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Sostanze ad azione antidotica prodotte da miceti

LUIGI L. CAVALLI

(In Redazione il 18-VIII-’47)

Recentemente & statc dimostrato da Ramon
e collaboratori che i filtrati di colture di peni-
cilli e di actinomiceti hanno la capacita di di-
struggere rapidamente le tossine batteriche. A
tale azione gli Autori hanno dato il nome di
azione antidotica per distinguerla dalla azione
antitossica, nome riservato alla azione specifi-
ca delle antitossine.

La azione antidotica non & dovuta alle so-
stanze antibiotiche pitt comuni contenute negli
stessi filtrati. Cosi, mentre i filtrati del ligquido
colturale di penicilli e di Actinomyces griseus
inattivano rapidament: le tossine tetanica, dif-
terica, stafilococcica e botulinica, la penicilli-
na e la streptomicina purificate sono completa-
mente inattive, come fu giad riconosciuto da
Neter (1945). Anche i filirati di B. subtilis di-
mostrano, sempre seconds Ramon e collabora-
tori, una azione antidotica; fra i principi pro-
dotti dai miceti e questi ‘'di origine batterica
deve esistere pero una differenza, poiche gli
Autori detti trovarono che il principio antido-
tico delle colture di penicilli & termolabile, men-
tre quello di subtilis sarebbe termostabile.

E’ chiara l'importanza che potrebbe avere la
introduzione in terapia di un principio dotato
di potere antidotico, per di piu aspecifico -in
quanto attivo contro numerose tossine batte-
riche. E d’altra parte questa azione antidotica
aspecifica & abbastanza singolare da meritare
uno studio anche al di fuori dei possibili inte-
ressi pratici.

Ho pensato percio che valesse la pena di rive-
dere i risultati otteruti cagli Autori citati, cer-
cando di estendere i dati sperimentali in ar-
gomento. Mi sono valso di filtrati freschi di
penicilli e di Actinomyces griseus e ne ho stu-
diato lazione quasi esclusivamente sulla tos-
sina stafilococcica, pur svendo avuio modo di
constatarla anche sulla tossina tetanica, dato
che la tossina stafilococcica & piu facilmente ed
esattamente titolabile che qualunque altra tos-

sina, grazie alla possibilita di titolarne in vi-
tro l'elevato potere emolitico.

PARTE SPERIVENTALE

La tossina stafilococcica wusata, vecchia di
circa un mese all’inizio dell’esperimento, tito-
lava col metodo consueto 150 dosi minime emo-
litiche per ce, e dimostrdo una diminuzione
di titolo lieve ma costante nel corso dell’espe-
rimento, pur mantenendolz in ghiacciaia a 4 5°.
Allo scopo di ottenere . risultati pit precisi e
disporre di una sensibilita maggiore di quellz
ottenibile col normale metodo di titolazione, ho
pensato di usare il metodo assai piu sensibile,
preciso e rapido introdotto da Ipsen (1941) per
il dosaggio delle tossine emolitiche e letali, e
che permette di tener conto della percentuale
di emolisi (o di morte) a qualunque tempo dopo
laggiunta di una opportuna dose di tossina.

Il metodo si basa sul fatto, sperimentalmente
constatato da Ipsen, che le curve dose-percen-
tuale di emolisi dopo un dato tempo fisso sono
parallele, qualunque sia il tempo di emolisi (en-
tro un ampio intervallo). Cio facilita notevol-
mente il calcolo della dose che da emolisi me-
dia (D.,) al tempo T; e si ¢ cosi osservato che
fra le duz quantita ora dette esiste la relazione:

Dy T

R 1) (*t' — 1) =K

ove d & una quantita (la dose minima emoliti-
ca) che pud essere presa come titolo della
tossina in essme, t & il tempo minimo in cul
si ha emolisi del 50 % con dosi altissime (asin-
toto verticale) k ed o sono costanti caratte-
ristiche, insieme con t, della tossina in esame.
Noti t, k e o per la qualita di tossina in esame
& sufficiente una sola determinazione a dose
D della percentuale di emolisi H % ottenuta do-
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