PSEUDOMONA AUREOGINOSA

Modificaciones de la Resistencia a la Endotoxina producidas
por el trauma térmico en ratones

Jorge B. IgrRepa, MANUEL BocaneGra y NicorAs VELARDE *

El iratamiento de extensas y severas quemaduras (més del 10%)
de lo superficie corporal, en las Gltimas décadas ha logrado significa-
tivos avances (1). Estos éxitos se han obtenido particularmente en el
tratomiento del shock, permitiendo una nolable disminuciéon de la mor-
talidad precoz.

Entre los equipos de investicadores que han contribuido notable-
mente en esios avances, tenemos a los que integran el Proyzcio Peru
de Investigacion en Quemados (Peri Burns Project y Departamento de
Pediatria de la Facultad de Medicina) cuyos trabajos experimen-
tales (2, 3) y clinicos (4, 5) constiluyen pilares fundamentales en este
campo.

Sin embargo, la evidencia clinica demuestira que gran nimero de
racientes que sobreviven o la fase aguda del itrauma, fallecen poste-
riormente por infeccion sistémica (23, 24) debido principalmente a gér-
menes gram negativos (18, 24). Experimentalmente este hecho ha si-
ao igualmenie estudiado. Rosenthal y colaboradores (2, 6) encontra-
1on que la septicemia o gérmenes gram negatives, pero diferentes a
los que usualmente contaminan a los humanos, es un impo:tante factor
en la muerte tardia de ratones quemados y que ciertos agentes quimio-
lerdpicos y seroterdpicos son efectivos en la promocidén de la super-
vivencia,

Esta incidencia de infecciones sistémicas en pacientes vy animales
que sulrieron quemaduras plantea la posibilidad de un cierto grado de
susceptibilidad de hombres y animales quemados al desarrollo de in-
fecciones sistémicas?,
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La susceptibilidad de animales quemados ha sido estudiada por
Goshi y asociados para el estafilococo aureus (7, 29) vy, por Liedberg
y otros para la seudomona aureoginosa (5, 8, 9, 19).

Exisle pues clara evidencia que la resistencia natural a la infec-
cién es marcadamente disminuida por el trauma, ya sea por quema-
aura o por torniquele (19, 20, 38, 45).

A\n cuando no existe acuerdo undnime sobre las razones de es'a
disminuida resistencia, es probable que los siguienies faciores jueguen
un rapel preponderante: 1) El extensivo danfo de la piel como puerta
de enirada de microorganismos patdégenos y, 2) La disminucion de la
cepocidad humoral tisular de defensa frente a bacterias de baja viru-
lencia desde las 4reas quemadas a otros tejidos donde existen normal-
menie sin provoczar infeczion (17, 28, 29, 30, 31, 34). Estas dos inte-
rrogantes no han sido {odavia resueltas.

Desde que la seudomona aurecginosa o sus producios téxicos son
allomente responsables de la mo:talidad que se produce en pacientss
quemados, no sdlo en nuesiro medio sino también en olros paises (186,
17, 13) era imporiantie determinar el grado de susceptibilidad que el
tauma térmico provoca en pacientes a la accién de la endoloxina pro-
ducida por la seudomona aureoginosa.

Estudios experimentales de Markley y coloboradores (33) en ra-
tones quemados que recibieron endotoxina de E. Coli, demuestran que
la letalidad por la endoloxina de esta bacteria gram negativa, es 1000
vaces mayor en ratones quemados que en los no quemados.

El presenle trabajo tiene como finalidad valorar experimentalmen-
le en an.males el grado de susceptibilidad produzido per el trauma tér-
mico, o la endotoxina gram negativa de la seudomona aureoginosa,
desde que és’o podria jugar importanie rol en la produccion del Shock
al lado de los disturbios i¢nices (27, 26, 23), vy er la conformacién de
‘a compleja sinlomciologia observada durante el desarrollo d= la se2p-
ficemia a seudomona aureoginosa, cuyas lesiones hisioldgicas aun no
lienen comprobacidn.

ESTUDIO BJIOLOGICO DE LA PSEUDOMONA AUREOGINOSA

Como el presente trabajo traia d:z aplicacién experimental de las en-
doloxinas de la seudomona aureoginosoc en ralones quemados, creemos
nacesario hacer una breve revision de las caracteristices de cste
cerrren.

F) bacilo piocidnico fue descubierto por Gessar en 1882, es un ba-
¢lo coro, da1 -- 1.5 u de leng¥ud por 0.5 u de ancho. Se presenia
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reunido en pequefias masas, se colorea bien con los derivados de ani-
lina, pero no toma el g:am, es mévil, no da esporas, es aerobio aun-
que hay algunas cepas anaerobias con las caracteristicas éstas ultimas
que no dan pigmento, se desarrollan bien en todos los medios usuales
de laboratorio a la temperatura de 37°C.

Enire sus propiedades bioldgicas tenemos que mueren a 55°C. du-
rante una hora de exposicion, siendo mds resislentes que oltros gérme-
nes gram negativos a los antisépticos usuales. El &cido lactico al 1%
lo mata rapidamente de las lesiones superficiales. Producen una cata-
lasa, una proieinasa y una creatinasa; la proteinasa explica la licue-
iaccién de los tejidos destruidos por la endotoxina.

Los pigmenios son los productos metabdlicos mdas caracteristicos.
Este grupo seudomona produce un pigmento f{luorescente verde amari-
llento que es soluble en agua, pero no en cloroformo (La fluorasina)
vy oftro pigmento verde azulado, la piocianina que se exirae de la solu-
cidn acuosa por el cloroformo. Algunas cepas sintetizan un pigmento
10jo la piorrubina, la cual es soluble en agua, pero insoluble er cloro-
formo.

En cuanto a su estructura antigénica diremos que no exisle acuer-
do comun, pero estudios preliminares hechos por un grupo de investi-
gadores (Mayr Harting y Mutioz J.), sefialan que las especies del gé-
nero seudomona se podrian clasificar en grupos por sus antigenos O
v H.

Su tipificacidn final no est& bien definida y existen 2 tendencias ac-
fuc’es: 1) Serologia y 2) Fagos.

Habitante ocasional del intestino del hombre y diversas cspecies
animales, también se halla en la piel. Puede existir en el aire y el
suele. Los cultivos esterilizados por filiracidn y calor son téxicos pa-
ra el conejo (38).

BREVE DESCRIPCION DEL CUADRO DE SEPTICEMIA A
SEUDOMONA AUREOGINOSA

Clinicamene el cuadro de infeccidn séptica se inicia generalmente
entre el tercero y quinto dia después del accidente, sin existir esirecha
correlacién con la extensién o profundidad de la ‘superficie corporal
comprometida. Sin emborgo, su aparicién es mds frecuente en gquema-
duras extensas y profundas.

Infeccién Focal. En las dreas quemadas se observa secrecidn
verde amarillenta o verde azulada, segin sea el tipo de pigmento que
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predomine (necrosis focal), acartonado, disminuyendo desde este mo-
saenio la secrecién. Concomitantemente puede o no existir fiebre. Es-
los sintomas generalmente aparecen entre el 3° y 4° dia dsspués del
cccidente.

Infeccién Sistémica. La temperatura se eleva hasta 40°C., hay
gran excitacién, delirio, sed iniensa, vomitos alimenticios, polipneq, tc-
quicardia, dislensién abdominal, oliguria y a veces diarrea. Esto dura
de 24 a 36 horas, después de las cuales la temperatura desciende a me-
nos de 36'C., vy la presién arterial igualmente puede descender.

Concomitantemente se observa la formacién de ‘nddulos’” subdér-
micos, dolorosos, de color rojo al principio, violdceo después, dsl did-
melro y lamafo generalmente de una arveja que ocasionalmente pre-
senta una {lictena.

Estos nddulos se ulceran en su parte central llendndose de secre-
cidn serosa al mismo tiempo que aumenta en su base tomando un co-
lor rojo vinoso.

Al final de esta fase la temperatura coniinia por debajo de 36°C,
la polipnea se acentla, la distencién abdominal aumenta, hay tagui-
caraia y ocasionalmente anuria, y el sensorio se encuentra comprome-
tido. Rdapidamente se ileqcx al coma con o sin shock y muerte.

Entre estos agentes, los Drs. Rosenthal y Millican demuestran el rol
protector de la gamma globulina contra la infeccién (12, 13) vy, poste-
riormente, Kefalides Eif Al (14), reducen la mortalidad tardia principal-
mernte en ninos quemados menores de 3 aiios, mediante el empleo de
Ilasma y gamma globulinas,

Pero, atin cuando con el empleo de gamma globulinas o plasma
se reduce la mortalidad tardia en nifios quemados, la aparicion de in-
facciones sistémicas producidas por bacterias gram negativas y espe-
cialmente la seudomona acureoginosa, ha creado un serjo problema en
ic terapéulica de estos pacientes. Esta infeccién ha sido demostrada
gser generalmente faial cuando se trala convencionalmente con anti-
bidticos a los cuales - este microorganismo es sensible. Este problema
que no solamente es nuestro, sino que actualmente estd difundido en
otros centros de quemados surgieron cuidadosa evaluacién.

Desde hace varios afios se esid probando un antisuero polivalen-
le en nuestro medio, preparado en conejos y caballos, contra la seudo-
mona aureoginosa, el cual ha sido empleado con relativo éxito (15,
16). Igualmente Feller y colaboradores (53) han empleado el antisue-
10 preparado en humanos para la profilaxia de esta infeccidn.



444 ANALES DE LA

PROBLEMA ACTUAL DE LA MORTALIDAD PRODUCIDA
POR QUEMADURAS

El problema actual de la mortalidad producida por quemaduras se
circunscribe a: 1) Disiurbio de liquidos y electrolitos o periodo de cho-
que (las piimeras 48 heras) v 2) Las infecciones qua comglizan la evo-
lucidn natural de los pacientes, como mortalidad tardia ( Posleriormzn-
te a las 48 horas) (22).

Mortalidad por Shock. La evidencia experimental del dislurbio de
liquidos y electrolitos como una causa principal dz la mo:talidad du-
ronte el periodo de choque, estd rascaldado ampliamenie por los tro-
pajos expe:imentales de Rosenthal, Tabor y Millican quienes demues-
iran que una terapia con grandes volimenes de soluciones salinas iso-
tonicas de cloruro de sodio sin poiasio, previenen la muerte del 85% de
ratones con quemaduras extensas, de mds o manos el 70% de supertj-
cie corporal y ror 7 segundos.. (19, 21, 27).

Ademds Oldstones (20) en experimentos en ratones que han re-
cibido endotoxina después de un iratamiento subletal con iorniquele,
demuestra que la administracién profildciica de una solucién  salino
.soténica reduce la mortalidad de los mismos.

Las evidencias coniradictorias de Prizmetal (36) probablemente 52
aebieran a un inadecuado empleo de soluciones salinas en animales
a quienes se les quemd con agua hirviendo por 30 segundos a 3 minu-
ios, pero dejan enirever la existencia de probables factores concomiian-
tes al desequilibrio de fluidos.

Igualmente Carthy (25), trata de demostrar la importancia del em-
pleo de sangre vy plasma en el tratamiento de los quemados y reporta
gue el 100% de un pequefoc grupo de ratas con quemaduras {atales de
la region dorsal, producida por agua hirviendo, fueron salvadas duran-
te el periodo de choque con la administ:acién intravenosa combinada
de sangre, plasma, lactato de sodio y cloruro en solucidn, e insisten que
la profilaxia antibidtica no fue efectiva e incluso produjo efectos contra-
producentes (10, 11).

Mortalidad tardia. Millican (12, 19) demuestra el rol de la infe:-
cion en la morialidad tardia y sefiala el valor de cierios agentes tera-
péuticos en la supervivencia de animales quemados, los efzclos tera-
péuticos de estos agentes presumiblemente es derivado de su aczidn
antibacteriana (12, 19, 6).
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MATERIAL Y METODOS

Material. En este trabajo se emplearon ratones albinos suizos, hem-
bras, proporcionados por el Instituto de Higiene, con un peso de 18 a 20
gremos; todos elles tuvieron libre acceso a comida y agua en todas las
aportunidades. Durante el expe:imento permanecieron en sus respec-
tives latas las gue se esierilizabon y flamecban cada 24 horas.

Anestesia. Fue oroducido por éter anestésico (May Packert D) el
cual era colocedo en un algodon embebide en el fondo de un recipien-
‘e de vidrio, por encima del mismo se colocd una malla de alambre pa-
ra que el ratdn no se mojcra con el anestésico. El tiempo de anesissia
fue de 16 a 20 segundos aproximadamente.

Técnica de quemadura. La gquemadu:a fue producida al sumergir
el ratén en un rocipienie conteniendo cgua a una temperatura de 70°C.,
para lo cual se tomoba al ratdén con 2 pinzas del tercio distal de los
niiembros anlericres e introduciendo en el recipienle las extremidades
posleriores y el rabo hasta la altura de ambos iliccos (ap:oximadamen-
le 30% de superficie corporal), el liempo de permanencia del ratén en
el agua fue de 7 segundos.

Una vez rsalizada la quemadura los raiones se colocaban en una
caja de latdn previamenie esterilizada y conteniendo viruta estéril.

Obtencidon de toxinas. La obtencidon de la endotoxina de la seudo-
mena aurcoginosa  se realizd segin la siguiente técnica: Sz tuvieron
cultivos de seudomona aureoginosa T-488 (Verder) en 100 ml de cal-
do (Brain Heart Infusién) a 57°C por 72 horas, al final del cual se cen-
trifuga a mds 4°C., a 3,000 r.p.m. por 20 minutos y el sobrenadante
se esteriliza a través de un filtro de Seitz Filtered N© 32506 cen un re-
o de 0.1 u.

Este filt:ado sz guarca en varios tubos en nevera a 4 - 10°C y con-
ilene la enzoloxina de la seudomona aureocginosa.

Se 2mplzé la cepa T-488 por ser la seudomona aureoginosa que mds
[recuentemenie produjo infecciones sistémicas en el servicio de quema-
dos del Hospitol del Nino en lcs Glimos afios (38).

Grupos de Experimeniacion. Se hicieron los siguiantes grupos de
experimentacién: -
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Grupo I. Ratones sancs a quienes se les inoculd 0.5 ml. de toxina
de seudomona aurecginosa intraperitonelamente.

Grupo II. Ratones o gquienes se les quemd 30% de superficie co:-
pora!, tal como se describe en pérrafos anteriores, y 30 minutos des-
pués fueron inyectades intraperitonealmente con 0.5 ml. de caldo es-
iéril para hemocultive (Brain Heart Infusién).

Grupo Ill. Ratones quemados igual que el grupo I, a quienes 30
minutos después se les inyecté 0.5 ml. de toxina de la seudomona au-
reoginosa infraperitonealmente.

Grupo IV. Ralones quemados igual que los gruros II vy III, a los
cuales 24 horcs después de efectuada la quemadura se lzs inyectd 0.5
ml. de foxina de seudomona aureoginosa intraperitonealmenle.

RESULTADOS

Se realizaron en toial cinco experimentos, obtzniéndose los resul-
{ados que se expresan en la tabla N° | y el dicagrama N¢ 1.

Analizando estos resulicdos podemos decir que:

19 El grado de mortalidad para el grupo de ratones sanos e ino-
culados con endoloxina de seudomona aureoginosa fue de 3% a las 36
horas y de 15% a las 48 horas.

2° En el grupo de ratones quemados que recibieron 0.5 ml. de cal-
do de cultivo estéril intraperitonealmente, se enzontré 2.9% de mortali-
dad a las 12 horas, esta mortalidad aumenia progresivamente hasta un
17.6% a las 48 horas y estaria en relacién con el mismo trauma térmi-
co, deseqguilibrio hidrosalino y posteriormente a infecciones sobreagre-
gadas.

3% El g.upo Ill, presenta una mortalidad muy alta 12 horas des-
pués de la inyeccién de la toxina de seudomona aureoginosa . P. y co-
rresponde a 88%. Desde este momento la letalidad aumenla en forma
progresiva hasta llegar a 94% a las 48 horas.

La diferencia de mortalidad entre los grupos II Il son altamente
significatives, a las 12 horas el valor de p = —0.01 y a las 48 horas
p = —0.0l.

4° El grupo de ratones quemados que recibieron endotoxina de
seudomona aureoginosa 24 horas después de producido el trauma ter-
mico se enconitd 14% de mortalidad a las 24 horas, luege asciende has-
ta llegar a 30% a las 48 horas. Analizando la mortalidad de los gru-
pos II v IV dentro de las primeras 24 ho:cs, se observa que son igua-
les: 14.5% y 14% respectivamente.
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Ne Ne MORTALIDAD
Grupo Exp. Rat.
Tiempo (horas) después de la Inoculac.
12 24 36 48
Ne % N° %  N° %  N° %
I. Ratones sanos 1 6 0 0 0 0 0 0 2 33.3
+ 05 ml de 2 5 0 0 0 0 0 0 0 0
endoloxina de 3 7 0 0 0 0 1 14.2 2 28.5
Ps.  Aureogi- 4 5 0 0 0 0 0 0 0 0
nosa. 5 10 0 0 0 0 0 0 1 10
33 0 0 0 0 1 3% 5 15%
II. Ratones que- 1 6 0 0 2 33.3 2 33.3 3 15.0
mados 30% <+ 2 6 1 16.6 2 33.3 2 333 2 33.3
0.5 m! de cal- 3 5 0 0 0 0 0 0 0 0
do estéril + 30 4 7 0 0 1 14.2 1 14.2 1 14.2
minutos. 5 10 0 0 0 0 0 0 0 0
34 1 2.9 5 14.7% 5 14.7% 6 17.6%
IIT. Ratones que- 1 11 11 100% 11 100% 11 100% 11 100%
mados 30% + 2 9 8 88.8 8 88.8 8 88.8 8 88.8
0.5 ml. de to- 3 10 9 90 10 100 10 100% 10 100%
xina de Ps. 4 10 7 70 7 70 8 80 8 80
Aur. 4+ 30 mi- 5 10 9 90 9 90 10 100 10 100%
nutos.
50 44 88% 45 90% 47 94% 47 94 %
IV. Ratones que- 1 11 2 18 4 36.3 4 36.3 4 36.3
n:ados 30% < 2 9 0 0 0 0 1 1.1 2 22.2
0.5 ml. de to- 3 10 1 10 1 10 2 20 4 40
xina de Ps. 4 10 0 0 0 0 0 0 1 10
Aur. 4+ 24 ho- 5 10 1 10 2 20 4 40 4 40
ras.
50 4 8% 7 14% 11 22% 15 30%
RESULTADOS ESTADISTICOS
12 h. 48 h.
II vs. III — PV —0.01 —0.01
II vs. IV — PV —0.90-095 —0.05-0.02
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La mortalidad encontrada en el grupo 1V a las 48 herzs parece co-
rrespondar o la suma dz los resultados de los grupos [ y II, p2ro esia
suposicidon se puede descartar desde que la endotoxina no rroduce
mortalidad en los ratones sanos durante las primeras 24 horas.

Comparando estadisticamen'e los resultados de los grupos Il y IV
encontramos: valer de p = 0.90 - 0.85 a las 12 horas y p = 0.05 - 0.02
a las 48 horas (40).

De los resultados de este trabajo podemos concluir, que el trauma
iérmico sensibiliza al organismo ¢ la inyeccién de la enco oxina de s:cu-
domona aureogincsa y que esie poder dz sensibilizacion d:sminuye con
el transcurso del tiempo, es decir, que, cuando se inyecta la endoloxina
mds cerca de producido el trauma térmico la sensibilidad es mayor.

DISCUSION

El preseniz trabajo demuesira el aumento de la susczpiibilidcd dz
los ralones quemados a las endoloxinas de lo seudomona aureoginoss,
con mayor inlensidad dentro de las primeras 12 horas y que disminu-
ye en las 36 horas subsiguientes.

Esta susceptibilidad pedria explicarse como debida a una falla de
‘os mecanismos de defensa esvecificos e inespecificos, tales como la
depresidén de la capacidad fagocitica del RES (46, 47), aumento dz lo
permeabilidad capilar (32), vy el shozk producido por T:aurma Termico.

Hay poccs estudios sebre el rol de shozk traumdético en la baja de
las defensas del huésped a la infeccidn, Miles (29) demuesira que los
cuyes chocados por diferenies méiodos fueron mds suceptibles a la in-
feccién po: estafilococo aureus por un cierto periode que los cuyes que
eslaban normales. Estudios en animales de experimentacién expues-
10s a la wradiacidon o chogque hemorrdgicos han mostrado una reduc-
cidn en la resistencia normal del huésped (30, 31).

El popel desemperiado por el shock en las modificasiones de los
mecanismos de defensa inespecificos como un factor principal es refe-
1ido por Blaitberg et al (50) y Fine (44).

La sorprendente reduccién de las defensas de los ratas o la seu-
domona aureoginosa segun los estudics de Mac Ripley (17) vy en nues-
‘ro caso a las endotoxinas de la misma, seria debido probablemente
la olleracidén o detezioro de los mecanismos de defensa normales del
huésped adversamenie aiectados por el choque producido por la que-
madura y el {rauma.

Liedberg (9) demostré y cuantificd en cuyes quemados, el cumen-
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io de su susceptibilidad a la infeccidn por Ps. Aur. en comparacidon con
los animales normales.

Arntunson (32) ha demostrado en las ratas quemadas que, la per-
meabilidad capilar estd cumentada en las dreas quemadas como en
las ro quemadas, de este modo una posible explicacién para el au-
mento de la susceptibilidad de los raiones quemados a la endoloxina
inyectada intraperitonealmente estaria sugerido por los trabajos de Ar-
runson (495, 38).

Mac Ripley (17) en sus trabajos observd que las quemaduras pro-
ducen un cambio dramatico en la susczepiibilidad de las ratas a la sesu-
comona aureoginosa y, este periodo de incremento de la susceptibili-
cad dura mds o menos 24 horas.

Igualmente Millican (19) demostré que lal aumento de la suscep-
tibilidad de los ralones quemados era sistémico, y pos.eriormenie halld
que, dicho aumento de la susceptibilidad era maximo en las primeras
24 horas y luego disminuia progresivamente de intensidad hasta que,
a los 8 dias de la injuria, la resistencia del ratén quemado al indculo
de Ps. Aur. era similar al ratén normal (50).

Olro facior responsable del aumento de susceptibilidad del ratén
quemado a la endotoxina de la Ps. Aur. estaria dadec por la depresion
de los mecanismos de defensa especificos, tal presuncién se apoya en
el efecto protector inducido por la gamma globuling, tanto experimental
(12, 13, 14) como clinica (14), profildctica y, terapéuticamenie, dismi-
nuyendo la mortalidad tardia vy la incidencia de septicemia.

Por la quemadura también se alteraria la resistencia inespecifica, y
en este aspecto Dobson (46) ha logrado evidencias fundamentales.
Realizd un estudio completo de la actividad fagocitica en perros quemo-
dos y encontrd una notable disminucién de dicha capacidad, que em-
pezaba inmediaiamente después de la quemadura y que progresiva-
mente sz iba acentuando hasta llegar @ un minimo de fagocitosis « las
8 horas en que era 14% de lo normal.

lgualmente, Liedberg (9), a pesar de que no pudo encontrar dife-
rencias en la actividad bactericida del plasma de animales quemados
y normales, comprobé que los cuyes quemados en contraste con los
riormales, habion perdido su capacidad para esterilizar el torrente son-
guineo cuando eran inoculados con seudomona aureoginosa. Estos ha-
Nazgos nos permiten afirmar que la quemadura produce alteraciones en
el RES.

Los resuliados obtenidos en el presente trabajo estdn de acuerdo
con los trabajos de Markley (38) vy colaboradores, los cuales al estu-
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diar los electos de lo endotoxina de la E. Coli en ratones quemados, en-
cueniran que las endoloxinas de esta bacteria son mds leiales en les
rolones quemados que en los sanos.

De este modo, podemos definir la mayor suscevtibilidad de los ra-
lones quemados a la endoloxina de la seudomona aurecginosa, como
ol resultado del poder tdxico de la misma endotoxina y de otro lado,
la depresién sistémica de los mecanismos de defensa. Y su posible
‘mportancia en el desarrollo del cuadro de septicemia por seudomona
oursoginoesd.

SUMARIO

Se compropd un marcado incremento del indice de meortalidad de
los ratones quemados a quienes se les inyecid la endotoxina de seu-
comona aureoginosa 30 minulos después de producido el trauma tér-
mico, cuando la toxina fue inyectada 24 horas después del trauma tér-
mico el indice de morialidad es menor.

Los factores que contribuyen al aumento de la susceplibilidad de
los ratones quemados por el trauma térmico a la endoloxina de la sau-
domona cureoginosa, estarian dados por: 1) El shock, 2) Disminucion
de l¢s mecanismos de defensa especificos e inaspecificos y 3) Al mis-
ino poder toxico de lo endotoxina.

CONCLUSIONES

1 El trcuma {érmico sensibiliza al orgznismo a la endoioxina de
la seudomena  aurgoginosa inyectada intraperitoneal 30 minuios das-
pués de p-oducido el trauma (érmico.

2° En esios condiciones experimeniales la mayor mortahdod se
ckservo durante las primeras 12 horas, alin cuando siguid incrementdn-
dosa discretamente en las 36 horas siguientes.

3" Experimentalmente cuondo se inyectd la toxina de szudomona
uureoginosa 24 horas desoués de producide el trauma térmico, sz en-
conlrd un ligero aumento del indice de morialidad de los ratonss que-
IT.AQos.

4° En los primeros 24 horos los ratones sanos son allamente resis-
lentes a la endotoxina de la seudemona aurecginosd.

5¢ El coldo de cultivo estéril, no mcdifica la muerte por shock en
ios raiones quemados.

6° Los resullados oblenidos enire la comparacidn de los grupos
v I 1 y IV a les 48 horas, fienen valer estadislico.
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