15. R. NEGRI e L. RAVAIOLI. — Studio comparativo dell’attivita “in vitro”
tra terramicina e i pii noti e recenti antibiotici nei riguardi
di alcuni germi gram positivi e gram negativi.

Riassunto. — Gli AA. hanno saggiato 1’attivitd «in vitro » dei sei
pit recenti antibiotici — compresa la terramicina — nei confronti di nume-
rosi germi Gram positivi e Gram negativi interessanti la patologia umana
ma sopratutto quella veterinaria.

In tale studio comparativo hanno evidenziato le specifiche attivita dei
singoli antibiotici sperimentati.

Résumé. — Les AA. ont essayé «in vitro» l'activité des six plus
recents antibiotiques — y compris la terramycine — sur nombreux germes
Gram-positifs et Gram-negatifs intéressant en pathologie umaine et surtout
vétérinaire. _

Dans cet étude comparé ils ont mis en évidence les activitées spécifiques
de chaque antibiotique soumis a 1’expériment.

Summary. — The AA. have tested the activity « in vitro» of the six
most recent antibiotics — including terramycin — against numerous gram-
positive and gram-negative pathogenic organisms affecting man and parti-
cularly those of importance in veterinary medicine.

In this comparative study they have obtained confirmative evidence of
the specific activity displayed by each antibiotic tested.

Zusammenfassung. — Die VV. haben «in vitro» die Wirkung der
cechs neuesten Antibiotica — einschliesslich Terramyein — untersucht und
»war im Bezug auf den zahlreichen Gram-positiven und Gram-negativen
Keime die die menschliche Pathologie und besonders die Tierheilkunde inte-
ressieren.

Durch dieses vergleichende Studium haben sie die spezifische Wirkung
der einzelnen Antibiotica ermitteln kénnen.

Sebbene 1'attivitd degli antibiotici « in vitro » non sia sempre risultata
corrispondente all’azione degli stessi « in vivo », tuttavia la conoscenza dello
spettro antibiotico di una determinata sostanza ¢ indispensabile e necessa-
ria — a Scopo orientativo — ai fini di un eventuale impiego in terapia.

E’ ormai nota 1’attivitd «in vitro » della maggior parte degli antibio-
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tiei da noi presi in esame, quali la streptomicina, la cloromicetina, 1’aureomi-
cina, mentre & poco conosciuta quella del tiosemicarbazone della p. succinila-
minobenzaldeide (Idrotiobicina) ('), della bacitracina (*) e specialmente dei-
la terramicina (®) (%), ultimo antibiotico scoperto in ordine ecronologico.

SCOPO DEL LAVORO E TECNICA USATA.

Si ¢ voluto pertanto confrontare e in un certo senso mettere a punto
I’attivita dei sopracitati antibiotici nei riguardi di un ben definito gruppo
di agenti patogeni sia Gram positivi che Gram negativi, interessanti la pa-
tologia umana ma sopratutto quella veterinaria.

I germi provati — 24 in tutto — appartengono alla collezione dell’Isti-
tuto Superiore di Sanita e sono elencati nella tabella n. 1. Gli antibiotici usati
sono: il solfato di diidrostreptonliciha, il cloroamfenicolo sintetico (eloromi-
cetina), 1l cloridrato di aureomicina, il sale sodico idrato-tiosemicarbazone
della p. succinilaminobenzaldeide (Idrotiobicina); la polvere di bacitracina
e il cloridrato di terramicina. S

La tecnica usata per saggiare l’attivita dei singoli antibiotici é stata la
seguente : _

— si sono preparate diluizioni in acqua bidistillata sterile dei sei anti-
biotici esaminati e sono state prese in considerazione solo le diluizioni conte-
nenti 1000 v /cc e 100 y /ce. l |

Per quanto riguarda la bacitracina facciamo presente che il nostro
standard in polvere contiene 37,5 U/mgr. e pertanto, per stabilire dei valori
comparativi con gli altri antibiotici presi in esame, abbiamo preferito fare il
calcolo in gamma anziché in unita anche per questo antibiotico.

— Per la determinazione dell’attivitd degli antibiotici furono usate pia-
stre di agar-germi (metodo dei cilindri) () su cui venivano depositati —
invece dei cilindri standard — dei micro-cilindri di porcellana capaci di as-
sorbire per capillarita ce. 0,01 di soluzione antibiotica. Pertanto, le quantita
d1 antibiotico contenute realmente nei micro-cilindri corrispondevano a 10 y
ealy

Le piastre vennero incubate a 37°C. e la lettura fu fatta dopo 24 h..
Per ogni germe e per ogni antibiotico furono eseguite 5 prove e la media
aritmetica dei diametri d’inibizione é riportata nella tabella n. 1 ed espressa
in millimetri. Dal grafico comparativo (tabella 9-3), riportante i valori di
mibizione ottenuti con la dose minima inibente (1 v) si possono fare — in

sintesi — per ogni antibiotico le seguenti considerazioni e conclusioni:
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Aureomicina.

con il massimo di azione nei

confronti del carbonchio S; attivitd elettiva e spiccata su tutto il gruppo del-

b

sitivi

Discreta attivita sui germi Gram po

le brucelle, scarsa azione invece sugli altri germi Gram negativi; nulla sui

coli, sui due ceppi di tifo e sul paratifo A.
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Pud considerarsi attiva unicamente verso i germi gram positivi, in spe-

cial modo verso lo streptococcus agalactiae. Tra i germi Gram negativi sono
risultati modicamente sensibili la brucella suis e la pasteurella cuniculi.

Bacitraecina.
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Cloromicetina.

Discreta attivitd nei confronti dei germi Gram positivi, ma nessuna
azione verso lo streptococeus agalactiae. Notevole azione ¢ invece stata riscon-
trata verso 1 germi Gram negativi con il massimo di attivitd verso il eoli 80.
Nessuna azione, invece, verso il coli mastiditis. Da rilevare inoltre la note-
vole e specifica attivitd di questo antibiotico verso 1’actinobacillo che confer-
ma quanto messo in evidenza da noi in un precedente lavoro (©).

Idrotiobicina.

E’ noto come la idrotiobicina venga usata per 1’azione che esercita verso
gli acido resistenti. Tuttavia, dato che anche la streptomicina — nata come

antibiotico specifico antitubercolare — si ¢ dimostrata in seguito attivissima
anche verso numerosi germi Gram positivi e Gram negativi — abbiamo

voiuto pertanto vedere se anche la idrotiobicina avesse le medesime parti-
colarita.

Come chiaramente risulta dal grafico, 1’azione di questo nuovo anti-
biotico si pud considerare nulla nei riguardi dei germi sia Gram positivi che
Gram negativi alle dosi usate anche per gli altri antibiotici in questione. Una
minima attivita e stata dimostrata solo verso la salmonella anatum.

Streptomicina.

B’ stata confermata la notevole attivita di questo antibiotico sia nei con-
fronti dei germi Gram positivi che Gram negativi. All’azione nulla verso lo
streptococcus agalactiae, si contrappone una notevole attivita verso gli altri
germi Gram positivi, dimostrandosi superiore a quella di tutti gli altri
antibiotici da noi provati, compresa la bacitracina che si pud considerare
attiva unicamente verso questo gruppo di germi. Sui germi gram negativi la
sua azione si ¢ esplicata con particolare evidenza sul gruppo delle brucelle e
su di un coli isolato da mastite bovina sul quale nulla si & dimostrata 1’azio-
ne della terramicina, dell’aureomicina, della bacitracina, della idrotiobicina e
della cloromicetina, antibiotico quest’ultimo ritenuto elettivo per la entero-
batteriacee.

Tale spiccata attivitd «in vitro » della streptomicina giustificherebbe il
suo elettivo e frequente impiego in terapia, confermato dai brillanti risultati
ottenuti anche recentemente nelle mastiti da coli (7).

Negativa & stata invece 1’azione nei confronti delle salmonelle pullo-
rum e paratiphi A.




._185.___

Terramicina.

Questo antibiotico, di recentissima scoperta, e poco noto, ha dimostrato
ana buona attivita nei confronti dei germi Gram positivi e Gram negativi
da noi usati. Spiccata e notevole e 1attivitd verso il gruppo delle brucelle
e in particolare verso la brucella suis, dimostrandosi nettamente superiore
alla stessa aureomicina, considerata 1’antibiotico elettivo per le brucelle.

Nulla & stata la sua azione nei confronti del coli mastiditis e della sal-
monella pullorum.

Roma - TIstituto Superiore di Sanitd - Laboratorio di Miecrobiologia.
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