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PATENTE 1E INVENCION
por veinte aflos, & nombre de D, Fernand Gauchard, de naciona-
1idad francese, domicilisdo en Paris, 3 Rue Médicis; y D, Jean
Paguelet, de nacionalidad francesa, domiciliado en Lyon (Rhone)
5 65 Bould des Belges, por: PROCEDIMIENTO DE PREPARACION IE VACU-
RAS TEB TROPISMO TISULAR. = = == ==
MEMORTA DESCRIPTIVA

El presente invento se refiere & un procedimiento de pre~
peracién de vacunas utilizebles en terspéutica tisular, que pre
10 sentan un tejido orgénico definido,

S —— s

Son ya conocidos los sueros de troplismo tisulsr obtenidos
inyectando & un animal un triturado (broyat) de un érganc o de
un tejido determinado. E1 suero recogido al cabo de cierto ==

-

tiempo ha adquirido un tropiemo particular pars el érganc o el

? 15 tejido que se ha inyectado. = oo
Por otra parte, se admite que el suerc de un animal {rmund

zado por uns accidn dirigida espec{ficamente contra el agente:
toxinas, cuerpos bacterianos, hemolisines, que se habien utili-

zedo pera provocar la immunided, este propiedad puede transmi-
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20 tirse a otro sujeto por medio de le edministracién de dicho

BUEYO, == N =
El presente inventd tiene por objeto la preparacidn de
vacunas susceptibles de provocar en el hombre o en los ani-

nales, la produccidn directo in situ, en el mismo punto, de

~y

25 cuerpos con propiedades histdtropes. = =
Este objetivo ha sido logredo con cuerpos preparados =
de tejidos enimales por el procedimiento segin el invento.
El consecuencia, el objeto de éste es un procedimiento
de preparecidn de vacunas de trppismo tisular, en las cuasles
v 30 se cultive une bacteria sobre un medio constituido por un =
*broyat" del tejido orgénico y bara el cuel se busca el tro-
pismo, se deja que se produzce lea lisis del medio de cultura

¥ mepara los productos hidrosolublees que constituyen la ve-.

cung, == ====
35 Este procedimiento puede aplicarse ya sea & le produc—
cidn de autovaecunms utilizendo bacteries obtenidas cobre el
mismo sujeto, ya see a la produccidén de vacunss llamsdes ===
"gtock vaceins™, utilizando bacterias de otro origen, ======
Se ha comprobado, en contra de las leyes admitidas de =
40 le inmilogie, que les remcciones del organismo al que se ha
suninigtrado la vacuna son practicemente independientes de la
bacterlia que ha servido para brepara le vecuna, mientras gue
el medio de cultura tiene una importancia predominente. El
p presente invento tiene, de todas maneras, igualmente por ob-
45 Jeto la veriante del procedimiento qie consiste en preparar
la vacuna destinads & combatir uns enfSrmedad bacterians g =
partir de la bacterie misma, == =

Las vacunas preparadas de esta forme a partir de un te-

jido o de un érgmmo, actian siempre sobre el érgEmo o el te—

m,w:ﬁsv& e



55

65

70

15

jido correspondiente y le confieren uns inmunidad no especi-
fioa de la bacteria cultiveds. -

El invento es puesto en préctica de preferencie con un
*broyat® ds un tejido animel histoldgicemente definido o de
todo o parté de un 6rgeno animal, Pare las vecunas humanss =
se utilizan preferentemente érgencs o tejidos de cerdo, ====

Segin se trate de un tejido animel histoldgicemente de-—
finiflo en estado puro o de un 6rgeho entero, se cbtiene uns
vacuna que tiene una celidad especifice absolute pars este =
tejido o una polivelencia pere todo el drgenc. Pere obtener
una polivalencia sobre un érgmmo cuyos tejidos heterogéneos
son ds dureza, de hidratacidén y de viscosidad citoplésmica =
diferentes, es preferible disecarkos en sus elementos histo-
ldgicos diferentes, Se procede después a culturas separades
gobre cade uno de los elementos histoldglcos en estado puro
¥y las vacunas o "higtotrofinas" especifices obtenidas, se mez-
clen pere obtener una vacuna de polivalencie, Efectivamente,
le actividad de le vecuna depende esencielmente del estado de
ligis del medio de cultura y la lisis bacteriena &s funeidn
de le naturaleza del tejido o del drgano, Es de este modo que
los tejidos blandos o squéllos en los que el comtenido de a~-
gua es importente, por ejemplo el pulmén, o el tejido conjun~
tivo, son atecados mucho mée répidemente y reguieren, por tan
tog un tiempo de culture menos prolongado que ios tejidos o =

log érgenos duros o Poco hidratedos, como los huesos, los zmi_s_

oulos y clertas epitelias, === e
Otras ceracteri{sticas del procedimiento conforme al in-

vento, resalterén en la descripcién que se haece a contimia~ =

cidén, de un ejemplo de prepermcidén de sutovacuna, que actis =

sobre las cépsulas suprarrenales. -
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Se han disecado cédpsulas suprarrensles del cerdo de ma-—
nere que gquedars sepaerada la parte cortical de la parte medu-~
lar y las dos partes ha sido seguidamente tratadss paralela-

mente, ==
Estos tejidos han sido lavados ruchas veces con sgua f£i-
sloldglca pare arrestrar la sangre y luego llevados & un es-—
tado de divisidn extrems. Para ello se has utilizado un apara-
to del tipo que lleva varios cuchillos que giran a gran velo-
cidad., #1 tejido a sido colocmdo en el apsrabo con uns canti-
dad eproximade de tres veces su peso de agua fisloldglica y se
ha puesto en mercha el aparato hasta le obtencidén de una pas-
ta homogénea, gue no presenta précticemente ningan fragmento

del tejido con aspecto organizado. s

Las pasta obtenide de esta forms ha sido colocada en un
reciplente y sometids durante treinte horas a le asccidn de ul
tra-sonidos, con uns ensrgfa de 50 vetios, los ultra-sonidos
hean sido eplicados en impulesiones de elgunos segundos separa-
dos por un tiempo de paro algo largo a fin de gue el -calenta-
miento producido por la dispersidén de la energfe en el medio,
no se haga notar ¥ no se eleve la temperatura més allad 48 ===
252 C. - = ===

Paralelamente a la preparacidén del medio mutritivo, se =
he reslizado une cultura purs de microbios sepréfitos del en-
fermo. Pare hacer esto se han obtenido mucositas faringeas y
se"'ha realizado une primere siembra sobre ager nutritivo, cu-
ye cultura se hea mentenido durante veinticuatro horas a 372 ¢
¥y ha dado estefilococos reunidos en culturas caracteristicas,
Se ha creildo preferible transplantar los estafilococos in-
dicados sobre un segundo medio de culturas idéntico al prime-
ro y los estefilococos resultantes de esta segunda cultura =
hen sido utilizados para sembrar separsdamente loes "broyatgn
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de la parte corticael y de le parte medular de les gléndulas

suprarrenales, R

Simulténeemente a la siembra con el estafilococo, se =
he, proocedido e le slembra conun colibacilo obtenido de las
vies paraleles de las evacuaciones del enfermo, ==——==——=—u

Se he comprobado, efectivamente, que el procedimiento

por culturas mixtas de muchas bacterias sobre el mismo me-

dio, da mejores resultedos,
Las culturas sobre "broyat" han sido efectuadss en fras
coa estancos, de gran capacidad, teniendo en el fondo un li-
gero espesor de cultura para que los contactos con el gire =
sean suficientes. Se ha agitado el contenido de los frascos
lo més ememudo posible, mientras hen estado en la estufa, &
f£in de hacer homogénea la culture y de multiplicar los con-
tactos de los cuerpos microbianoce con los fragmentos tisula-—
res en suspensidn. Pera ello se hha hecho burbujeer uns len—
ta corriente de mire en el recipiente en tanto que un torni-
llo @ arquimedes removie lentemente la culturs & razdn de =
20 @ 30 vueltas por mirmto, el objeto de hacer ésta homogénea
y de evitar le formacidn de uns *corteza”., Se ha vigilado el
estado de lisis del medio de culturaz por electrofofos. Se bha
comprobedo experimentelmente que la actividad es maxime cuan~
do el desplazemiento amaforético, bajo una diferencia de po-
tencial de 300 voltios con uns cantided de 4 milliemperios, =
ge convierte al cebo de seis horass, en una raya de 17 cent{-
metros de la banda de salida.
Une vez e ha obtenido este estado de lisis, la cultura

se he diluido ligeramente y las partes sdlidas o insolubles =
han sido separadas por centrifugacidn., Seguidemente se han ==
£iltrado los productos hidrosolubles con syuds del vacio a =

través de una cédpsula de cristal poroso, ==mm———=== e
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Ia solucidn limpide obtenidas ha sido estebilizade por una
agregacién de 2 por mil de dcido £énico puro y coloceda en am-

pollas de cristal neutro selladas. =

El procedimiento de prepasracidén de estae vacunz ha sido ==
descrito més erriba, partiendo de las gléndulas supearrensles
para la preperacidén del "broyat® y de los estafilococos y co-
libacilos como agentes microbianos de siembra, pero el mismo =
procedimiento es splicable pars todos los tejidos orgénicos y
todas les bacterias. Es asi como se ha prepaerado histotrofinas
de origen encefilico a partir del "cortex*® cerebral, del dien-
céfalo, del mesencéfalo, de la nuez roja, del hipéfisis, y del
epifisis y e partir de fibres musculares, del endetelium adr-
tico, dsl endotelium venosos, de las mucosas géstricas e intes
tinales, del tejido nervioso perasimpético, del nervio cidtico,
del disco intervertebral, del epitelio tragqueal, del cuello, =
del cuerpo y de las cérneas derinas, de los overios y de las =
trompas ovérices, del miocardio, del tejido émeo fibroso, del
periosto, de la médule ésea, del cristalino y de la retina de
le epidermis, de la dermis y del tejido conjuntivo, del endo-
telium vesical, del ligemento alvéolodental, de la duramdter,
de le pie~mater, de la aracnoides, de la tiroides, de le muco-
sa pituiteria, y de las gléndulas paratiroides, Se pueden pre-
perar iguelmente vacunas de este tipo, & partir de drgemos en-
teros, tales como: préstata, higado, rifidn, bazo y péncress. =

Se entiende que en un procedimiento de esta clase, las ca
racter{stices suplementurias podran ser considerades aislade-
mente o en todas sus combinaciones técnicemente posibles, ====

A los efectos legnles se reivindica le priorided de la pa
tente francesa solicitads bajo el mimero 677927 con fecha 15 =
de octubre de 1954, s e
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Se reivindice como objeto de la presemte Patente de In-

vencidn: : —

12,~ Procedimiento de preparacién de vacunas de tropis—
mo tisuler, caracterizedo por el hecho de gue, en las cueles,
se oultiva una bacterie sobre un medio comstituido por un == v
triturado o "broyat® dsl tejido orginico por el cual se bus-
oa el tropismo, se deja que se produsca la lisis del msdio de
culture y separa los productos hidreosolubles gue constituyen
le vacuna. =

28 .~ Procedimiento de preparacidén de vacums de tropismo
tisuler, segin la anterior reivindiceeidn, caracterizedo por-

que la vacuns es una autovecuns obtenida por una becteria to-

neda del mismo sujeto,. =
3%,- Procedimiento de preparacidén de vacunas de tropismo

tisular, de acuerdo con las anteriores reivindicaciones, ce~

racterizaedo por el hecho de gue le vacuna destinsdas & combe-

tir une enfermedsd bacterisnm, se obtiene de la bacteria mis-

me,, === —

4#,- Procedimiento de preparescidén de vacunss de tropismo
tisular, segin les anteriores reivindicaciones, caracterizedo
por obtenerse el triturado o "broyat" de un tejido enimal, ==
preferentemente de cerdo, sometiendo dicho triturado a la ac-
cidén de los ultra-sonidos por perfodos cortos repetidos, men-
teniendo la temperatura por debajo de 252 €, =====——==———cccm

58 ,~ Procedimiento de preparacidén de vacunas de tropismo
tisular, en el que el tejido orgAnico utilizado es un tejido
histoldgicamente definido, constituido por todo o parte de un

61’@!}0. smmmoeemun =z =
6% ,- Procedimiento de preparacién de vacunse de tropismo
tisular, segin las reivindicaciones precedentes, caracterizado

porque las bacterias utilizades son de les cultures de micro-
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bios seprafitos del enefermo, purificaedas por culturas sobre
medios nutritivos, y porque la cultura sobre "broyat" es una
cultura mixta de muchas bacterias, efectuéndose a 372 ¢. ba-
jo asgitacion.

78 .~ Procedimiento de preparacidn de vacunas de tropis-

mo tisular, de acuerdo con las anteriores reivindiceciones,
caracterizado porque el estado de lisis del medio, es proba-
do por electroforesia, y en el que los productos hidrosolu-
bles son filtrados & vacio a través de una cépsula de oris-

tal poroso, sometiéndolos después de le lisis bacterisna a

la accidén de los ultra-sonidos, ===

82,~ Procedimiento de preparacidén de vacunas de tropis—
me tisular, segin lo anteriormente reivindicado, ceracteriza
do porque la disolucidn se estebiliza con una adieidn de 2 =
por mil de Acido fémico purc, y por mezclarse diversas solu-
clones para obtener un producto de polivelencism,. O

98 .~ Procedimiento de preparacidén de vecunas de tropis-

mo tisuler, == P —

Todo tal y conforme con la presente memorias descriptiva,

que consta de ocho hojas foliadas y escritgd a méquins por =

ung cara. ==
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