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O ANTIBIOGRAMA

Neivton Neves da Silva *

SINOPSE

Descreve-se a técnica para execu­
ção e interpretação de um antibio- 
grama empregando-se o método das 
placas e discos de alta concentração.

Os trabalhos de Florey e cols. (5) 
— os introdutores dos antibióticos 
em terapêutica humana — já mostra­
vam ser possível a determinação <in 
vitro» da suscetibilidade de um mi­
croorganismo à penicilina mediante 
diluições seriadas dêsse então, nôvo 
agente terapêutico. Com o surgimen­
to de novos antibióticos colocados à 
disposição da classe médica pela in­
dústria farmacêutica, somado à fre- 
qüência cada vez maior de raças que 
a êles se tornavam resistentes — es­
pecialmente os bacilos gram-negati- 
vos — a Medicina moderna se apoia 
cada vez mais nos resultados de uma 
comprovação de sensibilidades (anti 
biograma) para a escolha adequada 
do agente terapêutico.

Vários métodos, com inumeráveis 
modificações, estão em uso atualmen­
te. É evidente que não podem ser de 
igual mérito. Seria desejável que um 
método selecionado por uma comis­
são de técnicos fôsse estandartizado 

internacionalmente, tarefa que foi 
tentada pela OMS em 1961 (8). Uma 
uniformização dos métodos teria, en­
tre outras vantagens, a de permitir 
uma comparação dos resultados obti­
dos em diferentes áreas.

Não é objeto dêste trabalho fazer 
um estudo crítico de cada um dos 
métodos utilizados atualmente. Va­
mos limitar nossa exposição aos dois 
métodos principais: ao método das 
diluições em tubo e ao método da di­
fusão em agar com discos impregna­
dos com antibióticos.

I — Método das diluições em tubo

Bàsicamente, o método das dilui­
ções seriadas, em tubos, consiste em 
colocar quantidades determinadas do 
antibiótico em tubos contendo 10 ml 
do meio de cultura escolhido e adi­
cionar, a cada tubo, uma góta de uma 
diluição a 1/10 de uma cultura, de 24 
horas, do microorganismo. É eviden­
te que o caldo de cultura escolhido 
deve permitir um crescimento da 
bactéria a ser testada. Depois de in­
cubação a 37’C durante 18 horas, ve­
rifica-se que quantidade de antibióti­
co foi necessária para inibir o cresci­
mento do germe em teste.
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Exemplo de um teste com Penicilina:

N.° do tubo Unidades de Penicilina por ml 
de meio de cultura

Crescimento da bactéria

1 0,25

2 0,50

3 0,75

4 1 +
5 2

6 5 _
7 18 _
8 20

9

10 - +

No exemplo acima foram necessá­
rias duas unidades de Penicilina por 
ml para inibir o crescimento do ger­
me. Admite-se que no sangue e ou­
tros humores a mesma coisa acon­
teça.

O teste das diluições seriadas pres­
ta-se para as seguintes considera­
ções:

1) — Vantagens — fornece resul­
tados quantitativos, isto é, êle nos 
diz a quantidade exata de antibiótico 
que ó capaz de inibir o crescimento 
da bactéria.

2) — Desvantagens — é exaustivo 
e dispendioso. Para se praticar um 
teste com 10 antibióticos consomc-sc 
100 tubos de meio de cultura e gas­
ta-se cêrca de uma hora de trabalho. 
Além disso, exige o isolamento pré­
vio da bactéria, em cultura pura.

Em virtude das considerações aci­
ma, o método das diluições seriadas 
em tubos não é usado na rotina dos 
laboratórios. Êle fica reservado para 
casos muito especiais: em trabalhos 
de pesquisa ou quando um resultado 
quantitativo é de interêsse clínico, 
como acontece em hemoculturas; em 
pacientes que não respondem à tera­
pêutica adequada estabelecida ou em 
pacientes que apresentam recaída em 
pleno uso de antibióticos.

II — Método dos discos em placas

Neste método, discos de papel de 
filtro impregnados com antibióticos 
são colocados em placas semeadas 
com o germe em teste. Depois de 
uma permanência na estufa, anota- 
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se o diâmetro da zona de inibição 
formada em tôrno de cada disco.

Em virtude de sua simplicidade, fa­
cilidade de execução e de sua repro- 
dutibilidade, é o método de escolha 
para os laboratórios de patologia clí­
nica e, por isso, vamos dar aqui de­
talhes mais precisos sôbre a sua exe­
cução e interpretação.

fiste método foi proposto por Bon- 
di e cols. em 1947 (4). Durante muitos 
anos seguiram-se os pontos básicos 
estabelecidos, em especial o uso de 
discos de baixa concentração de an­
tibióticos. ültimamente porém, graças 
aos trabalhos de Bauer. e cols. (3), 
prefere-se o emprêgo de discos de 
elevada concentração de antibióticos 
que fornecem maiores halos de inibi­
ção e permitem outra interpretação, 
qual seja o estabelecimento de diâ­
metros de inibição indicadores de re­
sistência e de sucetlbilidades.

Alguns autores insistem no emprê­
go de discos com três concentrações 
de antibióticos — baixa, média e ele­
vada. Entretanto, hoje, a grande 
maioria dos técnicos de laboratórios 
preferem o emprêgo de discos de 
concentração única, como vimos em­
pregando há muitos anos.

Tal como aconteco no método das 
diluições, também aqui vários fatô- 
res são capazes de interferir em seus 
resultados.

1) — Composição do meio de cul­
tura

A composição do meio de cultura 
básico (gelose nutritiva) tem pouco 
efeito nos resultados dos testes. A 
adição de sôro diminui, acentuada- 
mente, a atividade de alguns antibió­

ticos, de modo especial a novobioci-
na. A presença de eletrólitos reduz 
a atividade da estreptomicina.

2) — Tamanho do inóculo

O tamanho do inóculo afeta os di­
ferentes antibióticos em diversos 
graus, sendo a penicilina a mais atin­
gida. Usando como Inóculo uma cul­
tura de Staphylococcus aureus, Gar- 
rod (2) observou que o diâmetro da 
zona de inibição era de 5mm com 
uma concentração de 300 milhões por 
ml e de 17mm com 300 germes por
ml. O tamanho do inóculo é crítico 
nas provas com as sulfas em meio 
líquido, no método das diluições, pois 
uma concentração adequada de um 
microorganismo altamente sensível é 
capaz de deixar de inibir o cresci­
mento de uma determinada bactéria, 
quando o inóculo for muito grande. 
Se diluirmos uma cultura em caldo 
de 24 horas de Staph. aureus de ma­
neira a contar com uma concentra­
ção de 0,5 bilhão por ml e a testar­
mos frente à penicilina, os resulta­
dos serão os seguintes: com a cultu­
ra diluida a 1:2 o halo de inibição 
será de 35,9 mm, enquanto que com 
a mesma cultura diluida a 1.60 o halo 
será de 41,0mm.

3 — pll do meio de cultura

Para certos antibióticos o pH do 
meio de cultura, especialmente nos 
meios líquidos, é de capital importân­
cia, pois o grau de Inibição varia 
conforme o pH.

Assim, num pH de 8,5 a Estrepto- 
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micina é 512 vêzes mais ativa que 
em um pH de 5,5. Da mesma forma 
a Neomicina e a Kanamicina são, res­
pectivamente, mais ativas 64 e 16 vê­
zes. De outra forma as tetraciclinas 
são mais ativas no meio ácido.

4) — Como praticar o teste de sen­
sibilidade

a) — meio de cultura

Em nossos trabalhos empregamos 
o meio básico (gelose nutritiva) com 
a seguinte composição:

Extrato de carne ......... 3,0 g
Cloreto de sódio ........... 5,0 g
Peptona bacteriológica

(Geyer) ....................... 15,0 g
ou

Bacto-peptona Difco -.. 15,0 g
Água destilada .............. 1.000,0 ml

Acertar o pH a 7,2
Distribuição em frascos — 100 ml 

por frasco — e esterilização em au- 
toclave durante 20 minutos a 120’C. 
Quando é necessário agar-sangue, 
juntamos 5% de sangue humano. O 
sangue é coletado, diàriamente, da 
seguinte maneira: em tubos conten­
do 2 ml de citrato de sódio a 2%, 
esterilizados juntam-se 8 ml de san­
gue. O sangue utilizado é provenien­
te de qualquer pessoa que não esteja 
tomando antibióticos. Pode-se usar, 
também, sangue de Banco de San­
gue com data de aplicação expirada 
ou sangue de coelho, cavalo ou car­
neiro, na mesma proporção.

Quando se trata de uma «Entero- 
bacteriaceae», praticamos o teste de 

sensibilidade no meio com eosina — 
azul de metileno (Teague), com a se­
guinte composição:

Meio básico (gelose nutritiva) 100 ml
Lactose .................................... 0,5 g
Sacarose ................................. 0,5 g
Sol. de eosina amarela a 2.% 2ml
Sol. de azul de metileno a

0,5% ..................................... 1 ml

Com o emprêgo dêste meio, conse­
gue-se obter, numa mesma placa, o 
resultado do teste de sensibilidade 
aos antibióticos e quimioterápicos e 
também, na maior parte das vêzes, o 
reconhecimento do bacilo gram-nega- 
tivo testado.

Uma variação acentuada na espes­
sura do agar, induzirá uma variação 
no tamanho da zona de inibição. As­
sim, um mesmo germe, num mesmo 
meio, aprasentará o seguinte diâme­
tro de inibição, conforme a quantida­
de de meio colocado na placa:

Agar-sangue
(em ml)

5,5
7.5
9,5

15,0

Zona de Inibição
(em mm)

24,6
24,5
24,8
23,4

Em nossos trabalhos usamos pla­
cas que contém 5 a 6 mm de espessu­
ra do meio de cultura.

b) — Preparação dos discos

Empregamos papel de filtro n’ 3 
e os discos são cortados ao diâmetro 
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de 6 mm. Cada disco absorve 0,004 
ml. Com isto, é possível calcular a 
concentração de cada antibiótico na 
solução-mãe e, consequentemente, a 
quantidade retida em cada disco.

É conveniente que cada nova parti­
da de discos seja testada frente a 
raças de microorganismos de sensi­
bilidade conhecida.

A quantidade de antibiótico que 
deve conter cada disco depende da 
sua difusibilidade e da sua própria 
atividade.

Um ponto importante a respeito 
dêste tópico é a conservação dos dis­
cos.

Griffith e Mullins (6) determina­
ram a influência da temperatura e 
da umidade para a conservação dos 
discos de antibióticos. Os mesmos 
lotes de discos foram colocados em 
temperaturas de — 20’, 40 a 60, 37’ 
e 56’C e em três condições de umi­
dade: sem dissecante, com dissecan- 
te e com alto teor de umidade. De 
suas experiências concluiram que a 
temperatura tem pouca influência, 
mas que a umidade parece ser de im­
portância máxima na estabilidade 
dos discos de antibióticos.

Assim, os discos devem ser conser­
vados num lugar frio e sêco. O uso 
de campãnulas com drierite ou clo­
reto de cálcio, a vácuo, no freezer, 
parace ser a condição ótima de con­
servação dos discos. A campânula de­
ve ser removida do freezer cêrca de 
1 hora antes do uso para evitar a 
condensação de umidade no interior 
do frasco contendo os discos.

Na falta de vácuo, os discos po­
dem ser conservados no refrigera­
dor, em frascos bem fechados, con­
tendo sílica gel com dissecante.

c) —• Inóculo
Deve-se usar um inóculo tal que 

produza um crescimento denso, mas 
não totalmente confluente. Assim 
não se deve usar como inóculo uma 
cultura de 24 horas, mas sim diluí-la 
pelo menos a 1/10 ou preferentemen- 
te, a uma densidade equivalente ao 
n’ 2 do «standard» de sulfato de bá- 
rio.

O inóculo não deverá ser passado 
na superfície do meio de cultura 
com bastões de algodão, pois, dessa 
maneira, fere-se o meio de cultura, o 
que atrapalha a leitura dos resulta­
dos. Colocamos cêrca de 5 gôtas na 
placa e inclinamo-la para os vários 
lados, de maneira que tõda a super­
fície seja molhada. O excesso é reti­
rado com uma pequena tira de papel 
de filtro. Secar na estufa durante 30 
a 60 minutos. Só então colocar os 
discos, com pinça própria.

d) — Testes com sulfas
Qualquer meio pode ser usado des­

de que se tome as seguintes precau­
ções:

1) O meio deve ser razoàvelmen- 
te livre de inibidores das sulfas (as 
perptonas são as mais importantes). 
Isso pode ser alcançado ou usando 
meio isento de peptonas ou adicio­
nando cêrca de 5% de sangue lisado 
de cavalo.

2) o tamanho do inóculo deve ser 
controlado com o máximo rigor, pois, 
se for grande, a ação das sulfas, mes­
mo em elevada concentração, é total­
mente Inibida. Nesse caso, mesmo o 
germe altamente sensível vai apare­
cer como resistente.

Por diversas vêzes tomos solicita­
dos a praticar o teste de sensibilida­
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de com os diferentes tipos de sulfas. 
Isso é inteiramente desnecessário. A 
propósito. Barber e Garrod (2) afir­
mam:

«Entre as sulfonamidas mais ati­
vas interessa muito pouco qual é usa­
da. Os resultados obtidos com uma, 
aplicam-se, com pouca diferença, à 
outra».

e) — Escolha de antibióticos
Não é necessário testar cada ger­

me com todos os antibióticos exis­
tentes, como fazem alguns laborató­
rios. Por exemplo, frente a uma 
amostra de E. coli ou de Klebsiella 
aerógenes não é necessário usar a 
Penicilina G ou a Eritromicina.

Bailey e Scott (1) recomendam o 
seguinte critério:

Para bacilos gram-posltivos: Peni­
cilina G, Meticilina, Eritromicina, Es- 
treptomicina, Tetraciclina, Cloranfe- 
nicol, Kanamicina e ocasionalmente 
Sulfamethizol e Amplcllina.

Para bacilos gram-negativos: Clo- 
ranfenicol, Tetraciclina, Estreptomi- 
clna, Kanamicina, Polymixina B, 
Sulfametbizol, Ampicilina e Cefaloti- 
na. Para infecção urinária mais Ni- 
trofurantoina e Acido Nalidíxico.

f) — Leitura
Após um período de incubação de 

18 horas, procede-se a medição do 
diâmetro da zona de inibição por in­
termédio de uma régua milimetrada.

Desde a introdução do método dos 
discos na rotina clinica observa-se, 
de vez em quando, um crescimento 
bacteriano mais intenso na linha que 
demarca a zona de inibição, isto é, 
no anel que limita a zona inibitória.

Pensou-se que êsse anel de cresci­
mento aumentado fôsse devido ã es­

timulação do crescimento por doses 
sub-inibitórias do antibiótico.

Lorian e Strauss (7) procuraram 
determinar se o anel poderia ser re­
produzido independentemente da pre­
sença de antibióticos. Assim, discos 
de papel encerado, estéril (25 mm do 
diâmetro), foram colocados em pla­
cas de agar-sangue. A seguir, com 
um nebulizador, semearam uma cul­
tura de Staph. aureus de 24 horas, 
na superfície da placa. Depois de sê- 
ca, colocaram noutra área da mesma 
placa discos com antibióticos (cefa- 
lotina, bacitracina, kanamicina e 
vancomicina). O disco de papel ence­
rado foi retirado e a placa colocada 
na estufa a 37ÇC por 20 horas. Zonas 
isentas de crescimento foram obser­
vadas em torno dos discos dos anti­
bióticos e em tôrno da área protegi­
da pelo disco de papel encerado. Mas, 
tôdas as zonas estavam circundadas 
por um anel de crescimento bacte­
riano mais intenso do que aquêle 
observado no resto da placa, o que 
demonstra que a presença do anel é 
independente da presença de anti­
biótico.

A mesma esperiência, repetida com 
meio de cultura menos rico em subs­
tâncias nutritivas, mostrou tal anel 
reduzido ou ausente. Os trabalhos de 
Lorian e Strauss mostram, então, 
que a presença ou ausência de tais 
anéis depende da maior ou menor ri­
queza dos meios de cultura emprega­
dos.

g) — Testes em cultura primária
Em situações de emergência, tais 

como nos casos de líquido cefalo-ra- 
quidiano ou amostras de urina que 
revelam a presença de um único mi­
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croorganismo, pode-se usar o teste 
em cultura primária, isto é, semean­
do o material diretamente na placa 
e colocando cm seguida os discos an­
tibióticos.

h) — Interpretação

A vantagem de discos de alta con­
centração é que facilitam a leitura, 
já que os diâmetros são bem maio­
res, de 15 a 30mm.

Em condições controladas, o mé­
todo dos discos é capaz de produzir 
uma eficiência em tôrno de 96,25% 
(8). Os restantes 3,75% estariam in­
cluídos na falha do método. Um 
maioi- cuidado na leitura e Interpre­
tação dos antibiogramas deve ser 
dado aos antibióticos suscetíveis, 
pois eles serão os escolhidos.

A suscetibilidade ou resistência re­
velada pelo método dos discos cor­
responde à resposta do microorga­
nismo a uma determinada concen­
tração do antibiótico no método da 
diluição em série, em caldo.

O quadro proposto por Bauer e 
cols.(3) e que a seguir reproduzi­
mos é que nos serve de guia de lei­
tura (Fig. 1).

Deve ser notado que a interpreta­
ção da zona de inibição é diferente 
para cada agente anti-microbiano, 
não sòmente porque varia a potên­
cia de cada disco, mas, também, por­
que a difusão e solubilidade de cada 
agente é diferente.

òbviamente o disco que produz a 
maior zona de inibição não é neces- 
sàrlamente o antibiótico de escolha 
para um dado microorganismo. As­
sim, se uma raça de E.coli mostra 
um diâmetro de inibição de 22mm 

em tôrno da tetraciclina é de 30mm 
em tôrno do clorafenicol, o que po­
de ser dito ou concluído é que a ra­
ça de bactéria examinada é suscetí­
vel a ambas as substâncias.

Compete ao clinico selecionar, en­
tre os suscetíveis, o mais apropria­
do para o tratamento de um caso 
particular, levando em consideração 
propriedades farmacológicas e toxi- 
cológicas e, principalmente, se é bac- 
teriostático ou bactericida.

Uma palavra de alerta para a man- 
delamlne: a ação inibidora dês te a- 
gente quimioterápico se prende ex­
clusivamente à liberação de fonnol 
na urina em melo ácido, pois em 
meio alcalino não há liberação da­
quele germicida e consequentemente, 
não inibe ou não mata os microor­
ganismos. É relativamente comum 
nos testes de sensibilidade com Pro- 
teus observar-se enormes halos de 
inibição (até 40mm de diâmetro) em 
tôrno da mandelamlne. Ora, saben­
do-se que os Proteus produzem amô- 
nia que alcaliniza a urina, vamos ter 
o seguinte resultado: um teste in vi- 
tro mostrando enorme ação inibido­
ra de uma raça de Proteus, enquan­
to que a resposta clínica é nula, em 
virtude da alcalinidade da urina de­
terminada pelo próprio microorganis­
mos.

Na interpretação de um antlbio- 
grama a primeira coisa que se deve­
rá levar em conta é saber se o ger­
me que foi isolado e testado é o res­
ponsável pelo quadro clínico. Em 
muitos casos, por exemplo, quando 
se isola o microorganismo de uma 
lesão fechada (furúnculo) ou quando 
se trata de uma infecção urinária 
por E.coli não há dúvida em con-
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Fig. 1 — Interpretação do antiblograma feito de acôrdo com a técnica de 
Bauer e cols. (3) (discos de alta potência).

Antibiótico ou agente 1

quimioteráplco |

Potência do 

disco

1
Amplcillna

— Gram-negativo c
Enterococo 10 meg

— Staphylococcus e 
germes altamente
sensíveis à penicilina 10 meg

— Haemophilus 10 meg
Bacltracina 10 U
Cefaloridina 30 meg
Ccfalotina 30 meg
Cloranfenlcol 30 meg
Colistina 10 meg
Erltromlclna 15 meg
Gentamicina 10 meg
Kanamicina 30 meg
Lincomicina 2 meg
Meticlllna 5 meg
Oxacilina 1 meg
Ácido nalidíxico 30 meg
Neomicina 30 meg
Novoblocina 30 meg
Nitrofurantoina 300 meg
Oleandomlcina 15 meg
Penicilina O

Staphylococcus 10 U
Outros germes 10 U

Pollmixlna B 300 U
Estreptomicina 10 meg
Sulfonamidas 300 meg
Tetraclcllna 30 meg
Vancomicina 30 meg

I Diâmetro da zona dc inibição em mm

Resistente | Intermediário ]
1

Sensível

1 11 ou menos |
1

12—13 | 14 ou mais

20 ou menos 21—28 | 29 ou mais
— — 20 ou mais

8 ou menos 9—12 13 ou mais
1 11 ou menos 12—15 16 ou mais
1 14 ou menos 15—17 18 ou mais
I 12 ou menos 13—17 18 ou mais
I 8 ou menos 9—10 11 ou mais

13 ou menos 14—17 18 ou mais
i 13 ou mais
1 13 ou menos 14—17 18 ou mais
| 0 ou menos 10—14 15 ou mais
I o ou menos 10—13 14 ou mais

10 ou menos 11—12 13 ou mais
13 ou menos 14—18 19 ou mais
12 ou menos 13—18 17 ou mais
17 ou menos 18—21 1 22 ou mais
14 ou menos 1 15—18 | 17 ou mais
11 ou menos 1 12—18 1 17 ou mais 

1
1 20 ou menos 21—28 29 ou mais

11 ou menos 12—21 22 ou mais
1 8 ou menos 9—11 12 ou mais
1 11 ou menos 12—14 | 15 ou mais

12 ou menos | 13—16 | 17 ou mais
1 14 ou menos | 15—18 | 19 ou mais
| 9 ou menos | 10—11 1 12 ou mais
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Fig. 2 — Antibiograma de unia raça de Staph. aureus.
Antibióticos 1,3 e 5 — Sensíveis 
Antibióticos 2,4 e 6 — Resistentes
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cluir-se que o germe que foi testado 
é de fato o agente eiológico do qua­
dro patológico.

Quando se trata, porém, de mate­
riais com flora mista, por exemplo 
secreção uretral de uretrite inespe- 
cifica, é dificil afirmar-se se a bac­
téria encontrada é a responsável pe­
lo quadro clínico.

Por fim, levando-se em conta a 
freqüência com que um microorga­
nismo se torna resistente, podemos 
estabelecer o seguinte:

1) Germes que dificilmente apre­
sentam células resistentes e para as 
quais, consequentemente não há ne­
cessidade da prática do antibiogra- 
ma: Gonococo, Meningococo, Pneu- 
mococo e Estreptococo hemolítico 
grupo A.

2) Germes que frequentemente a- 
presentam célula resistente e por is­
so há necessidade de que a escolha 
se faça através do antibiograma: 
Escherichia coli, Klebsiella, Proteus, 
Estafilicoco dourado e Mycobacteri- 
um tuberculosis.

RESUMO

A medicina moderna se apóia cada 
vez mais nos resultados de um anti­
biograma para a escolha adequada 
do agente terapêutico, razão porque 
êsse exame deve ser realizado den­
tro das mais modernas técnicas la­
boratoriais. O autor prefere para a 
rotina de seus serviços o métqdo da 
difusão em agar, com discos impreg­
nados com alta concentração de an­
tibióticos. São descritos e comenta­
dos todos os fatôres que interferem 
nos resultados de um antibiograma, 
merecendo destaque o teor de anti­

biótico contido em cada disco, a sua 
conservação e o tamanho do inóculo. 
A umidade é o principal fator ina- 
tivante dos discos.

Para interpretação de um antibio­
grama o autor usa o quadro propos­
to por Bauer e cols., cabendo ao clí­
nico selecionar entre as drogas sus­
cetíveis a mais apropriada para o 
tratamento. O método descrito pos­
sui uma eficiência em tôrno de 96%.

SUMMARY

. .Modern Medicine is based, more 
than ever, on Antibiotic Susceptibili- 
ty Tesfs resnlts for the proper clioo- 
sing of tlie therapentic agent. For 
this reason tiiese tests mnst be per- 
fomied in accordance with tlie most 
modern Laboratory techniques. Tlie 
Anthor lias chosen for his rontine 
work tlie difusion in agar method, 
using discs impregnated with an 
high antibiotic concentration. All 
factors wliicli can interfere on tlie 
resnlts of an Antibiotic Snsceptibili- 
ty Test are described and commen- 
ted in this paper. The antibiotic’s 
concentration in each disc deserves 
close attention, as well as its con- 
servation, and tlie widht of tlie ino- 
cnlnm. Moistnre is the main canse 
of the disc’s inactivity.

The Anthor nses for the interprc- 
tation of an Antibiotic Susceptibili- 
ty Teste the schenie proposed by 
Baner et cols. The phisican mnst 
make a choice, between tlie snscep- 
tlble dmgs the most snitable for the 
treatment. The abovc described me­
thod claims to attain an efficiency 
of something abont 96%.
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