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Historia de la ProducciHistoria de la Produccióón de n de 
PPD en RepPPD en Repúública Dominicanablica Dominicana

1978.Se inicia la producci1978.Se inicia la produccióón de PPD bovino en el n de PPD bovino en el LAVECENLAVECEN
con el adiestramiento de la con el adiestramiento de la DraDra NildaNilda Garrido en Argentina Garrido en Argentina 
(CEPANZO)(CEPANZO) por la por la DraDra Isabel Isabel KantorKantor..

1981.Entrenamiento en 1981.Entrenamiento en CEPANZOCEPANZO del Dr Garcdel Dr Garcíía quien a quien 
despudespuéés dirige la Unidad de Produccis dirige la Unidad de Produccióón de Tuberculinas del n de Tuberculinas del 
LAVECENLAVECEN. Los primeros lotes de PPD bovino son de 80000 . Los primeros lotes de PPD bovino son de 80000 
dosis anuales.dosis anuales.

1987. Se comienza la diluci1987. Se comienza la dilucióón del n del PPDPPD humano de la cepa humano de la cepa 
RT23 con un promedio de 50000 dosis anuales hasta 1999.RT23 con un promedio de 50000 dosis anuales hasta 1999.

1995. El Dr Carlos Granados pasa a dirigir la Unidad  de 1995. El Dr Carlos Granados pasa a dirigir la Unidad  de 
ProducciProduccióón de Tuberculinas del n de Tuberculinas del LAVECENLAVECEN. La producci. La produccióón n 
alcanza malcanza mááximos de hasta 800.000 dosis al aximos de hasta 800.000 dosis al añño.o.



1997. Se inicia la producci1997. Se inicia la produccióón de tuberculina PPD de n de tuberculina PPD de 
Mycobacterium Mycobacterium aviumavium para ser usada en la prueba doble para ser usada en la prueba doble 
comparativa en el ganado bovino y  otras especies animales.comparativa en el ganado bovino y  otras especies animales.

1999. 1999. El CEPANZOEl CEPANZO y el y el StatenserumStatenserum InstitutInstitut de Dinamarca de Dinamarca 
suspenden el suministro de concentrado RT23 (50.000 suspenden el suministro de concentrado RT23 (50.000 
UT/mL).UT/mL).

2000. El Dr. Eddy P2000. El Dr. Eddy Péérezrez--Then se integra a la elaboraciThen se integra a la elaboracióón  n  
de una nueva tuberculina de una nueva tuberculina (HT1)(HT1) para uso en humanos; para uso en humanos; 
obtenida de una cepa de campo, aislada de un paciente con  obtenida de una cepa de campo, aislada de un paciente con  
tuberculosis,  de Reptuberculosis,  de Repúública Dominicana.blica Dominicana.

2001. Los Drs. P2001. Los Drs. Péérezrez--Then y GarcThen y Garcíía asesoran una tesis de a asesoran una tesis de 
grado de estudiantes de la Universidad Nacional Pedro grado de estudiantes de la Universidad Nacional Pedro 
HenrHenrííquez Urequez Ureñña, sobre la actividad de la tuberculina a, sobre la actividad de la tuberculina HT1HT1
comparada a un estcomparada a un estáándar internacional.ndar internacional.

2002. Se prepara un lote de sensitina de Mycobacterium 
fortuitum para ser usada en una finca de ganado bovino 
donde aparrecen reacciones paraespecíficas.



2002. Los Drs. P2002. Los Drs. Péérezrez--Then y Then y 
GarcGarcíía presentan un poster en a presentan un poster en 
el el IV Congreso Mundial de IV Congreso Mundial de 
Tuberculosis en Washington,Tuberculosis en Washington,
USA sobre la elaboraciUSA sobre la elaboracióón de n de 
este bioleste biolóógico.gico.

2003. Se envasa el primer lote 2003. Se envasa el primer lote 
de 2000 dosis del PPD HT1 de 2000 dosis del PPD HT1 
para fines de registro para fines de registro 
sanitario en la sanitario en la SESPASSESPAS..

2004. Se obtiene el registro  2004. Se obtiene el registro  
sanitario (2004sanitario (2004--11209) e 11209) e 
industrial (140913) de industrial (140913) de 
TUBERDOM ®®,, marca de marca de 
ffáábrica de la tuberculina PPD brica de la tuberculina PPD 
HT1.HT1.

2004. Se prepara una nueva 2004. Se prepara una nueva 
tuberculinatuberculina humana : HT2.humana : HT2.



Definiciones

La tuberculina estLa tuberculina estáá
constituida por una constituida por una 
mezcla de protemezcla de proteíínas, nas, 
polisacpolisacááridos y otras ridos y otras 
molmolééculas  que se culas  que se 
obtienen  tras cultivar obtienen  tras cultivar 
micobacterias en un micobacterias en un 
medio de cultivo medio de cultivo 
llííquido, sintquido, sintéético tico 
((DorsetDorset HenleyHenley).).



Muerte Bacilar

Tras la muerte Tras la muerte 
bacilar por calor, bacilar por calor, 
se separa la masa se separa la masa 
de bacilos, y las de bacilos, y las 
proteproteíínas presentes nas presentes 
son precipitadas al son precipitadas al 
fondo del fondo del 
erlenmeyererlenmeyer con con 
áácido cido tricloractricloracééticotico
al 40 % al 40 % 



Precipitación Proteica y PPD

Estas proteEstas proteíínas precipitadas constituyen la nas precipitadas constituyen la 
tuberculina.tuberculina.
El proceso se completa con sucesivos El proceso se completa con sucesivos 
lavados y centrifugaciones  de estas lavados y centrifugaciones  de estas 
proteproteíínas con nas con áácido cido tricloroactricloroacééticotico diludiluíídodo al al 
1% y cloruro s1% y cloruro sóódico al 5%, con la finalidad dico al 5%, con la finalidad 
de purificar el producto.de purificar el producto.
A este tipo de Derivado Proteico Purificado A este tipo de Derivado Proteico Purificado 
se denomina PPDse denomina PPD



Sensibilización de Cobayos

Se determina la Se determina la 
concentraciconcentracióón de proten de proteíínas nas 
por el mpor el méétodo de todo de BiuretBiuret y y 
se compara la actividad se compara la actividad 
alergalergéénicanica en cobayos en cobayos 
previamente previamente sensibilizados sensibilizados 
con el con el Adyuvante de Adyuvante de FreundFreund
CompletoCompleto..



Potencia Biológica
En el caso del PPD humano, el En el caso del PPD humano, el estandarestandar
usado para comparaciusado para comparacióón es la n es la 
tuberculina del laboratorio tuberculina del laboratorio AventisAventis, de , de 
uso en Repuso en Repúública Dominicana y cuya blica Dominicana y cuya 
potencia y calidad son excelentes. potencia y calidad son excelentes. 
Finalmente, se determina la Finalmente, se determina la potencia potencia 
biolbiolóógicagica de la tuberculina PPD, de la tuberculina PPD, 
comparando su actividad frente a un comparando su actividad frente a un 
estestáándar.ndar.

http://cmpmedica.com/


Determinación Actividad 
Relativa del PPD
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RECTA ESTANDAR RECTA PRUEBA

Estandar = TUBERSOL ®® Prueba = TUBERDOM ®®



Comparación   Induraciones
TUBERSOL TUBERSOL ®®
(AVENTIS(AVENTIS))

TUBERDOM TUBERDOM ®®
(LAVECEN)(LAVECEN)

JULIO  2004JULIO  2004 APLICACIAPLICACIÓÓNN OCTUBRE  2004OCTUBRE  2004

3838 NNÚÚMERO  PACIENTESMERO  PACIENTES 3636

35  35  PACIENTES CON PACIENTES CON 
REACCIREACCIÓÓN NEGATIVAN NEGATIVA

2929

33

# 1 = 10 # 1 = 10 mmmm
# 2 =  9 # 2 =  9 mmmm
# 3 = 24 # 3 = 24 mmmm

Promedio = 14.3 Promedio = 14.3 mmmm

PACIENTES CON PACIENTES CON 
REACCIREACCIÓÓN POSITIVAN POSITIVA

77

# 1 = 17 # 1 = 17 mmmm
# 2 = 15 # 2 = 15 mmmm
# 3 = 10 # 3 = 10 mmmm
# 4 = 23 # 4 = 23 mmmm
# 5 = 16 # 5 = 16 mmmm
# 6 = 24 # 6 = 24 mmmm
# 7 = 18 # 7 = 18 mmmm

Promedio = 17.5 Promedio = 17.5 mmmm



TamaTamañño de la reaccio de la reaccióón n tubercultuberculíínicanica en en mmmm de de 
induraciinduracióón. Presentaciones en las cuales la reaccin. Presentaciones en las cuales la reaccióón n 
es significativa :es significativa :

0 0 –– 4 mm4 mm : En personas con : En personas con VIHVIH y alto riesgo y alto riesgo 
previsible de infecciprevisible de infeccióón tuberculosis; por ejemplo,  n tuberculosis; por ejemplo,  ‘‘
‘‘contactoscontactos ’’ con tuberculosis o radiografcon tuberculosis o radiografíía anormal.a anormal.
Este tamaEste tamañño de reaccio de reaccióón  es normalmente   n  es normalmente   
considerada no significativa, pero en presencia de considerada no significativa, pero en presencia de 
inmunosupresiinmunosupresióónn puede ser importante.puede ser importante.

5 5 –– 9 mm 9 mm : En infecci: En infeccióón por n por VIHVIH. Contacto con . Contacto con 
casos activos contagiososcasos activos contagiosos. Radiograf. Radiografíía de rayos X a de rayos X 
anormalanormal con enfermedad con enfermedad fibronodularfibronodular..

> 10 > 10 mmmm : Todos los dem: Todos los demáás  s  
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