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El título del presente trabajo comprende aspectos que difícil- 
mente pueden abarcarse debidamente en el espacio asignado, 
por lo que se han seleccionado varios temas breves con el fin 
de destacar algunos de los problemas de actualidad, a juicio de 
quienes están 
víricas. 

Patrones de actividad 

En cuanto se elabora una vacuna, su acti- 
vidad se mide con algún patrón o prepara- 
ción de referencia, adoptados oficialmente. 
En el caso particular de las vacunas inactiva- 
das, la actividad del patrón o de la prepara- 
ción de referencia puede disminuir con el 
transcurso del tiempo. Si no se tiene en 
cuenta esta circunstancia en el momento 
oportuno y si no se adoptan medidas para 
sustituir a ese patrón, la vacuna “normali- 
zada” con arreglo a dicha preparación no po- 
seerá la capacidad adecuada de protección. 

Estas consideraciones son objeto de gran 
preocupación por parte de los grupos nacio- 
nales que se dedican a la normalización de 
productos biológicos. No basta con sustituir 
un patrón por otro comparándolo en prue- 
bas clásicas de laboratorio. Dada la serie de 
errores inherentes a cualquier comparación 
biológica, una serie de sustituciones de esta 
naturaleza puede terminar en un “patrón” 
que ya ha dejado de serlo. 

Lo que se necesita es algún medio de re- 
producir las condiciones en que se adoptó el 

1 Trabajo presentado en la Primera Conferencia In- 
ternacional sobre Vacunas contra las Enfermedades 
Producidas en el Hombre por Virus y Rickettsias, or- 
ganizada por la Organización Panamericana de la 
Salud y la Organización Mundial de la Salud y cele- 
brada en Washington, D.C., del 7 al 11 de noviembre 
de 1966. 

El texto original en inglés se ha incluido en la 
colección de trabajos de la Conferencia, titulada Vac- 
cines agaimt Vira1 and Rickettsial Diseases (Publica- 
ción Científìca de la OPS 147, págs. 577-580, 1967). 

2 División de Patrones Biológicos, Institutos Na- 
cionales de Salud, Servicio de Salud Pública de los 
Estados Unidos, Bethesda, Maryland, E.U.A. 

interesados en el control nacional de vacunas 

patrón original (generalmente ensayos sobre 
el terreno) a base del cual se demuestre la 
eficacia de la vacuna contra la enfermedad 
humana y se correlacione con las observa- 
ciones de laboratorio. 

Así, pues, al someter nuevas vacunas a 
evaluación clínica conviene incluir en los 
estudios una buena información sobre las 
reacciones mensurables en el hombre, expre- 
sadas, por ejemplo, como porcentaje de con- 
versión de anticuerpos o concentración me- 
dia de anticuerpos, y que los métodos 
empleados en esos estudios estén suficiente- 
mente normalizados para que cuando se re- 
nueve 0 sustituya el patrón 0 la preparación 
vacuna1 de referencia, años más tarde, los 
resultados obtenidos en estudios contempo- 
ráneos en el hombre puedan compararse con 
los datos que se utilizaron para validar la 
eficacia de la vacuna en primer lugar. El 
punto de referencia debe ser lo que ocurre 
en el hombre. 

El laboratorio de control debe obtener y 
facilitar sustancias estables, como sueros o 
preparaciones de anticuerpos para uso ge- 
neral en todas las pruebas de laboratorio que 
se llevan a cabo para determinar las con- 
centraciones de anticuerpos. 

Pruebas de actividad de las vacunas de virus 

vivo e inactivado 

Las pruebas de actividad de las vacunas 
vivas, en la mayoría de los casos, son una 
cuestión, relativamente sencilla, de deter- 
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minar el título del virus. Una vez estableci- 
dos métodos uniformes y que pueden apli- 
carse y reproducirse en laboratorios de 
prueba, se determinará fácilmente la activi- 
dad de la vacuna. Así, si la vacuna a granel 
puede almacenarse en condiciones de estabi- 
lidad, se conservará durante prolongados 
períodos mientras la actividad se mantenga 
al día con regularidad, lo que permitirá dis- 
poner de vacuna para su distribución en un 
plazo relativamente breve. La verikación 
de vacunas múltiples de virus vivos es un 
poco más complicada por la necesidad de 
neutralizar cada uno de los componentes. 
Esto puede constituir uno de los problemas 
de verificación de la actividad si llegan a 
utilizarse comúnmente vacunas múltiples de 
virus vivos. 

Por otra parte, las verificaciones de activi- 
dad de las vacunas de virus inactivados gene- 
ralmente requieren mucho tiempo y son la- 
boriosas y caras. En general, presentan más 
problemas de variación que las de vacunas 
de virus vivos y, además no se llevan a 
cabo tan fácilmente. Si bien en las esferas 
científicas, exceptuando la industria farrna- 
céutica y los que ejercen la función de 
inspección de los productos biológicos, no 
se aprecia lo que representa la veriticación 
de actividad de las vacunas de virus inacti- 
vados, esa prueba constituye un verdadero 
problema, particularmente en el caso de las 
vacunas cuyo empleo ha llegado a normali- 
zarse por la gran demanda de los programas 
de vacunación en gran escala. 

Antígenos múltiples 

La administración simultánea de varias 
vacunas o de otros agentes inmunizantes- 
por ejemplo, la inclusión de vacunas anti- 
poliomielftica y antisarampionosa inactiva- 
das en las preparaciones habituales contra 
difteria, tétanos y tos ferina para los niños- 
resulta interesante tanto para los encargados 
de los programas de inmunización como 

para los que participan en esos programas. 

Algunas de sus ventajas, ya mencionadas por 
otros autores, son la reducción del número 
de inyecciones, la simplificación de los pla- 
nes de inmunización y la posibilidad de va- 
cunar a ciertas personas que de otro modo 
no se presentarían a recibir la inmunización. 

Los antígenos múltiples plantean comple- 
jos problemas de manufactura, ensayo y con- 
trol, ya que cualquier diticultad relacionada 
con la inocuidad o actividad de uno de los 
componentes afectará a toda la preparación. 
Cada uno de los componentes deber ser to- 
talmente compatible con los demás. La 
fecha de caducidad se determinará por el 
componente más inestable y, en el caso de 
materiales que se mantienen en reserva para 
uso futuro, si uno de los componentes pierde 
su actividad, probablemente habrá que des- 
cartar todo el lote debido a la dificultad de 
reajustar y volver a verificar la mezcla. Un 
ejemplo de la complejidad de este procedi- 
miento se observó, no hace mucho, cuando 
el componente de la tos ferina de una pre- 
paración vacunal contra la difteria, el téta- 
nos, la tos ferina y la poliomielitis presentó 
una falta de estabilidad imprevista. 

Incluso cuando los componentes son com- 
patibles, la verificación de una mezcla com- 
pleta es una labor enorme. Como ejemplo 
podría citarse la vacuna inactivada contra la 
influenza. En este caso, las cinco o más ce- 
pas que la componen, suponen casi una serie 
de pruebas de actividad por separado. Las 
dificultades con alguna de esas pruebas re- 
trasa la disponibilidad de la vacuna. Estas 
dificultades pueden deberse a verdaderas de- 
ficiencias de actividad en el caso de uno o 
varios de los componentes o a la variación 
de las pruebas. Los problemas pueden plan- 
tearse al fabricante o al laboratorio nacio- 
nal de control. En el caso de una prepara- 
ción monovalente es relativamente sencillo 
el reajuste, pero cuando se trata de un antí- 
geno múltiple el procedimiento es complejo 
y por lo común requiere un nuevo ensayo de 
la actividad de cada uno de los componentes. 
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Agentes adventicios 

Son tantos los autores que se han referido 
a los problemas que plantean los agentes 
adventicios en relación con la inocuidad de 
las vacunas víricas que apenas si parece ne- 
cesario mencionar de nuevo el tema. No cabe 
duda de que estos agentes constituyen un 
grave problema, particularmente en las va- 
cunas de virus vivos. 

La incorporación de procedimientos ade- 
cuados de control en la producción y en el 
ensayo de las nuevas vacunas permitirá eli- 
minar de las mismas los virus adventicios 
conocidos y que pueden verificarse. 

En cambio, la situación es más compleja 
en el caso de agentes desconocidos cuya pre- 
sencia en el sistema de producción y, por 
tanto, en la vacuna, puede suponerse pero 
respecto a los cuales no se posee ningún otro 
conocimiento. Tal vez este enunciado pa- 
rezca teórico, pero no puede descartarse sin 
previo examen, puesto que tenemos el caso 
del SV-40. 

Este virus de los simios, sobre el que se 
informó por primera vez en 1960, se encon- 
traba en varios lotes de vacuna poliomielítica 
inactivada, pero su presencia pasó inadver- 
tida en las pruebas aplicadas. No obstante, 
una vez identificado el virus, resultó rela- 
tivamente sencillo liberar a los virus de siem- 
bra del contaminante y producir vacuna 
exenta de ese agente adventicio. En el caso 
de vacuna antipoliomielítica de virus vivos, 
el problema se reconoció en los Estados 
Unidos de América oportunamente para 
garantizar que todos los lotes de esa vacuna 
destinados al mercado estuvieran exentos de 
s-v-40. 

La vacuna inactivada de adenovirus es 
otro de los productos afectados por el pro- 
blema del W-40. En repetidas ocasiones se 
ha tratado sin éxito de liberar a los virus de 
siembra del SV-40, y de la misma manera 
han fracasado, debido a los bajos títulos, las 
tentativas de producir vacuna de adenovirus 
con otras cepas. Es bien conocida, actual- 
mente, la acción recíproca del SV-40 y los 

adenovirus, y el problema de la inocuidad 
de la vacuna de adenovirus se complica aún 
más con la oncogenicidad inherente de los 
tipos 3 y 7, como se ha demostrado en cri- 
cetos lactantes. La distribución de vacuna 
de adenovirus se ha suspendido hasta que se 
resuelvan esos problemas. 

El empleo de substratos o técnicas de pro- 
liferación celular que garanticen considera- 
blemente la ausencia de agentes adventicios, 
tal vez resuelva, con el tiempo, este problema 
persistente. La validación de esos métodos 
requerirá una considerable evaluación clí- 
nica y de laboratorio. 

Efectos ontogénicos en relación con las 

vacunas 

La demostración de las posibilidades on- 
cogénicas de virus tales como el SV-40 y 
algunos de los adenovirus en el criceto lac- 
tante tomado como modelo, junto con la 
determinación de la presencia del agente de 
la leucosis aviaria en la vacuna antiamarí- 
lita 17-D, probablemente desde que esta se 
produjo por primera vez hace un cuarto de 
siglo, ha destacado la necesidad de investigar 
ampliamente este aspecto de las vacunas 
víricas. El problema viene a complicarse 
más aún porque, si bien algunos de los agen- 
tes adventicios observados en la producción 
y ensayo de vacunas víricas poseen propie- 
dades ontogénicas, las mismas consideracio- 
nes se aplican a los agentes cuya presencia 
sólo se ha enunciado teóricamente. La 
solución de estos problemas requerirá una 
labor muy costosa y prolongada. Los fenó- 
menos observados en relación con la onco- 
genicidad en cricetos lactantes, tal vez de- 
muestren que no guardan relación alguna 
con la inocuidad de las vacunas víricas para 
el hombre, pero en ausencia de una seguri- 
dad absoluta, es preciso estudiar cuidadosa- 
mente cada cepa de virus y medio de pro- 
ducción. 

La División de Patrones Biológicos ya 
esta organizando programas encaminados a 
obtener información sobre estos aspectos. 
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n 
I Ante los problemas que se plantean, es ne 

cesario proceder con toda atención en la ela- 
boración de nuevas vacunas víricas y el 
empleo de nuevos substratos. Mientras no 

t se disponga de esta clase de información, los 
fabricantes de nuevas vacunas tendrán que 

. juzgar la gravedad de la enfermedad que va 
a prevenirse en relación con las propiedades 
desfavorables-verdaderas o teóricas-de la 
vacuna. En esas circunstancias, la actitud 
conservadora en el empleo de sistemas de 
producción parece ser la más acertada. 

Investigaciones chicas con vacunas vfricas 

En años recientes se ha hecho considera- 
blemente más riguroso el control de las in- 
vestigaciones clínicas en general y de los 

< nuevos medicamentos en particular. En los 
Estados Unidos, el ejercicio de esta función 
corresponde a la Administración de Ali- 
mentos y Drogas. Sm embargo, en el caso 
de los productos biológicos, inclusive las 

4 
vacunas víricas, la tarea se delega en la 
División de Patrones Biológicos. 

Fundamentalmente, el sistema requiere 
que cada nuevo medicamento sujeto a inves- 
tigación tenga un responsable que presente 
la documentación siguiente : información 
relativa a la manufactura y ensayo del pro- 
ducto, datos obtenidos con pruebas en ani- 

./ males, plan de investigación propuesto, nom- 
bres y títulos de los investigadores clínicos 
participantes y referencias completas a los 
trabajos publicados sobre la materia. La 
División de Patrones Biológicos, por medio 
de los miembros apropiados de su personal, 

t, examina esa documentación. 
Cualquier condición que repercuta en la 

inocuidad del producto o cualquier pro- 
puesta que evidentemente revele un plan 
experimental inapropiado o que de alguna 
manera pudiese comprometer la seguridad 
de los participantes en el estudio, se señalan 
a la atención del responsable, al cual se le 
prohibe enviar el material para fines de in- 
vestigación clínica. Tal vez este sistema pa- 
rezca incómodo y limitativo, pero funciona 

bien. Si el responsable no recibe ninguna 
observación en contra, puede proseguir el 
estudio. 

Evidentemente, es imposible invocar nor- 
mas y requisitos respecto a un producto so- 
bre el que no se posee experiencia previa. 
Por eso, en parte, se lleva a cabo el estudio 
clínico destinado a obtener esa información 
precisa. De todas maneras, pueden formu- 
larse ciertas generalizaciones. Los procedi- 
mientos para comprobar la inocuidad de- 
ben ser análogos, en cuanto a su carácter y 
alcance, a los estudios realizados en rela- 
ción con productos similares que ya han sido 
autorizados. La administración del producto 
a las personas debe efectuarse en condicio- 
nes de control minucioso: al principio de- 
ben utilizarse grupos reducidos que se au- 
mentan aproximadamente al triple, o sea, 
0.5 logIO, y se deja transcurrir un plazo su& 
ciente entre cada estudio para completar las 
observaciones necesarias. Asimismo, se re- 
quieren informes periódicos sobre la marcha 
de la investigación, y cualquier efecto ad- 
verso debe notiticarse inmediatamente. 

Estos estudios tienen por objeto, natural- 
mente, obtener información suficiente para 
permitir la autorización definitiva del libre 
empleo del producto. Sm embargo, para 
ello es preciso adoptar previamente dis- 
posiciones, normas o requisitos sobre la 
inocuidad y actividad del producto. La in- 
formación reunida por los responsables en 
relación con los procedimientos de investi- 
gación del nuevo medicamento facilita consi- 
derablemente el establecimiento de disposi- 
ciones y patrones, ajustados a la realidad, 
para los nuevos productos. 

Problemas que se plantean después de expe- 

dir la licencia para los productos 

Una vez autorizada la vacuna y cuando 
empieza a generalizarse su empleo, es muy 
difícil obtener nuevos datos sobre su inocui- 
dad y eficacia clínicas. Por ejemplo, sería 
casi imposible actualmente llevar a cabo es- 
tudios clínicos bien completos sobre vacunas 
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poliomielíticas en los Estados Unidos. En 
primer lugar, resultaría sumamente difícil 
localizar a grupos de individuos que sirvieran 
de sujetos apropiados, por ser tan grande la 
cantidad de personas vacunadas, y en se- 
gundo lugar, resultaría también difícil justi- 
ficar cualquier estudio que requiriera testigos 
que permanecieran sin vacunar durante 
cierto tiempo, cuando se dispone de vacunas 
aceptables y se ha aprobado en general 
el principio de abarcar al máximo de la 
población. 

Los mismos principios pueden aplicarse al 
concepto de la inocuidad clínica. Los pro- 
blemas que planteó la vacuna antipohomie- 
lítica inactivada en los Estados Unidos es- 
tán todavía presentes en la mente de los que 
presenciaron ese episodio. Por 10 menos, 
la experiencia dio lugar a unas actitudes más 
rigurosas respecto a la inocuidad de las va- 
cunas víricas. En el caso de la vacuna anti- 
poliomielítica viva, se descubrieron varios de 
los denominados “casos asociados” me- 
diante el sistema de vigilancia poliomielítica 
establecido para controlar el empleo de esas 
vacunas en los Estados Unidos. Habría sido 
cómodo excluir esos casos considerándolos 
simplemente como de coincidencias, pero en 
realidad, si bien hubiera resultado difícil o 
imposible atribuir una relación causal a la 
vacuna en cualquier caso particular, esta se 
administró en preparaciones monovalentes 
separadas con tasas de asociación bastante 
distintas en cada uno de los tipos, como se 
subrayó en el informe del Comité Asesor del 
Cirujano General del Servicio de Salud Pú- 
blica de los Estados Unidos, en 1964. 

Conclusiones 

Este examen invita a formular dos obser- 
vaciones principales. En primer lugar, mu- 
chos de los problemas contemporáneos rela- 
cionados con las vacunas víricas han surgido 
a causa de la rápida adquisición de nuevos 
conocimientos en microbiología y campos 
afines, que acortan el plazo entre el descu- 
brimiento y la aplicación práctica. En se- 

gundo lugar, la información esencial para : 
validar la inocuidad y actividad de las va- 
cunas víricas se obtiene antes de expedir la 
licencia para emplear el producto. 

Se desea formular algunas otras observa- 
ciones. Al examinar aspectos relativos a la 
inocuidad y actividad de las vacunas víricas, ’ 
surge una simple cuestión de definición. ¿En 
qué consiste una vacuna? ,$uándo se con- 
vierte en vacuna una sustancia? Etimoló- 
gicamente sólo podría darse este nombre a 
la vacuna antivariólica. Existe el convenci- 
miento de que el término “vacuna” debe 
aplicarse exclusivamente a productos que 
hayan alcanzado una fase de desarrollo en 
la que pueda considerarse la expedición de 
una licencia o su equivalente en el país de 
origen, Si esta práctica se aceptara se evi- 
tarían las malas interpretaciones que surgen ’ 
cuando alguna sustancia que ha sido inyec- 
tada experimentalmente en unos cuantos ra- 
tones se denomina vacuna, o cuando unos 
resultados observados en condiciones estric- 
tamente experimentales se interpretan en el 
sentido de que guardan una relación directa 

~ 

con la inocuidad de las vacunas víricas cuyo 
empleo ya se ha generalizado. Tal vez se 
podría agregar algún calificativo a la pre- 
paración que todavía no ha sido autorizada: 
“vacuna potencial”, “vacuna experimental” 
o incluso “agente inmunizador experimen- 
tas’. 

No se ha hecho ninguna referencia a las 
vacunas contra rickettsias; por consiguiente, 
tal vez convendría señalar que la escasez de 
personas que se dedican activamente a los 

- trabajos de rickettsiologia constituye un pro- 
blema contemporáneo en esta esfera. 2 

Resumen 

Las dificultades que plantea el control de 
la inocuidad y la actividad de las vacunas 
contra virus aumentan notablemente a me- 
dida que la virología amplfa su acopio de 
informaciones y sus técnicas de propagación, 
manejo y estudio de los virus. Para autori- 
zar el empleo de las vacunas necesarias para 

? 
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la lucha contra graves enfermedades se re- 
quiere el desarrollo de sistemas de control 
basados en los conocimientos disponibles, o 
en informaciones que pueden obtenerse den- 
tro de los límites del conocimiento actual. 

Se examina una serie de factores relacio- 
nados con las nuevas vacunas, como, por 
ejemplo, la atenuación de cepas, problemas 
de inactivación, agentes adventicios, siste- 
mas celulares empleados en la producción y 
experimentación, pruebas de inocuidad rela- 
cionadas con animales, envases, estabiliza- 
dores, etc. 

En el caso de nuevas vacunas, se insiste 
en la necesidad de elaborar muy cuidadosa- 
mente los sistemas de control de actividad e 
inocuidad (considerando este último factor 

tanto en el hombre como en pruebas de la- 
boratorio), antes de emplearlas en forma 
general. Se cita una serie de problemas sur- 
gidos después de generalizado el uso de cier- 
tas vacunas: algunos de ellos pueden supe- 
rarse fácilmente, en tanto que la solución de 
otros requiere esfuerzos mucho mayores. 

Mientras que los aspectos de la investiga- 
ción clínica en el desarrollo de una vacuna 
son objeto de un análisis relativamente 
breve, se insiste, en cambio, en la necesidad 
de que antes de librarla al uso corriente, se 
determine con certeza la eficacia y la activi- 
dad requeridas, por lo que respecta a las 
reacciones que puede provocar en el ser 
humano. Cl 

Contemporary Problems in Regulating Potency and Safety 

of Vira1 Vaccines (Summury) 

As virology increases its store of information 
and its techniques for propagating, handling, 
and studying viruses, the complexities of con- 
trolling the safety and potency of virus vaccines 
increase markedly. To perrnit the use of vac- 
cines required to protect against serious diseases 
calls for systems of controls based on available 
knowledge or on information that can be ob- 
tained within the framework of contemporary 
knowledge. 

A number of the factors involved in new 
vaccines are discussed, including attenuation 
of strains, inactivation problems, adventitious 
agents, cell systems used for production and 
testing, safety tests involving animals, contain- 
ers, stabilizers, etc. 

It is emphasized that, in the case of new 
vaccines, the systems of control for both po- 
tency and safety (safety in man as well as safety 
demonstrated in laboratory tests) should be 
thoroughly worked out before the vaccine is 
put into general use. A number of problems 
that have arisen after vaccines have come into 
general use are cited. Some of these can be 
overcome with little difficulty; the solution of 
others requires major effort. 

The clinical investigative phase of vaccine 
development is discussed briefly, and the neces- 
sity for clearly establishing the effectiveness and 
required potency of a vaccine in terms of hu- 
man responses prior to the time it is introduced 
into general use is stressed. 

Problemas Contemporâneos da Determina$o da Potíhcia e 

da Inocuidade das Vacinas de Virus (Resumo) 

A medida que a virologia aumenta seu 
cabedal de informacóes e suas técnicas para a 
propagacao, o manuseio e o estudo dos vírus, 
as complexidades do controle da inocuidade e 
da potência das vacinas de vírus aumenta gran- 
demente. A utilizacáo das vacinas necessárias à 
protecáo contra as doencas graves requer o 
estabelecimento de sistemas de controle basea- 
dos nos conhecimentos existentes ou nas infor- 
macóes que podem ser obtidas dentro da estru- 
tura dos conhecimentos contemporâneos. 

Analisam-se alguns fatôres relacionados com 
as novas vacinas, inclusive a atenua@0 de amos- 
tras, problemas de inativacáo, agentes adventí- 
cias, sistemas celulares usados na producáo e 
na comprovacáo, provas de inocuidade com 
animais, recipientes, estabilizadores, etc. 

Ressalta-se que, no caso das novas vacinas, 
os sistemas de contrôle da potência e da ino- 
cuidade (inocuidade no homem e inocuidade 
demonstrada em provas de laboratório) deveráo 
ser cuidadosamente estabelecidos antes de colo- 
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car a vacina em uso geral. Mencionam-se vários Analisa-se brevemente a fase de investigacao 
problemas que surgiram após a liberacao das clínica da vacina e ressalta-se a necessidade de 
vacinas. Alguns d&sses problemas podem ser determinar claramente a eficácia e a potência 
solucionados com pouca dificuldade, mas a que a vacina deve ter em têrmos de reacões 
solu@io de outros requer grande esf&o. humanas antes de colocá-la em uso geral. 

Problèmes actuels que pose le contrôle d’activité et d’innocuité 

des virus-vaccins (Résumé) 

A mesure que la virologie obtient plus de 
données et améliore ses techniques de propaga- 
tion, de traitement et d’étude des virus, les 
problèmes complexes que pose le controle 
d’innocuité et d’activité des virus-vaccins de- 
viennent plus aigus. Pour permettre l’emploi de 
vaccins nécessaires à la protection centre les 
maladies graves, il faut des méthodes de con- 
trôle basées sur les connaissances existantes ou 
sur les renseignements qui peuvent être obtenus 
dans le cadre des connaissances actuelles. 

L’auteur examine certains facteurs en jeu 
dans les nouveaux vaccins, notamment l’at- 
ténuation des souches, les problèmes d’inactiva- 
tion, les agents fortuits, les systèmes cellulaires 
utilisés pour la production et les épreuves, les 
essais d’innocuité sur les animaux, les récipients, 
les stabilisateurs, etc. 

L’auteur souligne que, dans le cas de nou- 
veaux vaccins, les méthodes de contrôle d’acti- 
vité et d’innocuité (I’innocuité chez l’homme 
ainsi que l’innocuité démontrée dans les épreu- 
ves de laboratoire) devraient être minutieuse- 
ment mises au point avant de permettre l’emploi 
général du vaccin. II mentionne un certain 
nombre de problèmes auxquels on s’est heurté 
après la généralisation de leur emploi. Certains 
de ces problèmes peuvent être résolus sans trop 
de difficulté; la solution des autres exige un 
effort plus intense. 

L’auteur examine brièvement la phase des 
essais cliniques et souligne la nécessité d’établir 
clairement I’efficacité et l’activité requises d’un 
vaccin en fonction des réponses humaines avant 
la généralisation de son emploi. 

DÍA MUNDIAL DE LA SALUD PARA 1969 

El próximo Día Mundial de la Salud se celebrará el 7 de abril de 1969 y 
estará dedicado al tema “Salud, trabajo y productividad”, ya que en 1969 se 
celebra, además, el 50” aniversario de la Organización Internacional del Trabajo. 

“El Día Mundial de la Salud dará en 1969-según palabras del Dr. M. G. 
Candau, Director General de la OMS-h ocasión de poner de manifiesto la 
ultima relación existente entre la salud y la productividad, dos factores básicos 
en todo plan a largo plazo de desarrollo económico y social”. Añade asimismo 
el Dr. Candau, al anunciar la fecha y tema del Día Mundial de la Salud, que en 
ese contexto amplio surgen diversas cuestiones de higiene del trabajo, la pre- 
vención de accidentes, las condiciones laborales, los problemas de salud mental, 
la relación hombre/máquina y el influjo que el personal de salud pueda tener 
sobre el trabajador. Afirma finalmente el Director de la OMS que, con esa 
ocasión, se prestará especial atención a la imperiosa necesidad de organizar 
servicios médicos como parte de los procesos de industrialización y de moderni- 
zación de la agricultura. 


