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COMITE DE EXPERTOS DE LA OMS
| EN COLERA

Segundo informe

1. INTRODUCCION

El Comité de Expertos de la OMS en Colera celebrd su segunda
reunién en Manila (Filipinas) del 13 al 19 de septiembre de 1966, a los
quince afios de la primera.l

Al abrir la reunién en nombre del Director General el Dr. Fran-
cisco J. Dy, Director Regional de la OMS para el Pacifico Occidental,
expresé la esperanza de que las deliberaciones del Comité se plasmasen
en una serie de normas ftiles para el personal sanitario que se dedica
a la lucha contra el célera.

El Dr. Dy recordé seguidamente que, tras la rapida regresion de
la incidencia del célera registrada entre 1950 y 1960 y el acantonamiento
de la enfermedad en sus focos endémicos de Asia Sudoriental, los brotes
epidémicos, iniciados en 1961 con la invasion de ciertos paises del Paci-
fico Occidental por vibriones coléricos del biotipo El Tor, han adquirido
paulatinamente proporciones pandémicas. Ultimamente, el colera ha
invadido vastos territorios de Asia entre el Mar Caspio y el Océano Pacifico.

Esta tendencia pandémica del cdlera plantea nuevos problemas y
pone de relieve la necesidad de renovar los métodos empleados y de inten-
sificar 1as actividades a fin de combatir con mas eficacia dicha enfermedad.

2. TERMINOLOGIA Y CLASIFICACION

2.1 Terminologia

En el presente informe se han utilizado los siguientes términos y
definiciones :

a) El célera es una enfermedad caracterizada por una diarrea
aguda, profusa y deshidratante, con deposiciones semejantes al agua
de arroz, que se produce a consecuencia de una infeccién por el Vibrio
cholerae. Este sindrome puede aparecer en infecciones por otros vibrio-
nes, pero a menudo no se consigue aislar ningin germen patdgeno. En

1 Org. mond. Santé Sér. Rapp. techn. — Wid Hlth Org. techn. Rep. Ser., 1952, 52.
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ocasiones se observan sindromes analogos, producidos por otros gérmenes
patégenos conocidos (v.g., shigelas o salmonelas) o atribuibles a una
complicaciéon de otras infecciones o intoxicaciones.

En el presente informe sélo se aplica el término «cdlera» a la
infeccién producida por el Vibrio cholerae, es decir, por los vibriones
que se aglutinan en presencia de suero anti-O del grupo I. Entre ellos
figuran, ademéas del clasico vibridon colérico, los biotipos resistentes al
fago del grupo IV y a la polimixina B, capaces de aglutinar a los eritro-
citos de pollo y de producir hemolisinas, es decir, los biotipos El Tor.

Para tener la seguridad de que tUnicamente se diagnostican de
cblera las infecciones producidas por el Vibrio cholerae seria necesario
disponer de bacteridlogos y medios materiales suficientes para estudiar
todos los casos de diarrea acompafiada de deshidratacién. Sin embargo,
en las zonas afectadas por esta enfermedad, que son las menos desarro-
lladas desde el punto de vista sanitario, apenas se comienza ahora a dis-
poner de tales medios y personal. En los lugares donde no existen labo-
ratorios, los casos de célera o no se diagnostican, lo que sucede a menudo,
o se diagnostican con arreglo a un criterio puramente clinico. Teniendo
en cuenta que ni siquiera un clinico muy experto puede distinguir con
seguridad absoluta los casos producidos por el Vibrio cholerae de los
de etiologia desconocida, sobre todo cuando se trata de enfermos que
fallecen al poco tiempo de ingresar en el hospital, es inevitable que entre
los casos diagnosticados de codlera figuren casos de diarrea y deshidrata-
cién de otras etiologias.

b) El término «infeccion colérica » expresa un estado patoldgico
caracterizado por la multiplicacion del V. cholerae en el organismo del
sujeto. El cuadro clinico de esta infeccién varia desde un sindrome
diarreico agudisimo con deshidratacién intensa y muerte del enfermo
en pocas horas hasta los casos asintomaticos, pasando por una extensa
gama de formas clinicas mas o menos leves (incluso algunas en las que
la diarrea no se acompafia de deshidratacién). Por cada caso de colera
clinicamente tipico es probable que haya por lo menos un enfermo con
una diarrea leve producida por el V. cholerae; en cuanto a los casos
asintomaticos, la proporciéon varia, segin las localidades y los grupos
de poblacidn, entre cinco y diez o mas por cada caso tipico. En las zonas
endémicas, las diarreas leves producidas por el V. cholerae son mas fre-
cuentes en los nifios que en los adultos. _

Las infecciones coléricas suelen remitir espontdneamente, desa-
pareciendo los vibriones en el curso de las dos semanas siguientes
al brote de la enfermedad. Hay casos en que los gérmenes quedan acan-
tonados en un foco infeccioso, situado de ordinario en las vias biliares;
en un caso los gérmenes permanecieron alli durante mas de cuatro afios.
En las heces de estos sujetos no se suelen encontrar vibriones, que apa-
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recen en cambio en el contenido duodenal. El término « portador »
se aplica en general a todos los sujetos libres de sintomas que eliminan
vibriones, tanto por hallarse en la fase de incubacién como en la de con-
valencia de la enfermedad, asi como a los que padecen una infeccién
asintomatica y que eliminan los gérmenes durante un breve periodo.
En cambio, el « portador crénico » es aquel en cuyo organismo perma-
necen acantonados los gérmenes pese a la aparicién de anticuerpos en
la sangre. Cuando las heces siguen siendo positivas durante mas de tres
semanas después de la infeccidon, hay motivo para suponer que nos ha-
llamos ante uno de tales casos.

¢) Los criterios actuales de identificacion y clasificacién de
vibriones no coléricos se han aplicado incorrectamente, como lo demues-
tra el hecho de que algunos de los gérmenes asi catalogados inicialmente
pertenezcan en realidad a los géneros Pseudomonas, Commamonas O
Aeromonas. Los vibriones son gram-negativos, tienen generalmente forma
de bastoncillos incurvados con un solo flagelo polar y, en condiciones
de anaerobiosis, forman acido en presencia de dextrosa sin desprendi-
miento de gases. Las pruebas de la oxidasa y de la gelatinasa son positivas.
La mayor parte de los vibriones no coléricos sélo se distinguen de los
V. cholerae por su estructura antigénica y de ahi que se les considere
como diferentes serotipos. En recientes investigaciones realizadas en el
Japdn sobre el V. parahaemolyticus, agente causal de una gastroenteritis
aguda, se ha comprobado que dicho germen haléfilo posee caracteres
serologicos y bioquimicos especificos. En los casos de diarrea es frecuente
hallar vibriones no coléricos que en ocasiones dan origen a una deshi-
dratacién que no es posible distinguir de la provocada por el V. cholerae.

d) Existe une forma grave de diarrea acompafiada de deshidrata-
cién, denominada « cOlera no vibridnico » o « enfermedad coleriforme
no vibridnica », cuyo germen causal aun no ha sido aislado. En su fase
inicial, es imposible distinguirla clinicamente del cdlera; sin embargo,
la diarrea cede a los dos o tres dias de haber ingresado el enfermo en el
hospital, mientras que, en los verdaderos casos de cdlera, puede persistir
hasta siete dias. Este proceso coleriforme sélo afecta a los adultos, mien-
tras que el cdlera es frecuente en los nifios; ademas, las curvas estacionales
de ambas enfermedades pueden diferir.

2.2 Clasificacion

En la actual Clasificacién Internacional de Enfermedades, el cdlera
figura en la lista de categorias de tres digitos como una entidad noso-
16gica distinta,! lo que permite recoger por separado los datos referentes

1 Clasificacion Internacional de Enfermedades (1957) Ginebra, Organizacién Mun-
dial de la Salud, revision de 1955.
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a dicha enfermedad y presentarlos en forma estadistica. Sin embargo,
el Comité ha considerado que, para facilitar el estudio de la epidemio-
logia y la propagacién del coélera, seria conveniente hacer una subdivi-
sién suplementaria atendiendo a los biotipos y serotipos del germen
causal y, por otra parte, a los casos diagnosticados clinicamente de célera
pero no confirmados en el laboratorio.

3. EPIDEMIOLOGIA

3.1 Tendencias recientes de la morbilidad y la mortalidad

Un estudio sobre la distribucién mundial del cdlera en los ultimos
afios, muestra que los casos bacterioldgicamente confirmados se han
registrado en una enorme zona de Asia que se extiende entre las Filipinas
al este, Iran e Irak al oeste, Corea al norte e Iridn Occidental al sureste.
Es imposible calcular la morbilidad real a causa de la gran disparidad
de criterios y precisién que reflejan los informes recogidos. En la mayor
parte de esta zona predominan los biotipos El Tor, que han sustituido,
incluso en la India, a las cepas clasicas. Sin embargo, dichos biotipos
no han conseguido hasta ahora implantarse en Pakistan Oriental, y en
la India persisten algunos focos en los que sigue predominando el vibrién
clasico como causa de la enfermedad. En algunos paises, como Afga-
nistan y Nepal, se ha registrado la presencia simultinea de ambos biotipos.

Esta propagacién de apariencia pandémica se ha extendido a nume-
rosos paises donde el célera habja desaparecido desde hace mucho tiempo.
En algunos, como Filipinas, la enfermedad se ha hecho endémica, mien-
tras que en otros, como Corea, Taiwan y Hong Kong, parece haber
desaparecido después del brote inicial. En Japén, donde en diversas
ocasiones se ha introducido la enfermedad, no se ha registrado ningun
caso reciente de codlera.

En la India, que es el pais mas afectado por el colera y donde exis-
ten importantes zonas endémicas, las estadisticas oficiales no muestran
ningun sintoma de regresién de la prevalencia de la enfermedad y, aunque
se ha registrado un descenso de la mortalidad, es raro que pase una semana
sin que se declare alglin caso de célera en una u otra zona del pais. La
época de maxima incidencia de la enfermedad varia de unas localidades
a otras, pero el 659% de la totalidad de los casos se presenta entre mayo
y octubre. En siete Estados, que totalizan un tercio de la poblacién del
pais, se han registrado mas del 759 de los casos declarados como « cdlera »
y el 809 de los fallecimientos atribuidos a esta enfermedad. Segun cifras
oficiales provisionales, en la India se han registrado en 1965, 42 684 casos
de colera y 12 743 muertes por la misma enfermedad.
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Es casi imposible calcular la incidencia del célera verdadero en las
zonas afectadas. La falta de instalaciones de laboratorio no permite estu-
diar sino una proporcién minima de los casos tipicos. Ademas, la pre-
sencia de sindromes coleriformes no vibridnicos impide calcular en muchas
zonas la incidencia del célera auténtico a partir de datos estadisticos
basados en diagndsticos clinicos. Por temor a las consecuencias econd-
micas y sociales que, desgraciadamente, suscita a veces la declaracién
de los casos de coélera, las autoridades sanitarias locales se suelen mos-
trar en general poco dispuestas a reconocer la presencia del morbo, a
menos que no puedan dominar el brote epidémico con los medios a su
alcance. De ahi que tiendan a clasificar como sindromes diarreicos y
gastroenteriticos muchos casos clinicos y defunciones que podrian deberse
al coélera.

3.2 Variaciones de las epidemias

Los brotes de cdlera presentan diversas caracteristicas segin las
regiones. En las zonas endémicas la enfermedad predomina en los nifios,
mientras que en las recientemente invadidas, en las que la poblacién
carece de inmunidad natural, no muestra preferencia por ninguna edad.
También la época de maxima incidencia varia segin las zonas : asi, por
ejemplo, la epidemia de célera suele presentarse en Calcuta inmediata-
mente antes del monzdn anual, en Manila durante la estacién de las
lluvias, y en Dacca después del monzdén. El cdlera puede aparecer en
cualquier época del afio; el brote registrado en Corea se presentd durante
los meses frios.

En las zonas donde no se dispone de los métodos y medios nece-
sarios para tratar eficazmente la enfermedad, la maxima mortalidad se
registra en las edades extremas. También se han observado variaciones
de la gravedad media de los casos; por ejemplo, en las zonas invadidas
recientemente por la enfermedad, ésta suele ser menor que en el sub-
continente indopakistani. En Calcuta, en una época en que coexistieron
los biotipos clasicos y el de El Tor, se estudiaron los casos graves, no
encontrandose ninguna correlacion significativa entre el curso de la enfer-
medad y el biotipo causal. La proporcién de portadores varia mas en
funcién del tipo de comunidad y de localidad que en relacidon con el bio-
tipo del germen.

3.3 Aplicacion de las técnicas microbiologicas y serologicas a los estudios
epidemiolégicos

Para estudiar a fondo la epidemiologia del cdlera es necesario dis-
poner de los medios apropiados para la identificacion bacterioldgica de
los gérmenes patdgenos aislados en los enfermos o en el medio en que
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viven. Esta identificacién, que contribuird a precisar la cadena de trans-
misién de la enfermedad, exige una red de laboratorios sanitarios bien
organizados y eficaces. Este servicio permite estudiar el origen y la evo-
lucién de las epidemias, por lo que constituye un elemento esencial de
la organizacion sanitaria de lucha contra el célera.

Las medidas de lucha y profilaxis s6lo se pueden aplicar con éxito
si se dispone de una red de laboratorios capaces de aclarar la etiologia
de todos los cuadros diarreicos graves, es decir de identificar sistema-
ticamente no sélo los vibriones sino todos los demdas gérmenes patdgenos
intestinales. Un laboratorio central con funciones de laboratorio de refe-
rencia podria encargarse de perfeccionar las técnicas utilizadas, de pro-
porcionar sueros y medios de cultivo de alta calidad y de asesorar a los
laboratorios locales. Estos asumen una gran responsabilidad, pues a
ellos incumbe identificar los vibriones entre la gran cantidad de gérmenes
patdgenos intestinales que tienen que manejar. Las autoridades sanitarias
superiores deben seguir interesindose por las investigaciones de labo-
ratorio, pues, de lo contrario, el estusiasmo y la competencia del personal
irdn disminuyendo y en ese caso es de temer que, si se presenta un brote
de cdlera, solo se diagnostique clinicamente cuando ya se haya propa-
gado la enfermedad, en vez de hacerlo desde el primer momento gracias
a la identificacion del V. cholerae.

3.3.1 Servicios de laboratorio

Recogida de muestras

La eficacia de los métodos de laboratorio depende mucho de
la recogida y la manipulacion correctas de las muestras. Conviene pues
establecer a este respecto un método preciso en el que cada cual tenga
asignada una misioén concreta y se especifiquen el tipo de enfermos de los
que hay que obtener muestras y la forma de obtenerlas. Las heces liquidas
constituyen el material mas idéneo para la investigacién bacterioldgica;
conviene advertir, sin embargo, que no se deben obtener de los orinales
o recipientes destinados a recoger la evacuacidén, ya que éstos, en una
sala de enfermos coléricos, pueden estar contaminados, dando origen
asi a una falsa positividad. Por otra parte, la adicién de un desinfectante
puede, al contrario, dar lugar a un engafioso resultado negativo. El empleo
de sondas rectales estériles elimina este inconveniente pero afiade una
complicacién técnica mas. El método mas sencillo, sin que por ello deje
de ser eficaz, consiste en introducir en el recto un escobillén estéril y
pasarlo luego a un medio de enriquecimiento adecuado, a ser posible
después de haber efectuado una siembra en placas de un medio de cul-
tivo sélido. Hay que hacer lo necesario para asegurar el envio regular
de las muestras recogidas al laboratorio local encargado de analizarlas.
Ademas, el personal encargado de la recogida de muestras debe disponer
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de una buena reserva de escobillones rectales y de medios de cultivo esté-
riles, conservados en frascos herméticamente cerrados con tapones de
rosca o de otro tipo (asi como del instrumental necesario para obtener
y conservar muestras de sangre si se utilizan técnicas seroldgicas), a fin
de que nunca haya que interrumpir la recogida de muestras por falta
de material.

Laboratorios periféricos

Las muestras obtenidas con los escobillones rectales se envian al
laboratorio local. Este laboratorio, sea municipal, comarcal o dependiente
de un hospital, debe estar capacitado para efectuar los analisis bacterio-
16gicos fundamentales de vibriones y otros gérmenes enteropatégenos.
Respecto a los vibriones, al menos debera hallarse en condiciones de
poder efectuar siembras en medios de cultivo adecuados, tanto selectivos
como no selectivos, de aislar las colonias sospechosas y de identificarlas
por aglutinacién en portaobjetos. En caso de descubrir colonias positivas,
deberid dar cuenta de ello a las autoridades sanitarias locales, sembrar
en pico de flauta en medio de Kligler varias de las colonias asi aisladas
en cada enfermo y enviarlas al laboratorio de referencia para su estudio
ulterior.

Todo laboratorio periférico debe contar con el material y el personal
necesarios para poder identificar rapidamente por ultramicroscopia a los
vibriones coléricos, con el fin de poder comunicar sin demora los resul-
tados positivos a las autoridades sanitarias. Si ademés dispone de un
microscopio portatil, podra practicar exdmenes en caso de necesidad a
la cabecera del enfermo, a fin de establecer un diagnostico inmediato.
El empleo del ultramicroscopio no excluye la necesidad de sembrar placas
en medio sélido para recuperar y conservar las cepas.

Laboratorios de referencia

Es conveniente designar un laboratorio nacional central que por una
parte se encargue de asesorar a los laboratorios locales y de poner a su
disposicién los datos, técnicas y materiales necesarios (por ejemplo, medios
de cultivo y sueros de tipificacién) y, por otra, estudie a fondo las colo-
nias ya aisladas que aquéllos le remitan. Esta doble accién podra ejercerla
directamente o a través de laboratorios regionales de referencia, los cuales
podrian encargarse de realizar las pruebas bacterioldgicas corrientes que
se requieren para orientar los estudios epidemioldgicos.

Para mantener a los laboratorios locales en estado de alerta con-
viene que el laboratorio de referencia ponga a prueba continuamente el
grado de preparacién técnica de aquéllos; con tal objeto deberad remitirles
cultivos desconocidos para su identificacién, de modo que durante los
periodos interepidémicos los laboratorios locales no olviden las carac-
teristicas bacterioldgicas de los vibriones coléricos.

2
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El laboratorio central o los regionales (0 ambos) deben contar con
los medios necesarios para estudiar, desde un punto de vista seroldgico y
preferentemente mediante la microtécnica vibriocida, pares de sueros
procedentes de casos sospechosos de colera. También deben hallarse en
condiciones de efectuar encuestas entre la poblaciéon con el fin de
determinar los antecedentes y la situacién inmunitaria actual de una
comunidad.

Para ejercer una accidn sostenida en todas las regiones de un pais
y lograr un funcionamiento satisfactorio de los servicios bacteriologicos,
es imprescindible contar con suficientes medios y material de laboratorio.
Con ese fin las autoridades centrales deberan disponer de los créditos
necesarios siempre que el cllera y las demas enfermedades diarreicas
sean motivo de especial alarma. Una vez pasado el peligro inmediato,
sobre todo cuando transcurre mucho tiempo sin que se presente nin-
glin caso de colera (lo cual aumenta en realidad el peligro de introduc-
cién de vibriones por la falta de inmunidad de la poblacién), la vigilancia
de los servicios locales tiende a relajarse, o incluso desaparece del todo,
y los modestos fondos disponibles se suelen destinar a atenciones mas
urgentes de momento. Las autoridades centrales se deben ocupar de que
a los servicios locales no les falte nunca el material indispensable de labo-
ratorio y de constituir una reserva para hacer frente a las situaciones
de urgencia que se puedan presentar.

Para identificar a los vibriones coléricos es necesario disponer de
sueros aglutinantes de elevada calidad. Desgraciadamente, muchos de los
sueros que se utilizan actualmente contienen aglutininas activas contra
gérmenes distintos del vibrién colérico, lo que da lugar a falsas positi-
vidades. En otros casos, el poder aglutinante de los sueros es muy escaso
y origina falsas negatividades. Por lo tanto, para la tipificacion de los
vibriones es imprescindible contar con una reserva suficiente de sueros
sensibles y rigurosamente especificos. Como puede resultar dificil, o incluso
imposible, obtener tales sueros en. el ambito nacional, en muchos casos
se Tequerira una accién internacional para cubrir tales necesidades. Los
centros que se hallan en mejores condiciones de suministrar sueros efi-
caces y otros reactivos son los laboratorios internacionales de referencia
de vibriones.

Los laboratorios internacionales de referencia de vibriones y ente-
robacteridceas son necesarios para respaldar la labor de los laboratorios
centrales de los paises poniendo a disposicion de éstos sus servicios de
consulta y referencia, asesorindoles sobre los nuevos métodos y pro-
curando mantener a un nivel uniformemente elevado las practicas de
laboratorio. Seria muy util crear laboratorios de este tipo en las distintas
regiones de la OMS. También se necesita un centro internacional de refe-
rencia para coordinar las actividades de los laboratorios regionales de
referencia y constituir una reserva suficiente de sueros uniformemente
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activos y especificos para la tipificacién. Este centro también serviria
como banco donde depositar las cepas recogidas en diversas zonas geo-
graficas. El estudio de estas cepas puede proporcionar datos que per-
mitirfan comparar entre si gérmenes procedentes de distintas latitudes,
lo que constituiria un primer paso hacia la creacién de una red mundial
de vigilancia del colera.

El Comité ha observado que la OMS ha creado un centro interna-
cional de lisotipia de vibriones que estd prestando ya valiosos servicios.
La reproduccién y distribucién, por parte de la OMS, de la publicacién
Cholera Information, que mantiene a sus lectores al corriente de los 1lti-
mos progresos realizados en todo el mundo en materia de cdlera, faci-
lita el intercambio de datos y opiniones entre los investigadores.

3.3.2 Técnicas de laboratorio

Métodos de diagnéstico rdpido

Aunque no sean imprescindibles para el tratamiento del colera,
los métodos rapidos de diagnostico permiten aislar precozmente los en-
fermos y facilitan los estudios epidemioldgicos y clinicos y la adopcidén de
medidas de lucha. El ultramicroscopio permite diagnosticar correctamente
en unos minutos el 80 % aproximadamente de los casos, siempre que el exa-
men se haga en una fase precoz de la enfermedad; entre las muestras rec-
tales en las que el resultado es negativo, la incubacién durante seis a ocho
horas en un medio de enriquecimiento seguida del examen ultramicros-
copico proporciona con frecuencia el diagndstico exacto. Esta técnica
no exige mas preparacion ni material especiales que un simple ultra-
microscopio. El resultado se considera positivo a partir de una concen-
tracién de vibriones de 105 6 106/ml. La técnica de los anticuerpos fluo-
rescentes permite diagnosticar el colera en unas dos horas, pero exige
una pericia y un instrumental adecuados; mediante este procedimiento
puede diagnosticarse aproximadamente un 909 de los casos.

Tanto el examen con ultramicroscopio como la técnica de los
anticuerpos fluorescentes son un complemento del método corriente, con-
sistente en aislar las colonias en un medio de cultivo sélido, lo que
permite establecer ulteriormente indices distintivos. Con el microsco-
pio estereoscopico, el diagndstico bacterioldgico por aislamiento de colo-
nias puede efectuarse en cuatro o cinco horas; las materias fecales se
siembran en finas estrias sobre una placa de agar nutritivo no inhibidor,
de preferencia enriquecido con Teepol al 0,1 %, que se incuba durante cuatro
a cinco horas. Transcurrido este plazo, las colonias de vibriones se pueden
tdentificar facilmente con el estereomicroscopio, habiéndose de confirmar
este diagnostico a continuacién por aglutinacién en portaobjetos con
suero anti-O del grupo 1. El método de iluminacién oblicua no resulta
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definitivo por si solo debido a que las caracteristicas de la colonia aun
no se encuentran plenamente desarrolladas.

Transporte. de las muestras

Cuando no sea posible sembrar directamente las materias fecales
en un medio de cultivo sdlido, conviene inocularlas en un caldo de enri-
quecimiento, por ejemplo en el medio alcalino peptonado con tauro-
colato sédico y telurito potasico (pH 9,2) o en agua peptonada alcalina
(pH 8,0-8,5). La sencillez de manejo y la modicidad de su coste, junto
con los buenos resultados que con ella se obtienen en la practica, hacen
del agua peptonada el medio de cultivo general més idoneo; el producto
debe mantenerse en recipientes con tapén de rosca o de goma.

En los climas tropicales, si se demora excesivamente la siembra en
placas, los vibriones pueden sufrir una invasién de comensales, pero este
inconveniente puede evitarse efectuando las siembras antes de que
transcurran cinco o seis horas o transfiriendo 0,1 6 0,2 ml del cultivo
a otro tubo que contenga la misma solucién nufritiva e incubandolo
durante cinco a seis horas antes de efectuar la siembra en placas.
En dicho medio de cultivo, los vibriones coléricos soportan méas
de dos semanas la temperatura ambiente. Si no se dispone de ninguno
de los medios de cultivo citados, pueden utilizarse tiras de papel secante
que, empapadas en heces, se introduciran en un recipiente de plastico
herméticamente cerrado para impedir la desecacién y seran enviadas al
laboratorio. Las muestras deberin asimismo inocularse en medios de
cultivo que permitan aislar otros gérmenes enteropatégenos.

Siembra en placas y aislamiento

La eleccién del medio de cultivo depende de las preferencias per-
sonales de cada investigador y de las posibilidades de que disponga.
Algunos medios de cultivo muy usados — agar nutritivo, pH 7,6; agar-
gelatina, pH 7,2; agar-Teepol (agar nutritivo con 0,19 de Teepol),
pH 7,6; y agar con sales biliares, pH 8,2 — carecen de poder inhibidor o
lo poseen en muy escaso grado, y otros — medio Oxoid de cultivo del
vibrién colérico, pH ajustado a 8,4; medio TCBS, Eiken, pH 8,6; y agar-
gelatina con taurocolato sédico y telurito potéasico, pH 8,5 — son muy
selectivos. Cada muestra debera sembrarse en medios de cultivo de ambas
clases, ya que, si sélo se hiciera en uno de ellos, podria obtenerse un falso
resultado negativo. Cuando se trate de enfermos que se hallen en uno
de los dos primeros dias de la enfermedad se podra prescindir de los medios
selectivos.

Tras una noche de incubacién, las colonias de vibriones pueden
observarse a simple vista o mediante un microscopio estereoscépico de
iluminacién oblicua. Este tultimo procedimiento permite distinguir las
colonias de vibriones de las de otras muchas especies, incluso de las de
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Aeromonas, pero no siempre de ciertas cepas de Pseudomonas, Comma-
monas y vibriones no aglutinables.

Identificacién y caracterizacion de los vibriones

Las colonias sospechosas, a ser posible procedentes de placas
no selectivas, se pondran primeramente en contacto con suero anticolera O
del grupo Iy, si el resultado es positivo, se someterdn a una prueba de
aglutinacion en portaobjetos con antisueros especificos de los tipos Ogawa
e Inaba. Si la colonia sospechosa no reacciona ante el suero anti-O del
grupo I, se ensayaran al menos de cinco a diez colonias mas y, por Gltimo,
un volumen obtenido por raspado superficial en la zona de confluencia,
antes de pronunciarse sobre la ausencia de vibriones aglutinables, ya
que éstos pueden coexistir con otros no aglutinables.

Los restos de toda colonia aglutinable se deben recoger y sembrar
en pico de flauta en el medio de agar-hierro de Kligler (KIA). La posi-
tividad debe confirmarse seroldgicamente y luego someter el cultivo a
las pruebas de determinaciéon del grupo de Heiberg, a la reaccién de
Voges-Proskauer, a la prueba de hemaglutinaciéon de células sanguineas
de pollo o cordero y a las pruebas de sensibilidad a la polimixina B en
discos de 50 unidades y al fago del grupo IV en la dilucién habitual. Si
se dispone de los medios necesarios, se deberda determinar la sensibilidad
a los antibidticos de varias cepas representativas de cada brote de colera.
Deberan aislarse colonias de gérmenes de cada enfermo y enviarlas al
laboratorio central para que éste efectie su estudio complementario;
se remitirdn cepas representativas de todo brote morboso al centro inter-
nacional de referencia de la OMS para las pruebas de lisotipia de vibriones
y otros estudios.

Métodos serologicos

El examen de pares de sueros (obtenidos respectivamente en la fase
aguda, es decir, en las primeras 48 horas de la enfermedad, y en
el periodo de convalecencia, del 7° al 15° dia de la misma) constituye
un método muy seguro para el diagndstico retrospectivo del cdlera. Se
ha observado que el aumento de la tasa de aglutininas, determinado
mediante antigeno vivo, y de vibriocidina estd en correlaciéon con los
hallazgos bacteriologicos. Existe una microtécnica que permite efectuar
ambas pruebas con sangre obtenida por puncién digital.

Pruebas de laboratorio para el diagnéstico de portadores

Los enfermos de coélera eliminan en cada mililitro de liquido alre-
dedor de 107 a 109 vibriones acompafiados de algunos comensales; en
cambio, los portadores tanto asintomaticos como convalecientes, sélo
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eliminan de 102 a 105 vibriones, acompafiados de abundantes comen-
sales, por gramo de heces. Por este motivo, la identificacion de vibriones
resulta mucho mas dificil en los portadores que en los enfermos.

Para identificar los casos asintomadticos es preciso examinar a los
contactos tan pronto como se descubra el caso indicador. Para ello se
procurara recoger muestras durante varios dias consecutivos, ya que
este procedimiento es el que méas contactos positivos permite identificar.
Las infecciones asintomaticas producidas por el V. cholerae en los sujetos
no vacunados también podran descubrirse por el aumento del titulo de
anticuerpos.

El método recomendado para cultivar los vibriones consiste en sembrar
unos 3 g de heces frescas en 50 a 100 ml de agua peptonada alcalina. Sin
embargo, como los vibriones no se distribuyen siempre con la misma
uniformidad en la superficie y el interior de la masa fecal, conviene frag-
mentar las muestras de heces, obtenidas directamente o con escobillén
rectal, en 10 ml de caldo de enriquecimiento. En el laboratorio, las esco-
billaduras rectales sumergidas en el caldo de enriquecimiento deben incu-
barse durante cinco a seis horas (de las que, en épocas calurosas, se dedu-
cira el tiempo empleado en el traslado de las muestras) y luego sembrarse
en un medio selectivo solido. A fin de obtener una buena incubacién
conviene transferir de 0,1 a 0,2 ml del cultivo liquido a otro tubo con
agua peptonada. Asi, si no se consigue aislar vibriones del primer tubo;
podrad hacerse una siembra en placas con material del segundo;
este procedimiento de enriquecimiento secundario ha permitido aumentar
en un 109 el nimero de colonias positivas aisladas en un grupo de por-
tadores. Cuando no se dispone de microscopio estereoscopico puede ser
muy dificil identificar colonias de vibriones en un medio de cultivo no
inhibitorio, en cuyo caso habra que recurrir al empleo de medios selectivos.

Para identificar a los portadores crénicos es conveniente y til
mantener una vigilancia prolongada, mediante pruebas seroldgicas, de los
enfermos curados y de sus contactos. En un portador crémico, que con
intermitencias siguié eliminando vibriones en las heces durante mas de
cuatro afios después del episodio clinico, la tasa de aglutininas se¢ mantuvo
asimismo muy elevada (640-1280). Generalmente, dicha tasa desciende
hasta alcanzar un nivel bajo en el curso de las seis 0 doce semanas siguientes
a la remision clinica; por lo tanto, si al cabo de doce semanas o méas de
haber cedido la sintomatologia clinica, la tasa de aglutininas se mantiene
elevada en un sujeto no vacunado, habra que proceder a un estudio bac-
teriologico concienzudo.

Cultivo del agua y del contenido de las letrinas

Para diagnosticar portadores y casos benignos se ha revelado muy
util el estudio bacteriologico del contenido de las letrinas, para lo cual
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se introducen 2 6 3 g de este material, bien mezclados, en unos 50 ml de
medio de enriquecimiento que, a su vez, se siembra en placas tras cinco
o seis horas de incubacion.

El anélisis del agua debe comprender una determinacion cuanti-
tativa aproximada, que se efectuara extendiendo 0,01 ml en la superficie
de un medio inhibitorio, o bien afiadiendo nueve volimenes del agua
problema a uno de agua peptonada al 109 y sembrando luego en medio
solido tras cinco o seis horas de incubacion. Es posible examinar grandes
volimenes de agua mediante filtros (preferentemente de membrana),
bien cultivando en agua peptonada el liquido filtrado, bien colocando el
propio filtro de membrana en un medio de cultivo adecuado; de este
modo es posible determinar el niimero de vibriones por unidad de volu-
men filtrado.

3.4 Transmision

En la transmision del colera influyen dos factores : 1) la transfe-
rencia de los gérmenes a un nuevo huésped y su multiplicacién en él y
2) la aparicion de sintomas de gravedad variable. Aunque no se han pre-
cisado las condiciones necesarias para la aparicién de los sintomas, cabe
suponer que se requieren las siguientes : una invasion inicial de vibriones
en cantidad suficiente, cierta situacion fisioldgica del huésped, la agresion
simultinea de toxinas preformadas y vibriones, o una combinacién de
dos o més de estos factores.

3.4.1 EI enfermo como agente de transmision

La experiencia ha demostrado que el personal hospitalario rara
vez se infecta. Aunque se han sefialado algunos casos de contagio, éstos
no constituyen la regla sino mas bien la excepcion y bien pudiera suceder
que se hubieran infectado fuera del hospital. La experiencia justifica,
pues, el internamiento de los enfermos de célera en los hospitales generales,
siempre que se adopten las precauciones habituales en cuanto a aisla-
miento.

Al parecer, para que un sujeto normal contraiga la infeccidn, es
necesario que ingiera un numero considerable de vibriones. Tradicio-
nalmente se considera que el enfermo de colera constituye la principal
fuente de transmision de la enfermedad en la colectividad. Un enfermo
tipico de colera, que elimine de 10 a 20 1 de heces con una densidad de
109 a 108 vibriones por mililitro, puede contaminar una vasta zona si
no se le hospitaliza. Las heces diarreicas de los enfermos leves contienen
un numero analogo de vibriones por gramo y pueden representar un
riesgo todavia mayor por tratarse de enfermos ambulatorios. A este res-
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pecto conviene tener muy en cuenta que los nifios, en los que los cuadros
leves son m4as frecuentes que las diarreas deshidratantes, tienden mas que
los adultos a defecar en cualquier sitio.

3.4.2 El portador como agente de transmision

En el cuadro global de la transmisiéon del colera se considera que
el portador desempefia un papel muy importante. Metaféricamente, se
podria decir que las infecciones asintomaticas constituyen la base del
«iceberg », ya que son de cinco a diez veces mas numerosas que los casos
clinicamente manifiestos. Aunque las heces formadas de los portadores
asintomAaticos no contengan mas de 102 a 10° vibriones por gramo, el
elevado numero de dichos portadores y su libertad de movimientos hacen
de ellos una verdadera amenaza.

La frecuencia de las infecciones asintomaticas es proporcional al
grado de contacto con el caso indicador. En Davao (Filipinas) se regis-
traron casos de cdlera en un 13,69 de los contactos domésticos, en un
8,49 de los contactos del vecindario y en un 0,39 de la colectividad en
general. En Taiwin contrajo la enfermedad un 9,5% de los contactos
domésticos, frente a un 0,34 9 de los contactos del vecindario y un 0,329/
de toda la poblacion. El porcentaje de portadores entre los contactos
familiares varia segiin las condiciones locales; las cifras obtenidas en
los diversos estudios oscilan entre el 4 y el 20 9. Entre los nifios se ha obser-
vado que ese porcentaje es mayor que en la poblacién adulta. En diversas
zonas se han obtenido cifras similares, independientemente de que el
agente causal fuese el biotipo clasico o el de El Tor.

El enfermo clinico no tratado elimina vibriones durante una o dos
semanas, mientras en los casos asintomaticos la eliminacién de gérmenes
suele cesar al final de la primera semana. Sin embargo, el portador cronico
con un foco infeccioso persistente puede eliminar vibriones intermitente-
mente durante un periodo indefinido. Al parecer, el foco créonico se suele
localizar en las vias biliares y puede diagnosticarse mediante cultivo del
contenido duodenal tras la administraciéon de un colagogo.

Aunque durante alglin tiempo se consideré que los portadores no
desempeflaban ninglin papel importante en la transmisién del coélera,
las observaciones epidemiolégicas realizadas en Hong Kong, Taiwin y
Filipinas, demuestran sin lugar a dudas que con frecuencia acttian como
fuentes de infeccién y, en consecuencia, pueden constituir un factor nada
desdefiable en la persistencia de la enfermedad y, en su transmisiéon en
el seno de una colectividad o incluso a una zona vecina. Ademas, al por-
tador crénico hay que considerarlo como un reservorio de la enfermedad
que puede contribuir a que ésta se perpetie de una estacion a otra. El
hecho de que la eliminacion de gérmenes es intermitente impide iden-
tificar y tratar a todos los portadores, pues si bien se les podria diagnos-
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ticar por su elevado nivel de anticuerpos persistentes, en la practica es
imposible someter a examen seroldgico a una colectividad numerosa.

3.4.3 Factores del medio

La transmision del cdlera de un enfermo o un portador a un sujeto
susceptible exige la ingestion de un numero suficiente de vibriones en
condiciones que favorezcan la infeccién y el desarrollo de la enfermedad.
El Comité opina que, siempre que se introduzcan vibriones en cualquier
parte del mundo donde haya hacinamiento y falta de higiene, existen
posibilidades de que aparezca un brote de cdlera. Sin embargo, para
que el morbo se haga endémico hace falta que los sistemas de alcanta-
rillado y eliminacién de residuos sean tan insuficientes que los vibriones
excretados puedan permanecer en el medio ambiente. La falta de higiene
puede dar origen a una intensa contaminacién del agua, que se convierte
entonces en vehiculo directo de la infeccion. Ademas, el agua conta-
minada con heces, aun en escasa proporcion, puede contener vibriones
y propagar la enfermedad. En tltima instancia, son las costumbres de
la poblacién y las condiciones del medio las que determinaran la impor-
tancia de la transmisidn fecal-oral y las probabilidades de que este ciclo per-
sista con suficiente intensidad para perpetuar el célera en la colectividad.

Ciertas condiciones ambientales que permiten la multiplicacién de
los vibriones y su ingestion ulterior son especialmente importantes y
han sido evaluadas en el laboratorio. En condiciones naturales simuladas
y prestando especial atencién al tamafio y al tipo del gérmen inoculado,
a la temperatura de incubacién y a otros factores pertinentes, se ha observado
que los vibriones se multiplican rapidamente en ciertos alimentos, como
la leche y sus derivados y ciertas variedades de arroz hervido. Afiadién-
doles sal, el pescado fresco, la carne, las sandias y el arroz hervido se
convierten en eficaces vehiculos de propagacion; en cambio, implantados
en otros muchos alimentos y fémites, los vibriones mueren en el plazo
de uno o dos dias.

3.44 Factores alimentarios

El Comité considera probable que ciertos factores alimentarios con-
dicionen la aparicién del cuadro clinico en los sujetos invadidos por
vibriones coléricos; sin embargo, ain no se ha conseguido determinar
cuales son los trastornos o carencias responsables, pese a haberse inves-
tigado la funcién que desempefian a ese respecto la tiamina, el acido
ascOrbico, el acido fdlico, la vitamina Bjs y el potasio.

3.4.5 Factores socioeconémicos y culturales

El coélera afecta sobre todo a los grupos sociales mas pobres
y menos favorecidos, que se caracterizan no sélo por una situaciéon de
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hipoalimentacién, sino también por el hacinamiento y la falta de higiene
en el medio doméstico. Estas condiciones suelen coincidir con un nivel
cultural muy bajo, que llega incluso al analfabetismo, con un conoci-
miento escaso o nulo de los factores que influyen en la salud y con un
desprecio absoluto por las practicas higiénicas. Los enfermos de cdlera
viven, pues, en un medio ambiente que favorece en muchos sentidos el
contagio.

3.4.6 Propagacion en un nivel internacional

Los factores que condicionan la propagacién del célera entre paises
limitrofes no difieren en esencia de los que la favorecen entre las
distintas colectividades de un mismo pais. La presencia de un niimero
relativamente elevado de enfermos asintomaticos u oligosintoméaticos per-
mite que el germen se propague ampliamente en una o dos semanas.
Por otra parte, los portadores crénicos, complican la situacién todavia
mas al prolongar el periodo en que la propagaciéon es ain posible. No
se dispone de ninguna técnica eficaz para identificar a tales sujetos, ni
aln efectuando estudios serolégicos y sondajes duodenales. Las medidas
de cuarentena sélo se pueden aplicar a aquel sector del trafico interna-
cional de pasajeros susceptible de ser intervenido; pero hay que tener
en cuenta que, no obstante, la infeccién puede introducirse en un pais
a través de inmigrantes clandestinos, que a menudo se establecen en zonas
costeras donde viven en condiciones que favorecen la aparicion del cdlera
y luego, atravesando impunemente las fronteras, se trasladan a otras
zonas cuyas condiciones sanitarias son infimas.

4. PATOLOGIA Y TRATAMIENTO

4.1 Patogenia, fisiopatologia e histopatologia

Es de esperar que los estudios que actualmente se realizan en muchos
centros de investigaciéon contribuyan a precisar mejor la patogenia y la
fisiopatologia del célera. El estudio del germen causal ha revelado la exis-
tencia de fracciones téxicas disociables que en los modelos de laboratorio
pueden provocar las alteraciones observadas en los enfermos de colera.

Una de estas toxinas provoca una abundante secrecion liquida en
la luz intestinal del conejo recién nacido y en el asa ileal del conejo aduito
e inoculada al cobayo o al conejo por via intradérmica produce un aumento
de la permeabilidad capilar. Otra de ellas provoca un descenso brusco
de las corrientes idnicas en cortocircuito de las preparaciones fisioldgicas
de piel de rana; al parecer, este descenso refleja el grado de inhibicién
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del transporte del sodio. También hay otra fraccion toxica que posee
las caracteristicas de las endotoxinas bacterianas.

Actualmente se concede una gran importancia a la acidosis en
relacién con la fisiopatologia del célera, ya que permite explicar de manera
plausible los mediocres resultados obtenidos en el tratamiento del cdlera
infantil. En nifios correctamente rehidratados se ha observado una aci-
dosis persistente y el cateterismo cardiaco revela una elevada presién
pulmonar que desaparece al normalizarse las cifras del pH sanguineo.
Estas observaciones concuerdan con el edema cerebral y la dilatacién
del corazén derecho que se descubren en la autopsia. La hipoglucemia,
que constituye una importante complicacién del cdlera en los nifios peque-
fios, puede estar también en correlaciéon con la degeneracion grasa del
higado que se observa en la autopsia.

Los estudios histopatoldgicos se han centrado sobre todo en las
alteraciones de la mucosa intestinal, y muy especialmente en las de
las células epiteliales y de las células posiblemente relacionadas con la pro-
duccidén de anticuerpos. En el colera provocado experimentalmente en
el cobayo, el microscopio electrénico ha revelado una alteracion progresiva
del tejido intersticial capilar de la mucosa y la formacidén de vesiculas
citoplasmicas que acaban por evacuar su contenido liquido en la luz
intestinal.

4.2 Tratamiento

El tratamiento tiene por objeto corregir las alteraciones fisiopato-
logicas consecutivas a la infeccion por el vibrion, que a su vez se pueden
destruir con un agente antimicrobiano. Los trastornos fundamentales, es
decir la deshidratacion y la pérdida de electrolitos (que determina la aci-
dosis), pueden corregirse rehidratando al enfermo. El célera se ha con-
vertido asi en una de las enfermedades que hoy tienen un tratamiento
mas eficaz; si las medidas terapéuticas se aplican correctamente, es muy
raro que se produzcan fallecimientos por esta infeccion.

4.2.1 Rehidratacion

Ante un enfermo de cdlera, lo primero que hay que hacer es reponer
el liquido y los electrolitos que ha perdido antes de su ingreso en el hos-
pital. Luego basta con mantener su equilibrio hidrico, reponiendo el
liquido perdido durante el tratamiento.

Los estudios fisiolégicos realizados permiten ya valorar con
exactitud en el adulto la cuantia de la deshidratacién en funcién de la
densidad del plasma (que puede determinarse ficilmente por el método
del sulfato de cobre). En el adulto se han obtenido excelentes resultados
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administrando dos unidades de suero salino isoténico seguidas de una
de solucién isotémica de bicarbonato sédico (1,39%), o bien tres uni-
dades de suero salino isoténico seguidas de una de bicarbonato sédico
al 29. En lugar del bicarbonato sddico puede utilizarse una solu-
cién isoténica de lactato soédico (1/6 M), facil de esterilizar y de conservar
sin que se altere. Una vez corregida la deshidratacién inicial hay
que proseguir la administracién de suero salino en la cuantia necesaria
para compensar las pérdidas de agua por las heces. Por tanto, la recogida
y la medicién del volumen de los excrementos constituyen una parte
esencial del tratamiento. Ademas, habrd que anotar las cantidades de
liquido ingresadas y eliminadas a fin de asegurarse de que el equilibrio hidrico
es correcto y de evitar que el enfermo vuelva a entrar en « shock » o sea
hidratado en exceso.

También es posible evaluar correctamente las necesidades iniciales
de liquido por observacion clinica. El liquido se debe administrar con
la mayor rapidez posible hasta el completo restablecimiento del pulso
y la aparente normalizacién del estado general del enfermo; la replecién
de las venas del cuello indica que el aporte hidrico ha sido suficiente.

Las pérdidas de potasio pueden reponerse por via oral. La leche
del coco verde, que contiene 70 mEq/l de potasio, es una bebida muy
grata al paladar y, administrada a razén de 170 g por cada litro de heces
evacuadas, impide que la potasemia descienda apreciablemente. También
puede administrarse una solucién de citrato potasico al 109, en dosis
de 15 ml (en dilucién acuosa) tres o cuatro veces al dia.

El tratamiento del célera infantil es mas dificil. El grado inicial de
deshidratacion no puede calcularse en funcién de la densidad del plasma
y del peso corporal, y hay que determinarlo por criterios clinicos.
En los nifios, la acidosis y la carencia de potasio pueden revestir una
importancia primordial. Cuando se trata la deshidratacién .con suero
salino seguido de una solucién alcalina, la proporcion de fallecimientos
es, en los nifios, de un 15 a un 209, mientras que en los adultos some-
tidos al mismo tratamiento, las cifras correspondientes son muy préximas
a cero.

En varios centros se ha estudiado la posibilidad de reponer las diversas
carencias mediante la administracion de una solucién tinica que corrija
la acidosis al mismo tiempo que aporta el liquido necesario. En uno de
dichos centros se utilizé6 una solucién de bicarbonato (o lactato sdédico)
a la concentracién de 48 mEq/l, es decir, aproximadamente la misma
que la de las heces coléricas, registraindose una proporcién de falleci-
mientos de 0,69 en un total de mas de 300 casos de cblera comprobado
en niflos menores de 10 afios. La adicion de potasio en la concentracién
de 13 mEq/l hizo innecesario el aporte, por via oral, de este catidn esen-
cial; la preparaciéon utilizada fue una solucién isoténica que contiene
(por litro) 5 g de cloruro sédico, 4 g de bicarbonato sédico (o una can-
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tidad equivalente de lactato sédico) y 1 g de cloruro potasico, por lo que
se la conoce con el nombre de « solucién 5-4-1 ». El Comité tomé nota
de que actualmente se estan ensayando la solucién de Ringer con lac-
tato (que contiene 28 mEq de bicarbonato y 4 mEq de potasio por litro)
y otras soluciones, con objeto de determinar cual es la mas eficaz y prac-
tica como liquido de rehidratacion.

4.2.2 Medicamentos antimicrobianos

La administraciéon a los enfermos coléricos de medicamentos anti-
microbianos activos contra los vibriones acorta la duracién de la diarrea
y el periodo de eliminacion de vibriones por las heces, y reduce por tanto
las necesidades de liquido para la rehidratacién intravenosa, el tiempo
de hospitalizacién del enfermo y la necesidad de someterlo a una rigurosa
vigilancia ulterior. La eficacia de la tetraciclina, del cloramfenicol y de la
eritromicina estd perfectamente comprobada y se han obtenido resul-
tados parcialmente satisfactorios en los ensayos realizados con cloroyo-
doquina y derivados del nitrofurano. La tetraciclina y el cloramfenicol
son igualmente eficaces por via intravenosa que por via oral y provo-
can un rapido descenso de la cifra de vibriones en las heces. Cualquiera
de esos antibidticos, administrado durante tres dias a dosis de 250 mg
cada seis horas, proporciona resultados clinicos satisfactorios, aunque
también a veces se registra alguna recaida bacterioldgica. Para eliminar
toda posibilidad de recaidas de este tipo, conviene administrar el anti-
bidtico a dosis de 500 mg cada seis horas durante tres dias. Para el tra-
tamiento oral de los nifios pequefios hay que disponer de suspensiones
especialmente preparadas para uso pediatrico.

El tratamiento con antibidticos puede iniciarse por via intravenosa
y proseguirse por via oral cuando el enfermo ya no presente vomitos
y haya recobrado plenamente la conciencia. También se puede retrasar
la administracién de antibidticos durante el tiempo necesario para corregir
la deshidratacién y la acidosis (una o dos horas a partir del ingreso del
enfermo) e instaurar a continuacién dicho tratamiento por via oral.

El empleo masivo de la estreptomicina fue seguido al poco tiempo
de la aparicién de vibriones resistentes a ese antibidtico; es muy posible,
pues, que también surjan cepas resistentes a la tetraciclina y al cloram-
fenicol, por lo que se debe mantener una vigilancia constante sobre las
cepas aisladas para identificar las resistentes tan pronto como aparezcan.
Se ha sugerido la conveniencia de no utilizar de momento la eritromicina
y de reservarla para cuando se plantee un problema de resistencia a los
otros antibidticos. En los enfermos tratados con tetraciclina no se ha
observado hasta ahora la aparicion de ninguna cepa resistente a dicho
antibidtico; sin embargo, mediante el método de difusién en placas de
agar se ha visto que algunas cepas aisladas en enfermos no tratados con
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antibidticos eran resistentes a la tetraciclina y al cloramfenicol a con-
centraciones de 25 pg/ml, pero no de 50 pg/ml.

A pesar de que la administracion de tetraciclina o cloramfenicol a
dosis de 500 mg cada seis horas durante tres dias produce invariablemente
la negativizacion de las heces, si se purga a los enfermos con sulfato
magnésico se observa que algunos de ellos siguen albergando V. cholerae.

En el tratamiento de casos clinicos, el empleo de medicamentos no
absorbibles puede dar lugar, cuando el transito intestinal esté acelerado,
a un contacto insuficiente entre éstos y los vibriones, obteniéndose asf
un resultado mediocre. Sin embargo, en los portadores, la relativa lentitud
del transito permite que el medicamento antimicrobiano permanezca en
contacto con el germen durante un periodo mucho mayor, por lo que
pueden resultar eficaces los medicamentos no absorbibles. Hay que hacer
constar, no obstante, que la presencia de un portador crénico hace suponer
que existe un foco infeccioso ‘en sus vias biliares y que esto sucede incluso
en enfermos tratados con tetraciclina, antibiotico que no sélo se absorbe
perfectamente sino que ademdis se elimina por la bilis.

4.2.3 Convalecencia

El Comité considera que la vigilancia debe mantenerse mientras el
enfermo no haya efectuado tres deposiciones negativas o no haya sido
tratado durante tres dias consecutivos con 500 mg de un antibidtico eficaz,
administrados cada seis horas. Conviene advertir que ninguno de estos
criterios garantiza que no existan vibriones en el organismo; por otra
parte, en la practica no es posible purgar sistematicamente a todos los
enfermos, medida que podria revelar la persistencia de los vibriones.

4.2.4 Tratamiento sobre el terreno

En las zonas rurales, los brotes violentos de cdlera suelen desbordar
la capacidad del personal local para organizar el tratamiento. Por con-
siguiente, para dominar tales brotes en las zonas propensas al colera,
es necesario disponer de equipos moviles, bien dotados de personal y
material, y organizados y adiestrados durante el periodo interepidémico.

Tan pronto como se sefiale la aparicion de un brote de cdlera habra
que enviar al lugar indicado a uno de esos equipos, formados de prefe-
rencia por un médico y dos auxiliares como minimo. En un zona apartada
que retina buenas condiciones se constituird un centro terapeutico al que
seran trasladados los enfermos. Las camas pueden consistir en catres de
campafia o de un tipo analogo en los que se practicard un agujero a la
altura de la region glutea del enfermo con objeto de recoger y medir sus
deposiciones; para esto son muy utiles los cubos de plastico graduados.
También se delimitard una zona para eliminar los residuos fecales en
buenas condiciones higiénicas.
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En las zonas rurales, el uso de una solucion rehidratante nica que
aporte a la vez el agua y los iones necesarios constituye una gran ventaja
porque simplifica los problemas de transporte. Esta solucion debe ser enva-
sada en recipientes de plastico atéxico o de cristal e ir acompafiada de
los tubos y agujas estériles pertinentes. Es muy conveniente disponer
de agujas apropiadas para la puncién del seno longitudinal superior o
de las venas yugulares externas en los nifios y lactantes. En el caso de que
se produzca un colapso vascular y de que no se encuentre ninguna vena
periférica practicable, cabe recurrir a las venas femorales para corregir
el « shock », lo cual, una vez logrado, permite ya utilizar las venas super-
ficiales. La solucién debera inyectarse lo méas rapidamente posible hasta
que se normalice el pulso y mejore el estado general del enfermo. A partir
de este momento, sélo se inyectard la cantidad de liquido suficiente para
compensar el volumen eliminado, sin dejar de vigilar atentamente al
enfermo. En el caso de producirse subitamente un nuevo y copioso des-
pefio diarreico se aumentard en la misma cuantia el volumen de liquido
inyectado, a fin de remediar lo antes posible la pérdida de agua. El tra-
tamiento con tetraciclina debe iniciarse lo antes posible, administrando
a los adultos dosis de 500 mg cada seis horas durante tres dias. Si el suero
de rehidratacién contiene potasio, puede no ser necesario administrar
este ion por via oral; pero si no lo contiene, o lo contiene en escasa pro-
porcién, se administrard leche de coco verde (170 g por litro de heces)
para compensar las pérdidas. Si se desea, el aporte de liquidos puede
hacerse por via oral

Cuando el colera se presente en forma de casos esporadicos de diarrea
deshidratante, indiferenciables clinicamente de las diarreas graves de otra
etiologia, el tratamiento puede dejarse a cargo del personal local. Sin
embargo, cuando la violencia del brote rebasa la capacidad del personal
local, mientras no llega el equipo moévil la mortalidad puede ser hasta
del 50% a menos que el médico o el auxiliar médico local dispongan de
un suero de rehidratacién en recipientes de pléstico atdxico o de cristal,
asi como de tubos y agujas estériles. Esta solucién debe utilizarse en todos
los casos esporadicos de diarrea grave, acompafiada o no de deshidra-
tacion; los enfermos permaneceran en los «catres para coléricos» antes
descritos, a fin de poder determinar con exactitud el volumen de liquido
ingresado y eliminado. En todos estos casos se haran sistematicamente
cultivos segln se indica en el parrafo 3.3.

El equipo moévil colaborara con el personal local en la desinfeccion
de las casas de los enfermos y en la vigilancia de las personas que viven
en intimo contacto con éstos, Los miembros del equipo ayudaran a man-
tener Ia higiene de la colectividad, ocupandose de que se eliminen en
forma higiénica los excrementos y los cadaveres, asegurando el abasteci-
miento de agua potable, practicando vacunaciones y ensefiando a la pobla-
cién la manera de impedir que se propague el colera.
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5. PREVENCION

5.1 Medidas especificas

5.1.1 Vacunacion

En la India, Pakistin y Filipinas se han efectuado a partir de 1963
seis ensayos sobre el terreno de vacunas anticoléricas; de un total de trece
vacunas administradas siempre en dosis Unica, seis confirieron una pro-
teccion estadisticamente significativa, con una eficacia comprendida
entre 40 y 80 ;. Estos resultados demuestran que la administracién parente-
ral de vacunas anticoléricas a los residentes en zonas de endemia puede
proteger contra la enfermedad clinica. Sin embargo, la inmunidad se suele
perder por completo entre los 3 y los 6 meses siguientes a la vacunacidn.
En la poblaciéon adulta, aunque se observaron reacciones generales y
locales, la inmunidad persistié durante un periodo mayor que en los gru-
pos de poblaciéon mas jovenes. Las vacunas preparadas con cepas del
vibrion clasico resultaron también eficaces en los casos en que el agente
etiolégico era el biotipo de El Tor. En las zonas en que se ensayaron las
vacunas preparadas contra este ultimo biotipo no se registré ninglin caso
producido por el vibrién clasico y, en consecuencia, no se pudo deter-
minar si dicha vacuna inmunizaba también contra el V. cholerae. En una
zona de endemia, la administracién de un lipopolisacarido purificado
de tipo Ogawa a una poblacion adulta le confiri6 una inmunidad esta-
disticamente significativa contra el serotipo Inaba, pero-esta inmunidad
sélo se mantuvo durante la temporada de cdlera (6 meses) siguiente a la
vacunacién, mientras que la inmunidad conferida por una vacuna pre-
parada con la célula entera duré dos temporadas.

Nada prueba que la vacunacién aumente el numero de infecciones
asintomaticas. Aunque en algunos grupos se ha visto que los casos secun-
darios son menos numerosos entre los contactos familiares vacunados
que entre los que sélo reciben un placebo, en conjunfo no se observa
ninguna diferencia significativa en cuanto al ntimero de casos secundarios
entre los sujetos vacunados y los grupos testigos.

Los estudios seroldgicos han puesto de manifiesto que un elevado
porcentaje de la poblacién de las zonas de endemia, sobre todo en los gru-
pos de edad mas avanzada, presenta anticuerpos circulantes; en los grupos
vacunados con un preparado eficaz, el titulo de anticuerpos aumenta
en relacién con el de los grupos testigos.

Dichos estudios han demostrado que la vacuna preparada con las
cepas clésicas y con el mismo numero de vibriones Inaba y Ogawa protege
igualmente en las zonas de endemia contra el biotipo clasico y contra la
variedad El Tor. Cuando el célera invade un pais hasta entonces indemne
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conviene utilizar una vacuna preparada con el biotipo clasico y no con el
de El Tor, a menos que se haya comprobado que este wltimo biotipo es el
tunico agente etiolégico del brote. El Comité ha tomado nota de que los
mejores resultados son los obtenidos con una vacuna que contenia mas
de 8 000 millones de gérmenes por ml, mientras que la cifra minima reco-
mendada por el Grupo de Estudio de la OMS sobre Normas para la Vacuna
Antiamarilica y para la Vacuna Anticolérical es de 4 000 millones de
gérmenes por ml. Teniendo en cuenta los resultados de los ensayos prac-
ticos efectuados, el Comité recomienda que ninguna vacuna anticolérica
de tipo bacteriano contenga menos de 8 000 millones de vibriones por ml.

En el estado actual de los conocimientos sobre la inmunizacién en
general y sobre la inmunizacién anticolérica, en particular, hay motivos
para creer que la primovacunacién con antigenos vibriénicos confiere
una reactividad basica contra cualquier reestimulacién que persiste aun
después de transcurrido el breve plazo de inmunidad efectiva contra la
enfermedad; asi pues, cabe pensar que la segunda administracién de
antigenos por via parenteral (u oral, si se confirma la eficacia de esta via
mediante experimentos sobre el terreno) confiere una inmunidad efectiva
inmediata.

Los trastornos secundarios postvacunales se han observado prin-
cipalmente en los adultos de las zonas de endemia con anticuerpos cir-
culantes y en las personas repetidamente revacunadas, como los viajeros
internacionales. Las personas que han sido revacunadas varias veces a
intervalos de seis meses no necesitan probablemente seguir sufriendo
revacunaciones con esa frecuencia. Convendria estudiar la posibilidad
de mantener la inmunidad administrando dosis menores por via intra-
dérmica, ya que éstas provocan menos reaccion. Cuando se disponga
de preparados méas puros y menos reactégenos, quizd se pueda fijar de
nuevo y sobre una base mas firme el intervalo optimo entre las revacu-
naciones.

Se considera que, en lo que respecta a la primovacunacién antico-
lérica, dos dosis son mas eficaces que una sola. En la actualidad se han
emprendido varios ensayos practicos para comparar la eficacia de la dosis
doble y de la dosis unica.

En la actualidad se estid tratando de precisar las condiciones nece-
sarias para obtener una inmunidad antibacteriana y antitéxica. Es posible
que la presencia previa de coproanticuerpos (anticuerpos intraintestinales)
constituya un rasgo esencial de la inmunidad antibacteriana. De ser asi,
y dado el caracter transitorio de tales anticuerpos, seria necesario repetir
las revacunaciones. Las reacciones secundarias provocadas por la reva-
cunacién pueden atenuarse o evitarse utilizando un producto muy puri-
ficado o quiz4d también administrando un antigeno adecuado por via

1 Org. mund. Salud. Ser. Inf. técn., 1959, 179.
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oral. Tras examinar los resultados de varios experimentos relativos a la
inmunidad antitéxica en el célera, el Comité llegé a la conclusién de que
aun se ignora el papel que desempefia en el hombre dicha inmunidad.
También se estan efectuando estudios sobre la vacunacién con vibriones
vivos avirulentos.

Teniendo en cuenta los conocimientos actuales y las caracteristicas
de las vacunas existentes, no conviene en absoluto que el publico y el
personal sanitario crean que la vacunacién confiere una proteccién segura
contra el cdlera ni mucho menos que es la medida defensiva por excelencia.
La vacunacién debe considerarse simplemente como un procedimiento
complementario de otras medidas de lucha mas importantes.

Teniendo en cuenta que la inmunidad conferida es a menudo efimera,
conviene establecer un orden de prioridad para la vacunacién de los dife-
rentes grupos de poblacién en el momento mas apropiado antes de la
época en que se prevea la aparicién de la enfermedad. Mediante una
encuesta seroldgica se podria determinar si estd indicado inmunizar a
toda la colectividad o si conviene ocuparse en primer lugar o en forma
preferente de los nifios o de otros grupos de poblacidn.

5.1.2  Quimioprofilaxis

La administraciéon masiva de medicamentos antimicrobianos a la
poblacidn con la esperanza de evitar asi la aparicién del célera o su trans-
misién a través de portadores puede tener graves consecuencias. En suje-
tos sanos, los antibidticos pueden provocar cambios en la flora intestinal
que modifiquen la susceptibilidad a la infecciéon. Aun méas grave es el
riesgo de que aparezcan cepas resistentes de vibriones o de otros gérmenes
intestinales. La administracion de medicamentos antimicrobianos a los
contactos directos (familiares o domésticos) de un enfermo a fin de limi-
tar la transmision del vibrién a la poblacién puede estar justificada hasta
cierto punto, pues es sabido que es entre ellos donde mas abundan las
infecciones asintomaticas. En este caso se administrard la posologia nor-
mal de tratamiento. No obstante, la administracién de medicamentos
antimicrobianos en gran escala entrafia muchos mas peligros que ventajas
y debe desaconsejarse.

5.1.3 Vibridfagos

Durante muchos afios se ha recomendado el uso de vibriéfagos para
tratar y prevenir el célera. Aunque se han efectuado varios estudios sobre
este particular, los resultados obtenidos no permiten por ahora pronun-
ciarse acerca de su eficacia.

5.1.4 Vigilancia epidemioldgica ‘
La vigilancia epidemiolégica de la poblacién tiene por fin descu-
brir rdpidamente la presencia del cdlera y precisar su distribucién en la
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colectividad. Fundamentalmente, esta vigilancia se basa en la observa-
cién de todos los cuadros diarreicos diagnosticados tanto clinica como
bacteriologicamente (véase el parrafo 3.3). Con este fin es extraordina-
riamente conveniente disponer de centros perfectamente equipados para
el tratamiento de las enfermedades diarreicas. Si existen buenos centros
de rehidratacion, gran parte de los casos mas graves de diarrea se trasla-
daran a esos establecimientos a fin de hacer un diagnéstico bacterioldgico
inmediato de los casos de etiologia vibridnica.

Ademas, los funcionarios de sanidad de cada sector deberan man-
tenerse en contacto con los médicos de los hospitales y de los dispensa-
rios, asi como con los dedicados a la practica privada, con objeto de sumi-
nistrarles el material necesario para manipular correctamente los frotis
rectales y los medios de cultivo necesarios para la identificacion de vibriones
y otros. gérmenes patodgenos intestinales. Cuando sea factible, se proce-
dera al examen del contenido de las letrinas, a fin de obtener datos epi-
demioldgicos sobre la presencia de casos de colera.

Siempre que se presenten casos esporadicos, se notificard su apa-
ricién a los servicios sanitarios competentes (regionales, nacionales o
internacionales, segin el caso) para que éstos puedan adoptar con la
debida antelacion las medidas necesarias para impedir que se propague
la enfermedad.

5.2 Medidas generales

5.2.1 Educacién sanitaria

En los periodos interepidémicos habrd que recurrir a las técnicas
educativas mas eficaces para ensefiar al piblico la manera de prevenir
las enfermedades intestinales. Pero cuando el célera aparece o amenaza
con hacerlo es indispensable utilizar todos los medios y técnicas de edu-
cacion sanitaria para lograr que la poblacién adopte las medidas pre-
ventivas necesarias.

Conviene hacer hincapié en las siguientes cuestiones :

1) higiene de los alimentos,

2) necesidad de lavarse las manos después de defecar, especialmente
las personas que manipulan alimentos,

3) peligros del agua contaminada, que se debe desinfectar o hervir.

Como la vacunacidn sélo confiere una proteccién parcial, no parece
justificado recomendar exclusivamente este medio preventivo.

5.2.2 Saneamiento

El progreso de las técnicas e instalaciones de eliminacién de resi-
duos puede frenar la propagacién de los vibriones y contribuir asf a neu-
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tralizar el peligro que representa el célera. Por lo tanto, debe prestarse
una gran atencién al saneamiento del medio y en especial a la evacuacién
de residuos, la depuracién del agua, la eliminacion de las moscas y la
higiene de los alimentos.

En los centros urbanos, la creacion de una red de alcantarillado
eficaz y suficientemente extensa, y la educacién de la poblacién acerca del
uso correcto de tales instalaciones, puede resolver el problema del sanea-
miento. Por desgracia, no se dispone todavia de ningun sistema eficaz
de eliminacién de desechos en las zonas rurales, especialmente desaten-
didas en este sentido.

La construccién de redes de suministro de agua potable contribuira
en medida considerable a reducir la transmisién de vibriones. En la mayo-
ria de las regiones con coélera endémico, los sistemas de abastecimiento
de agua funcionan de manera intermitente, lo cual es sumamente peli-
groso por la posibilidad de que las aguas ya contaminadas refluyan a
las canalizaciones. Por otra parte, la mayoria de las aldeas carecen atin
de sistemas centralizados de abastecimiento de agua, por lo que en muchas
de ellas hay que recurrir a manantiales y pozos que con frecuencia estin
muy contaminados.

Segun los principios generalmente aceptados en materia de abaste-
cimiento publico de agua,! es necesario hacer todo lo posible por suminis-
trar y distribuir correctamente agua potable en suficiente cantidad para
cubrir todas las necesidades personales y domésticas relacionadas con el
saneamiento y la limpieza.

En algunas zonas, la evacuacién higiénica de los cadiveres plantea
un grave problema en las épocas de epidemia, ya que en tales momentos
los servicios funerarios se encuentran ante un exceso de trabajo que les
impide efectuarlo correctamente.

5.3 Maedidas contra la propagacion internacional

El Comité ha examinado los distintos procedimientos existentes
para impedir que la infeccidn se propague a los paises limitrofes.

Ni siquiera administrando la vacuna maés eficaz de las actualmente
disponibles puede excluirse la posibilidad de que un sujeto elimine el
V. cholerae; en el mejor de los casos, sélo se consigue que disminuya
moderadamente el nimero de probabilidades de que un sujeto contraiga
la enfermedad o se convierta en portador de gérmenes. En la actualidad,
los funcionarios de los servicios de cuarentena no disponen de ninglin
procedimiento seguro para averiguar si un viajero padece o no la infeccidn.
Ni aun mediante frotis rectales puede identificarse a todos los portadores,
ya que muchas veces los vibriones se eliminan en forma intermitente. Ni

1 Act. of. Org. mund. Salud, 1959, 95, 42 (resolucion WHA12.48).
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las medidas vigentes de cuarentena que figuran en el Reglamento Sanitario
Internacional ni las disposiciones excesivamente rigurosas adoptadas
por algunos paises han impedido la propagacién del colera de un pais
a otro. ‘

El Comité examind las consecuencias que puede acarrear la impo-
siciébn de excesivas restricciones a los paises que declaren la presencia
del -colera. Algunos paises afectados por esta enfermedad se abstienen
de efectuar la declaracién correspondiente por temor a que los paises
indemnes les impongan graves restricciones en cuanto al trafico de pasa-
jeros y mercancias. Las medidas demasiado rigurosas inducen a los paises
contaminados por el célera a no declarar la enfermedad, lo que a su vez
impide que las autoridades sanitarias de los paises indemnes, pero vul-
nerables, conozcan el peligro con suficiente antelacién para tomar las
medidas pertinentes. En estas condiciones, cualquier sistema internacional
de vigilancia pierde toda utilidad. Si no se declara la presencia de la enfer-
medad sinceramente y a tiempo se favorece la invasién de zonas hasta
entonces indemnes y con frecuencia la generalizacion del célera antes
que se descubra su existencia. A su vez, esto puede traducirse en un aumento
de la mortalidad y acentua la dificultad de limitar la enfermedad e impedir
su mayor propagacién. El Comité opina que las excesivas restricciones
impuestas actualmente por varios paises, ademas de ser ineficaces, hacen
imposible en la practica toda labor de vigilancia y cooperacién en el ambito
internacional.

El Comité considera, pues, que los paises deben abstenerse de imponer
medidas excesivamente restrictivas, sobre todo en lo que respecta al inter-
cambio -comercial de alimentos o de otros productos que no ofrezcan
ningin peligro. En cambio, para hacer patente su espiritu de colabora-
cién internacional, deben cumplir con sus obligaciones en lo que respecta
a la declaracion del célera y a la adopcién de medidas de prevencién y
de lucha acordes con los actuales conocimientos.

6. INVESTIGACIONES NECESARIAS

Es evidente la necesidad de proseguir los estudios sobre el colera,
ya que las medidas preventivas actuales son poco eficaces y no bastan
para vencer a dicha enfermedad y mucho menos para erradicarla. El
Comité considera que si se investigan los fundamentos patogenéticos
del célera, se podria llegar a combatirlo con eficacia. Sin embargo, se
debe conceder prioridad al estudio de los portadores y del papel que desem-
pefian en relacién con la transmisién del morbo, asi como al perfecciona-
miento de las vacunas.

1 Reglamento Sanitario Internacional (1959), Washington, D.C. Oficina Sanitaria
Panamericana.
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6.1 Portadores

Conviene prestar preferente atencion a los portadores y en parti-
cular a los créonicos (que representan un reservorio de la infeccién). Importa
especialmente tratar de : a) descubrir métodos mejores y méas rapidos
para la identificacion de portadores, b) perfeccionar los actuales métodos
de tratamiento de estos sujetos y ¢) mejorar los conocimientos actuales
sobre la situacién patoldgica e inmunoseroldgica del portador. El estudio
de los métodos de identificacién no debe limitarse al examen de las heces,
sino que ha de hacerse extensivo al perfeccionamiento de las técnicas de
deteccién de vibriones en el medio ambiente, sobre todo en las alcanta-
rillas, las letrinas y el agua. También merece especial atencidn el estudio
de los indices de la presencia del V. cholerae que puedan facilitar la iden-
tificacién de los portadores y el conocimiento del « estado de portador ».

6.2 Vacunas

Teniendo en cuenta la poca eficacia de las vacunas actuales, es nece-
sario efectuar nuevas investigaciones, mediante técnicas inmunoldgicas
y bioquimicas modernas, con objeto de :

a) mejorar las vacunas antibacterianas y, en especial, la pureza de
los antigenos;

b) evaluar la inmunidad antitéxica;
c) evaluar las vacunas orales preparadas con gérmenes muertos;

d) mejorar y evaluar las vacunas orales preparadas con gérmenes
Vivos;

e) evaluar los modelos animales de laboratorio utilizados para el
estudio de los agentes inmunoldgicos;

f) determinar las vias de inmunizacién, la posologia, las pautas de
administraciéon y los intervalos éptimos entre las dosis administradas.

6.3 Tratamiento

El tratamiento actual del célera, aunque eficaz, es sélo sintomaético,
y es posible que un estudio bioquimico més detenido del proceso, sobre
todo en los nifios, permita establecer una terapéutica mas racional. En
particular, convendria hallar un nuevo tratamiento especifico del cdlera
y adaptar los métodos terapéuticos a las condiciones existentes en la prac-
tica. También seria muy conveniente idear técnicas sencillas para preparar
sobre el terreno el suero de rehidratacion.
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6.4 Prevencion

Conviene estudiar mas a fondo la posibilidad de obtener dispositivos
sencillos y practicos que permitan desinfectar sobre el terreno el agua,
los alimentos y los residuos. '

7. CONCLUSIONES

El mundo sufre actualmente una nueva pandemia de cdlera que ya
ha invadido extensas zonas de Asia. No se deben escatimar esfuerzos,
tanto a nivel nacional como en el plano de la cooperacién internacional,
para limitar su propagacién, salvar vidas humanas y evitar pérdidas eco-
nomicas. :

Aunque conviene proseguir las investigaciones con objeto de mejo-
rar las medidas preventivas y combatir eficazmente el colera hasta su
completa erradicacién, los conocimientos actuales permiten ya la aplica-
cién de I) métodos terapéuticos muy eficaces que en la practica deberian
evitar siempre el desenlace fatal de la enfermedad; 2) otras medidas menos
eficaces, como la vacunacidn, y 3) medidas a largo plazo, como la educa-
cién general y sanitaria, el saneamiento del medio, la higiene del agua
y los alimentos y la evacuacion de desechos que, no obstante ser suma-
mente eficaces, no pueden aplicarse todavia en gran escala por motivos
econdmicos. Es necesario intensificar la ayuda internacional a los paises
donde el colera es endémico, para que puedan librarse y librar al mundo
de la amenaza que representa tal enfermedad. Para organizar amplios
programas de lucha se necesitan recursos, decisiéon y tiempo.

La existencia de portadores agudos y crénicos, la abundancia de
casos con manifestaciones clinicas leves y la limitada eficacia de las téc-
nicas profilicticas, en especial de la vacunacién, no permiten adoptar
de momento las medidas de cuarentena que permitirian evitar por completo
la propagacién internacional del colera. Si, en vez de adoptar medidas
tan excesivamente rigurosas como ineficaces y anticuadas, los paises se
dedicaran a combatir el cdlera con verdadero espiritu de cooperacién
internacional y aplicando las 1ltimas conquistas de la ciencia, se ahorra-
rian muchas vidas y recursos.

Los actuales conocimientos sobre la terapéutica del cdlera deberian
divulgarse ampliamente entre los médicos de los paises afectados, poniendo
ademas a disposicién de éstos, donde quiera que la situacion lo exija,
los medios necesarios para llevar a la practica los nuevos tratamientos.

La vigilancia epidemiol6gica del cdlera v de otras enfermedades
diarreicas e infecciones intestinales es un requisito imprescindible para
emprender en el momento oportuno una accidén sanitaria bien organizada.
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Sin embargo, tal accién no se podrad emprender mientras las autoridades
sanitarias no hayan creado laboratorios de diagnostico, centros de rehi-
dratacién y equipos de trabajo sobre el terreno y hayan mejorado suficien-
temente el saneamiento del medio, la higiene de los alimentos y el agua y
la educacién sanitaria del publico. La falta de estos servicios constituye
un grave problema en muchas regiones, sobre todo en los paises en vias
de desarrollo donde el colera y otras enfermedades intestinales cobran un
pesado tributo de vidas humanas, especialmente entre la poblacién infan-
til.

Es indispensable emprender nuevas investigaciones, tanto funda-
mentales como aplicadas, con el fin inmediato de descubrir vacunas mas
eficaces, aclarar el papel que desempefian los portadores en la transmi-
sién de la enfermedad y perfeccionar los métodos de identificacién y tra-
tamiento de dichos portadores. La cooperacién internacional puede con-
tribuir mucho a acelerar la marcha de las investigaciones sobre el c6lera
y, de ese modo, impulsar la lucha contra la enfermedad y facilitar even-
tualmente su erradicacion.



