos oportuni
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dades, dió resultados contradictorios, y su realización debió a
bandonarsepor falta de material necesario para ejecutarla.

Inuctivaoión de 1a e toxina perfríngens por agentes

oxidantes. Acción del iodo 1 del ferricianuro gg

potasio.

Estas experiencias se ejecutaron de acuerdo a la técni

oa adoptada por C.V. Smythe y T.N. Harris, en un estudio sobre la

inactivaoión de algunas etreptolisinas.
La técnica seguida se puede describir asi: se trata 1a

6 toxina con 0,2 mil. de solución 0,5 Mde ferricianuro de pota

sio por mil. y se deja 20 minutos en reposo.- O se trata 1a toxi

na oon 0,5 mil. de solución 0,1 N de iodo en ioduro de potasio 

por mil. de toxina y se deja 30 minutos en resposo.

Se leen a continuación los títulos hemolítioos, los raso;
tados se resumen en el cuadro siguiente:

¡Éwémmbüb_o@,42
¡thzznz. 777265617¡ÉQ€@ÓZÁÚ5€ÏZÏ¿25ZWZÏ

¡{y/07aamy/mz 7/5006/ 764700x/ ¿2.35/0// 7500 f/

.Závba *Á;wk%hmwv 7%00' 7229- 7790“ 77áfl—

7am */(/a/a. 7/00- ///Ú(/* WM - 7/00 



Comoae puede ver, las toxinas, cualquiera sea el titulo

homolitico que posean, lo pierden totalmente por inacción de estos
oxidantes.

Se pudo demostrar también que si una toxina tratada con 

lodo o con torricianuro de potasio, era luego sometida a 1a acción

del hidrosulfito do sodio o del ácido tioglicólioo, la reactivación

no se produce.- La experiencia demuestra entonces, on estos casos.

que 1a inactivación de 1a O toxina parfringens es irravoraible.

---000--



DISCUSIÜN Y COÏ‘ICLUÁZIOL'I'ZS

La 0 toxina perrringens que comoya sabemos, hemolisa

los glóbulos rojos de muchosanimales de laboratorio, pierde esta

propiedad cuando se la expone al aire,durante un determinado tieg

po.
Ahora bien, comonosotros e pesar de emplear siempre las

mismas cepas y el mismotipo de filtrado, obtuvimos periodos de 

inactivación (para las distintas muestras de toxinas ) bastante 

diferentes, pensamosque este hecho debe atribuirse a la oomplej¿
dad del medio.

La 9 toxina inaotIVade por el aire, puede restituir su

titulo hemolitioo original cuando es tratada conVBnientementecon

un agente raaotivante, tal comoel hidrosulrito de sodio o el ás;
do tioglicólico, y_en este caso nos encontramos entonces, ante 

una inactivación reversible ggrlg toxina.- En cambio, cuandola 

toxina es inactivada por acción del iodo o del ferricianuro de pg
tasio, pierde la propiedad de reactivarse después de haber sido 

inhibida, y por lo tanto ha sufrido una inact;Vación irreversible.
Cuandose purifioa el filtrado, (por precipitación o

diálisis), puede demostrarse que los agentes reactivnntes eleVan

el titulo hemolitico de la toxina purificada, aunque en forma me

nos marcada que comolo hacen cuando actúan sobre la toxina oru

da.- Esto demuestra que durante el proceso de purificación, la -

toxina sufre los dos tipos de atenuaoiones; la reversible por -
acción del aire, y un tipo de atenuación irreversible.
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El cianuro de potasio protege a 1a toxina cruda o parir;
cada de la acción inhibidora del aire, y esta protección persiste

cuando el filtrado es sometido a procesos de purificación ( proc;

pitacián o diálisis).- En cambioel sulruro de sodio y la azida 

sódica, que en los procesos biológicos habituales poseen una acción

paralela al cianuro de potasio, en este caso no la cumplen, ya que

agregados a 1a toxina en proporcionen convenientes no la protegen

en absoluto de 1a acción inactivadora del aire.- Los ensayos cree

tuados con uretano nos demostraron que esta substancia, tampoco es

capaz de proteger a le toxina de 1a acción del aire.

cuando se hace actuar sobre 1a toxina bruta el hidrosul

rito de sodio o el ácido tioglioólico, poseen un buen poder de reag
tivaoión sobre ella, es decir, el título hamolitico de 1a toxina
vuelve a ser igual al que originariamente tenia.- Paro cuandoel 

filtrado se purifica, ( por precipitación o diálisis ), puedeser 
solamente reactivado por el hidrosulfito de sodio, pués el ácido 
tioglicólico es incapaz de reactivar 1a toxina precipitado por sul
fato de amonio.

Ahora bien, comoal tratar 1a toxina procipitada por o

sulrato de amoniocon ácido tioglicólico, aparece un precipitado

tenue se puede asociar esta incapacidad de reactivación a la apa
rición del precipitado.

Esta idea se basa en 1a siguiente experiencia: si se 

agrega agua de carne a 1a toxina preoipitada por sulfato de amonio,
esta adquiere la propiedad de reactivarso por el ácido tioglicóii
co, y ademásel precipitado tenue no aparece.



Si se adiciona después o junto con el ácido tioglicólí

co, hidrosulfito de sodio, pierde éste también la propiedad de -
reactivar la toxina.

En base a estos hechos, podemosdeducir, que el óido

ticglicólicc, posee sobre la toxina precipitada por sulfato de a
monioalguna de las siguientes acciones: puede destruir la toxina.

o puede inhibir el grupo hemolitico, o simplemente puede precipi

tar Junto a la hemolisina.

De acuerdo a lo precedentemente expuesto, podemos sugg

rir la existencia de una substancia que no precipita por sulfato

de amonio a saturación. que está contenida en el agua de carne, y

cuya presencia en la toxina precipitcda por sulfato de amonio, ng

ce posible su reactivación por acción del ácido tioglicólico.- El

mecanismode acción de esta substancia no pudo ser demostrado.

Esta substancia puede ser la mismaque pasa por diáli

sis, cuando se efectúa este operación sobre 1a toxina cruda.- Las

experiencias efectuadas para obtener la identificación de estas 

dos substancias, dieron al principio resultados positivos, puro 
luego los datos obtenidos fueron contradictorios.- Comocuando -

los resultados no eran del todo concluyentes las experiencias de

bieron suspenderse por falta de material. no podemosafirmar la 
identidad de las dos substancias.
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GUNCLUSIOIJÏB

13) La 0 toxina perfringons es inactivada por el aire 

en forma reversible.- En cambio, otras substancias con mayor pote!

cial de oxidación, tales comoel iodo o el terricianuro de potasio,
la inactivan en forma irreVersible.

23) El cianuro de potasio en concentración minima ópti

maN/50, protege a la toxina de 1a acción inhibidora del aire.- 

En cambio, el sulruro de sodio, uretano y azida sódica, no poseen

acción alguna sobre 1a toxina.

33) La toxina bruta puede ser reactivadn por el hidroau;
rito de sodio y por el ácido tioglioólieo.- Cuandose ln purifica,
(por precipitación o diálisis) se reactiva por el hidrosulrito de
sodio, pero no por el ácido tioglicólico.

48) Si a la toxina purificada por precipitación por su1_
rato de amonio, se lo agrega agua de carne, adquiere la prepiedad

de roactivarae por acción del ácido tioglicólico.
53) Sugerimos 1a existencia de una substancia, cuya pre

sencia permite la reactivación de la toxina precipitada por culta
to de amoniopor acción del ácido tioglicólico.- Esta substancia 

que no precipita por sulfato de amonioa saturación, está canten;
da en el agua de carne.

---oOo--
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