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A los 25 años del empleo de los com-
pnestos arseno-benzólicos introdncidos por 
Ehrlich en el campo de la terapéutica, de-
ben darse ya reglas fijas, naturalmente, 
con la elasticidad que supone loda regla 
biológica y mas aún si es la regla terapéu-
liea . 

Fijar el 1·itmo de aplicarión y la dosis, 
no es nada que pueda determinarse para 
todos los casos, sino que es algo de cada 
easo. 

Hay elementos experimentales y clíni-
cos que pueden servir de base. 

Lo que respecto a eliminación, a dosis 
tóxica, a capacidad esterilizante se hizo 
hace ya 25 años en el campo experimen-
tal. 

De lo que se ha hecbo de la forma y 
h;cnica de inyección es de obligación va-
lorarlo para deducir el ritmo y la dosis. 

Y queremos rehuir toda cuestión sub-
jeliYa, personal y doctrinal, para dejar 

lo que creemos que no puede 
d1 entirse. 

GROUVEN (1), el 1910, estudió el ritmo 
de elminación del arsénico, después del 
tratamiento arseno-benzólico y encontr6 
que comienza por la orina, media hora 
después de la inyección, y dura de 4 a 
6 días para la intravenosa y de 14 a 18 
para la intramuscular; a un halló algo im-
portantísimo para el problema de la si-
multaneidad o alternancia de medicacio-
nes que las friccione.s rnerc'tt1·iales prolon-
gau la eliminación del arsénico y los yo . 
duros la abreviau. 

Los experimentos previos de Emt-
UCH (2) y liATA (3), concluyeron que 
la dosis tolerada de arseno-benzol era dv 
una trescentésima de gramo por 20 gra-
mos de animal y que la dosis esterilizante 
era de 1/800 de gramos, por 20 gramos. 

Así (se trataba de la 'Phempia esff'ri-
lizans magna), con una inyección intrn 

(I ) GROUVEN. •1\liinch. med. Woclwnscrift , nunl. 39 -1910. 
(2) EnRLICH. cChemotcrapie von Infetions Kranklleiten . 

Jena , 1909. 
(3) HATA. · Chemoterapie der Spirileosen •. \:'n 11 1\:on-

"'iesbaden , 1910. 
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muscular única de 0'07 por kg. de animal 
se evitó la infección tripanosimiasica; pero 
el estado refractario desaparecía a los 35 
días; esta desaparición del estado refrac· 
tario se producía a los 6 días después dc 
la infección, si ésta ha sido intravenosa. 

Experimentalmente se sabía que con ar-
senicales antiguos orgúnicos y con los ar-
scnobenzoles usados contra los tripanoso-
mas, cuando la dosis dada, por ejemplo, 
de atoxil, no era suficiente para esterili-
zar el organismo, reaparecían los tripano-
somas en la sangre, después de haber des·· 
aparecido dura.nte unos días, y entonces 
cstas razas de tripanosomas que han que-
dado, resisten las dosis ordinarias y aún 
las mlts elevadas del medicamento. 

Habla Pablo Ehrlich en octubre dc 
1910 (1) y sé re.fiere al S(tl·va?·san en los 
si guien tes términos: "Las dosis de 0'30 
llasta de o·so gramos, puedcn ser admi.-
nisdas en inyección intravenosa" - y mas 
adelan te el ice : "Y o creo que en el porve-
nir sera usada la inyección intravenosa 
combinada con la intramuscular." Esta-
mos aún en la época de la inyección ma-
siva para conseguir una terapéutica este-
rilizante. 

Se vió pronto (a) que ni una inyección 
ora bastante, y, ademús (b), que a pesar 
de la repetición de inyecciones, no ocu-
rría la supuesta resistencia del organis-
mo del par:í.sito a la medí.cación salvarsa-
nira; por lo tan to, podia y debía repetir-
se la inyección, pero esto no significaba 
ya el cleseo de elevar una dosis necesaria-
?nente, pm·que en el caso de que ésta no 
jtLese suficiente, ht1biese fraca.saclo el me-
dicamento. 

Quedamos entonces con IJ. MICHAE-

us (2) que la dosis de 1 centigramo por 

(1) <Dcutchc med. Wochenschr >. 13 octubre de 1910. 

(2) <Berliner Klinische Wocbenschr •. 37-1910. 

kilogramo de animal o de enfermo era la 
dosis corriente a usar. 

Clínicamente ha existido un confusio-
nismo respecto a ritmo de aplicación y 
respecto a dosis; se han olvidado de lo que 
había costado; los siglos de adquirir que 
esquematizó Fournier en tratamicnto me-
tódico, c1·ónico e intermitente, siguiendo 
el ritmo de la enfermedad y respecto a do-
sis, se han olvidado del primum non no-
ce?'e, confundiendo la palabra eficacia 
con el término de dosis masiva. 

* * * 

A) Dicho esto. veamos qné pueda de-
ducirsc F>criamente para la aplicación en 
clínica de las cuestiones de ritmo de apli-
cación. 

a) El tratamiento continuo nadie dis-
cute que sea aplicable para los me?·curia-
l es y los bism úticos; al finalizar una cura 
existen para estos dos medicamentos in-
tolerancias pequeñas en los órganos de eli-
minación: riïíón, boca y piel, que si sr 
p10longan, fatalmente llegan a la lesión 
profunda del órgano enfermo; se hacr 
preciso el reposo, es necesario cesar con la 
medicación y es posble que las lesioneR 
específicas que permanecen estancadas al 
final de la cura, rnejoran al cesar los sín-
tomas pequeños de intoxación y de fati· 
ga de los órganos que sirven a la finalidad 
elirninatoria. 

Aparentemente, la cura continua es po-
sible con los arsenobenzoles o por lo me-
nos la prolongada, en gran número de 
casos; los órganos de fijación de los arse-
nicales (hígado piel sistema nervioso cen-

' ' . l tral), o los de elirninación (riñón, p1e ' 
boca), no aparecen enferrnos, pero no.s-
otros hemos visto trastornos de dispepsla 
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hepútica, de ce f aleas, de polineuritis, de-
bid os a las curas prolongadas de arseno-
benzolcs, y sostenemos que tampoco con 
los arsenobenzolf's rlebe practicarse la cura 
continua. 

E, independientemente de estos; es pre-
ciso decir que en la sífilis, no debe olvi-
dm·se, con Fournier, que la cura debe ser 
crónica e intm·mitente, como la enferme-
dad; por cualquiera doctrina que se inter-
prete el mecanismo de actuación de los 
arsenobenzoles, se hace preciso que se siga 
el ritmo de intermitencia de destrucción 
<lc los protozoarios de la sífilis, exacta-
mente tal como hace la enfermedad con 

con latencias absolutas, con 
latenrias cfínicas y con períodos de acti-
t•idarl serológicos o clínicos. Todo medi-
camento se ha de adoptar al conocimiento 
dc la naturaleza de la enfermcdad y lo de-
mús que se ve, que parece contradice lo 
rlicho, son ilnsiones de clínicos mal en-
focados. 

b) El ritmo de aplicación sera cróni-
co, e intennitente, y veamos 
cómo actuaremos entre dosis y dosis y 
cómo interpretaremos la terminarión de 
la cm·a. 

Si la infrat•ntosa es f'abido que se eli-
mina a los 6 días múximo, no debc darse 
ni antes ni mas alia de los días; la 
técnica, pues, de la inyección semanal paru 
la intravenosa, no debe persistir, 5 a G 
rlías; Ri hay motivo para esperar un 1'e-
tm·clo en' la eliminación (debilidad renal, 
xerodermia, simultaneidad hidrargírica. 
invierno), puede hacerse la clasica inyec-
ción semanal; si hay motivo para espe-
rar una eliminación normal o acelarada 
( \·erano. simultaneidad de administración 
rlel yoduro)' se h ara la inyección cada 4 
<'1 3 días. 

Respecto a la sabiendo 
J 

que tarda la eliminación de 14 a 18 días 
' 

debe ser mas retardada la fecha de inyec-
ción; cuando los preparados con los pri-
meros arscnobenzoles, se recomcndaba ca-
da 13 días; los nue,·os preparados para ub-
cut{mea o intramuscular ( olu-Salvarsún) 
debe recomendarse un poco antes, cada 
o 10 días, por ejemplo o en enfermos con 
antecedentes eRpasmofílicos o de sbock 
cada 5 ó 6; teniendo en cuenta que si el 
retardo de eliminación es algo semejante 
a la intramuscular, la· subcutanea, por la 
posibilidad de reabsorción vascular y por-
que la cantidad masiva de inyección a los 
14 días ha desaparecido, debe seguir un 
ritmo inlermedio entre la intramuscular 
y la intravenosa. 

e) La cantidad de que debe constar 
una cura, es imposible de prefijar: Neis-
ser, en los comienzos, fijaba en 2 1/2 a 
B gram os esta cantidad; con el criterio ac-
tual <lc algunos, de actuación 8ernejantl' 
de cada una de las dosis, cosa indemos-
trada, ya que es sabido que las última" 
dosis no actúan ron la intensidad que 
primeras y resau de actuar cnando sc pro-
longa demasiado, el tratamiento, podrín 
alm·garsc lo mismo a los 3 gramos de 
Xei¡;¡ser que a los 10 en casos excepciona-
leA; ordinariamente de 7 a 8. 

Precisa decir que el fijar la cantidad 
total depcnde del curso del tratamiento 
y dc la::; sig;uicnies circunstancias: l. a. 
insistir hasta tanto no estén dominado,:: 
los accidentes clínicos; 2.a, detenerse al 
ver que estos accidentes ya no mejoran 
con la persistencia de las dosis, sino que 
se han dominado; 3.a, insistir hasta la 
mejoría serológica, naturalmente, no hasta 
la curación serológica ; 4.a, no cleteners." 
cuando, a pesar de la repetición de la do-
sis, la serología no mejora. 

Esto sení para la lues primaria la cu-
ración de la e clerosis inicial y la 
parición de la adenitis: la desaparición d,, 
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la roseola o la supresión de los elementos 
papulosos; la cicatrización del goma o la 
desaparición de la monoplejía. 

Y la terminación del tratamiento cuan-
do, a pesar de la repetición de inyeccio-
nes, persista la adenitis o no cicatrice el 
goma o no adelante la paresia. 

Así, pues, unas veces sera de 3 gramos, 
otras sera de 8 ó 10. 

B) Y en estos casos lo mas anticien-
tífico lo mas irracional, el crimen de lesa 
clínica es el querer dominar los síntomas 
elevando la dosis. Es la estultícia del anal-
fabeta que se toma la caja dc píldoras parn 
hacer desaparecer la tos de una vez; ¡que 
no basta .con 75 centigramos; hay quo 
dar gram o y medio! 

Con lo dicho en la parte experimental 
y desde que no buscamos la terapéutica 
esterilizante magna con una inyección, las 
dosis deben seguir la regla de no llegar 
jamàs al centigramo por kilogramo de 
peso del enfermo y aún esto en enfermos 
en buenas condiciones generales; descon-
tados los anémicos, los neuróti cos, los des-
nutridos, los afectos de otras infecciones; 
por esto, la dosis de 45 a 60 seni la común 
a empleàr. Naturalmente, ésta según el 
peso y según la edad del enfermo. 

Nosotros hemos vivido, como la sensi -
bilidad o peso dc la 1·egión hepatica, pri-
mer síntoma do intolerancia arsenical; 
la cefalea, síntoma premonitorio de la en-
cefalitis serosa, se han tornado por insu-
ficiencias terapéuticas y hemos vivido el 
aumento de estos síntomas por la dosis 
masiva buscada como eficaz, como efi-
ciente y se ha visto aparecer la encefali-
tis serosa mortal con esta dosis de gramo 
y pico que buscaba dominar una preten-
dida lues cerebral. 

Votamos con la Kolner SalvaTSan-Corn-
mission, que concluyó que debería em-
plearse la dosis maxima de 60 centigra-

mos para el hombre y la de 4.) centigra-
mos maxima para la mujer y pidió que 
por otra parte de las fabricas no pudiesen 
expedirse dosis superiores a la de 60 cen-
tigramos. 

C) Queda una última cuestión en re-
solver: el 1·itmo del descanso después de 
cada cura. 

a) Supongamos la detención de la cu-
ra quedando síntomas activos clínicos o 
serológicos por resolver; es seguro que de-
bera utilizarse otro de los medicamentos 
mercuriales o bismúticos y entonces la du-
ración de la cura sera la medida del des-
canso de los asenicales, a no ser que la 
persistencia de una intolerancia, por ejem-
plo, la eritrodermia, obligue a qn mayor 
reposo. 

b) o quedan síntomas clínicos ni se-
rológicos de sífilis, ni han existido sínto-
mas de intolerancia arsenical. 

Hay quien defiende descanso pequeño 
de J 5 días. Hay que pensar que en los 
casos normales, sobre todo con la intra·· 
muscular, basta las tres semanas no se 
ha eliminado el arsenobenzol. Pero es casi 
seguro que sera necesario el reposo de los 
órganos eliminadores y fijadores en la ca-
si totalidad de los casos ; este reposo podrú 
ser de 45 días, días exactos que Ehrlich· 
Ha ta consideraran como capaces de pro· 
ducir la inmunidad para los espirilosis 
después de la última inyección y éste sení 
el ritmo de descanso maximo de los casoe 
en que deba permitirse en la cura esteri-
lizante de la sífilis. 

RESUM 

Estúdia l'autor els elements que 
'11ir de base per fixar el ritme d'apllcacw 1 

la dosi dels preparats arseno-lYen:::òlics. Fa 
resum dels diferents treballs portats a caP pe! 
aquest objecte. Segons ell, el tractament coll-
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tinuo 110 és ja discutit e11 l'ús dels mercurials 
i dels bismútics, però els arsenicals aparent-
ment són tolerats; 110 obstant, de la mateixa 
manem 110 es dén practicar una cura contínua 
a pesar dc tot. La cura déu ésser crónica i 
intermitent, c,·ractamcnt tal com fa la malaltia 
en els seus estralls. amb latències absolutes, 
amb latències clíniques, i amb períodes d'ac-
tivitat serològics o clínics. Detalla les dosis. 
segons ell, precises, i estúdia per fi la qiiestió 
del ritme de repòs quin màxim serà de 45 
dies en els casos en què es pugui permetre. 

RESUM E 

L'auteur étudie les éléments qui peuvent 
servir comme base Pour fixer le rythme 
d'application et la dose des préparations arse-
tw-ben:::oliques. Il refère les différents tra-
z•eau.r, qui ont été réalisés avec cet ob jet. S e-
lon lui le traitement contimt n'est plus discuté 
pour l'application des mercuriaux et des pré-
parations bismuthides. E·1'idemment le traite-
ment continu avec des arsénicau.r est tolé1·é, 
mais il nc doit pas Nrc cmployé. La cure doit 
rtre cronique et intermittente, e.ractement se-
lon lc co1trs de la maladie et ses ravages, avec 
z•alles clíniques, et avec des périodes d'une acti-
'i'ité sérologique ou rlinique. L'autenr détaille 
la dose precise d'après so11 opinio11, enfin il étu-
dic la qucstion du rut li 111c dc l'intervallc qui ne 
doit pas être d'e plus dc 45 jours dans les cas 
qui lc permettcnt. 

SU.1IJ1rl.RY 

Tlw anthor examines the elements on wltich 
can be founded t1ze th_ythmical application and 
thc dosification of the arscllic-bcn:::ol prcpa-
rations giviuq a summary of the different 

t·eferriuq to this subject. He 
1s. of opinion that rcgard to the mercurial and 
b1smutic preparations, but that it is evidently 
tolerat cd with the arse11icals. N oh.uithstanding. 
¡f onqtlz nat to be applied. The treatment ought 
to be chronical or intcrmitting just as the 
mala_dy itself is ravaging; witlz absolute la-

with clinical latencies and with pe-
nods of serological or clinical activity. Thc 

autlwr gÍ'i.'es in detail his opwwn about the 
do s e s rcquircd and finallv examines thc 
rltythm of resting-time which should be not 
more than 45 da \'S in cascs in which it can be 
allowcd. -
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L'auto re studia quclli element·i che possono 
servire di basc per fissare il ritmo di aplica-
:::ione e le dosi dei f;reparati arseno-ben:::olici. 
Passa in rassegna i diversi lavori esecutati a 
questo scopo. Sostiene che sebbene il tratta-
mento continno co11 i mercuriali e bisnwto non 
da luogo a discussioue, quello con gli arse-
nicali è solo apparentamente tollerato ciò che 
sconsi_qlia la cura con trattamento continuo. 
Questa dcve essere cronica o intermittente, 
esattamente conze la stessa malaltia lo fa uelle 
sue distru:::ioni, con laten:::e assolute, con la-
fellze cliniche e con f;eriodi di attività sero-
logica o cli11ica. S pecifica le dosi d' ccordo con 
il sou concetto, e in 11ltimo studia il ritmo di 
reposo pi¡'r, conveniente, lasciandolo in 1tn mas-
sina di 4.S giorn i in quei casi nei qual i si debba 
permettere. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Der Verfasscr untcrsucht die Ein:::elhcitcu, 
die als Grundlagc :::ur Bestimmung der B.·-
lzaudluur¡spcriodcll dicucn sollen 1111d dic Do-
sienma dcr ArsenbeH:::ol prepara te. Er bcsch-
reibt dic 'i'crschicdeucn Arbciten. :::u dic.,·c¡n 
Zweclle nus.qcfiihrt o;_(•urdcn. l'lach sciuer Aici-
llllll.rJ ist dic 1111 unicrbrocheuc¡z Beaulun.c¡s-
wcise noch nicht bcsf>rochcu bei der Amven-
duurt z•on (lueckilber und 
wohl aber bei deu Arsenpre('araten, wo sie 
offrusiclztlich :::ugelasscn wird; trot:::dem dar f 
man die pa11senlose Tlzerapie nicht anwenden. 
Die Theraf>ie muss kollfinuicrlic!z sein, oder 
intcrmitticre11d, qcnau so wie es dic Kran-
kheit auch in ihrcr Zcrstorungsarbeit macht: 
Zciten dcr z•ollkommcne11 Laten:::, Zeitc11 mit 
ldúzischcr Laten::: wechseln mit Zeitcn sero-
logischcr odcr klinischer Aktiz•itèit. V crfasscr 
bcstimmt dic nach sciner 111 eilliiii,Q richtigc. 
Dosicntn.r¡ 1111d uud 11ntcrsucht schlicssli clz 
die Fra_qc dcr Rchandlunqspausc. die hochs-
tens 4<; Tagc bctragen soll, in Fallen in denen 
sie i11dicicrt ist. 


