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En poliacrilamida-SDS,  la  glicoproteina  de  los  extractos 

de  tabaco,  dió u n  peso  molecular  de 18000; en  Sephadex 

G-100 no  se  obtuvo  un  proml~dio  definido,  sin  embargo  tie- 

nen  una  molécula  con  carga  aniónica,  definido p o r  DEAE-Ce - 

lulosa.  Respecto a los  anticuerpos  antitabaco, el reconoci - 

miento  de l o s  sistemas  antígeno-anticuerpo  fue  establecido 

por c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s ,  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  

y electroinmunodifusión  obteniéndose l o s  mejores  resulta- 

dos  con  la  primera,  llegandose a determinar  hasta  tres  sis - 

temas  antígeno-anticuerpo. Así mismo  resultó  mejor  inmunó - 

geno el extracto  salino  que el condensado  de  humo y los 

resultados  obtenidos  por microdobleinmunodifusión en s u j e  - 

tos  fumadores,  fueron  similares a los  reportados  en l a  l i -  

teratura,  pero no se  encontró  una  diferencia  notable en los 

porcentajes  de  positividad  de  los  anticuerpos  antitabaco 

en  los  sujetos  sanos,  infartados,fumadores y no, no encon- 

trando  una  relación  estrecha  entre el infarto  del  miocar- 

dio y el tabaquismo. 
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I N T R O D U C C  I O N  

T o d o s   l o s   s e r e s   v i v o s   e s t á n   d e f e n d i e n d o  su i n t e g r i d a d  b i o -  

l ó g i c a   f r e n t e  a una s e r i e   d e   a g r e s i o n e s   e x t e r n a s .  P a r a  que  

é s t o s   f e n ó m e n o s   d e   d e f e n s a   s e   l l e v e n  a c a b o ,   l o s   o r g a n i s -  

mos v e r t e b r a d o s   d i s p o n e n  d e  s i s t e m a s   e s p e c i a l e s ,   e n c a r g a -  

d o s   d e   i d e n t i f i c a r   l a s   s u s t a n c i a s   p r o p i a s  y e l i m i n a r   l a s  

" e x t r a ñ a s " .  En  cada  Phylum los mecar , i smos   de   de fensa   son  

d i v e r s o s  y h e t e r o g é n e o s , a u c q u e   s i e m p r e   e x i s t e  u n a  a c t u a c i ó n  

i n t e g r a d a   d e   t o d o s   e l l o s   e n   l o   q u e   s e   d e n o m i n a   l a   r e s p u e s -  

t a  inmune ( 1 ) .  

L a s  s u s t a n c i a s   q u e   s e   c o m p o r t a n  como ' ' e x t r a ñ a s "  a u n  o r g a -  

n i s m o ,   f r e n t e  a l a s   c u a l e s   é s t e  o r g a n i z a  u n a  r e s p u e s t a  i n  - 

mune s e  l e s   c o n o c e  como inmunógenos 6 a n t i g e n o s ,   a u n q u e  é s  - 

t e   ú l t i m o   t e r m i n o   s e   e m p l e a .   p a r a   d e f i n i r   l a   m o l é c u l a   q u e  s e  

c o m b i n a   c o n   e l   a n t i c u e r p o  y no n e c e s a r i a m e n t e   l a   q u e   i n d u c e  

una r e s p u e s t a   i n m u n e  ( . l , Z ) .  

L o s  a n t í g e n o s   p u e d e n   s e r  dt: n a t u r a l e z a   p r o t e i c a  o macrorrrg 

l é c u l a s   p u r a s  o combinadas  como l a s   l i p o p r o t e i n a s ,   g l i c o p r g  

t e i n a s ,   n u c l e o p r o t e i n a s   e t c , '   l o s   p o l i s a c á r i d o s   t a m b i é n   s o n  

buenos   inmunógenos .  La a n t i i g e n i c i d a d  o pode r   i nmunogén ico  

d e l   J n t í g e n o ,   e s   l a   c a p a c i d a d   p a r a   i n d u c i r  u n a  r e s p u e s t a  
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inmune.  Esta p r o p i e d a d   e s t a   d a d a   p o r   e l   g r a d o   d e   d i f e r e n -  

c i a  0 i d e n t i d a d   e s t r u c t u r a l   d e l   a n t i g e n 0   c o n   l a s   s u s t a n c i a s  

d e l   o r g a n i s m o ,   d e  su p e s o   m o l e c u l a r ,   p r o t o c o l o   d e  i n m u n i -  

z a c i ó n .  

Una v e z   q u e   e l   a n t í g e n o  h a  p e n e t r a d o  a 1  o r g a n i s m o   s e   e s t a -  

b l e c e n   d o s   t i p o s   d e   r e a c c i t i n   i n m u n o l ó g i c a :  a )  r e s p u e s t a  

h u m o r a l ,   q u e   s e   m a n i f i e s t a  p o r  l a   s í n t e s i s  y s e c r e c i ó n   d e  

a n t i c u e r p o s  y b )  r e s p u e s t a   c e l u l a r ,   d o n d e   l a s   c é l u l a s   s e n s i  - 

b i l i z a d a s , s o n   l a s   e f e c t o r a s   d e   e s t a   r e a c c i ó n .  

Hay c a s o s ,  e n   q u e   l o s   s i s t e m a s   d e   d e f e n s a   e n  s í ,  son   causa  

d e   e n f e r m e d a d  y e n t o n c e s  S E ?  h a b l a   d e   r e a c c i o n e s   d e   h i p e r -  

s e n s i b i l i d a d .  En o t r a s   o c a s i o n e s ,  p o r  r a z o n e s  n o  b i en   cono  - 

c i d a s   e l   s i s t e m a   i n m u n e   r e a c c i o n a   f r e n t e  a l o s   c o m p o n e n t e s  

p r o p i o s ,   q u e   s o n   d e s t r u i d o s ,   d a n d o   l u g a r  a fenómenos   de  

a u t o i n m u n i d a d .  (2). 

La r e s p u e s t a   i n m u n e   s e   c a r a c t e r i z a   p o r  su e f e c t i v i d a d  p a -  

r a   e l i m i n a r   a q u e l l o s   a n t í g e n o s   c o n t r a   l o s   c u a l e s   s e  ha i n i  

c i a d o  y d e s a r r o l l a d o .  

La r e s p u e s t a   e s t a   m e d i a d a  p o r  l o s   l i n f o c i t o s ,  d e  l o s   c u a -  

l e s  s e  c o n o c e n   d o s   p o b l a c i o n e s .  

" . . . . . . . . . " . " . . . . . . . . . 
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L o s  l i n f o c i t o s  B y l o s   l i n f o c i t o s  T .  

L o s  l i n f o c i t o s  B s o n   a q u e l l o s   q u e   a l   s e r   a c t i v a d o s  p o r  e l  

a n t i g e n o ,   s e   d i f e r e n c i a n  en c é l u l a s   p l a s m á t i c a s   q u e  p r o d u  - 

ten i n m u n o g l o b u l i n a s   e s p e c í f i c a s  y q u e   s o n   l a s   m e d i a d o r a s  

d e   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   h u m o r a l .  

L o s  l i n f o c i t o s  T ,  q u e   s e   t r a n s f o r m a n  en c é l u l a s   s e n s i b i l i  

z a d a s  p o r  c o n t a c t o   c c n   e l   a n t i g e n o ,   s o n   r e s p o n s a b l e s   d e  

l a   r e s p u e s t a   c e l u l a r .   E s t a   c l a s e   d e   l i n f o c i t o s   e s  u n a  p o -  

b l a c i ó n   c e l u l a r  muy h e t e r o g é n e a  y d e p e n d i e n d o   d e  su a c t i v i  

- 

- 

d a d  s e  h a n  d e n o m i n a d o :   c é l u l a s  T p r o d u c t o r a s   d e   l i n f o c i n a s ,  

c é l u l a s  T c o l a b o r a d o r a s ,   c 6 l u l a s  T c i t o t ó x i c a s  y c é l u l a s  

T s u p r e s o r a s ;   t o d a s   c o n   u n a   a c c i ó n   d e f i n i d a  en l a   r e s p u e s  

t a  inmune  humoral y c e l u l a r .  

- 

Es  i m p o r t a n t e   s e ñ a l a r   l a   p a r t i c i p a c i ó n   d e  los m a c r ó f a g o s ,  

a s í  como e l   c o n c u r s o   d e   l a : ;   c é l u l a s   a s e s i n a s   ( K i l l e r )  en 

e l   p r o c e s o   d e   r e s p u e s t a   i n m u n e .  

E n  e l   s e r  h u m a n o  s e  h a n  d e s c r i t o   c i n c o   c l a s e s   d e   i n m u n o g l o  

b u l i n a s   q u e   s e   d e n o m i n a n  h 3 G ,  I g M ,  I g A ,  I g E  e IgD con d i f e  

r e n t e s   f u n c i o n e s  y p r o p i e d a d e s ; e s t á n   f o r m a d a s  p o r  c u a t r o  ca- 

d e n a s   p o l i p e p t i d i c a s ,   a g r u p a d a s  en u n a  o v a r i a s   u n i d a d e s  

e s t r u c t u r a l e s   d e p e n d i e n d o   d e   s u   c l a s e .  La i n m u n o g l o b u l i n a  

- 

- 



o a n t i c u e r p o ,  una   vez   un ida  a l o s   a n t í g e n o s ,   p u e d e   f a c i l i  - 

t a r   l a   d e s t r u c c i ó n  y e l i m i n a c i ó n   d e   e s t o s ,  pero  r e q u i e r e n  

l a   c o l a b o r a c i ó n  de o t r a s   c i S l u l a s  y e l e m e n t o s  como 10s  ma- 

c r ó f a g o s ,   l o s   p o l i m o r f o n u c l l e a r e s ,   o t r a s   c é l u l a s   l i n f o i d e s  

y d e l  s i s t e m a   d e   c o m p l e m e n t o .  

L a s   l i n f o c i n a s ,  s o n  f a c t o r e s ,  de e s t r u c t u r a  y f u n c i ó n   h e -  

t e r o g e n e a s  ' e n t r e  1 os que podemos c i t a r :  

F a c t o r   i n h i b i d o r   d e   l a   m i g r a c i ó n  de m a c r ó f a g o s ,   a l   f a c t o r  

a c t i v a d o r  de l o s   m a c r ó f a g o s ,   a l   f a c t o r   b l a s t o g é n i c o  ó m i -  

t o g é n i c o ,   a l   f a c t o r   d e   t r a n s f e r e n c i a ,   a l   i n t e r f e r o n .  E l  

número de l i n f o c i n a s  que se h a n   e n c o n t r a d o ,   a u m e n t a   c o n s  - 

t a n t e m e n t e  y e x i s t e  u n a   c o n t r o v e r s i a   s o b r e   l a   e x i s t e n c i a  

de u n a  s o l a   s u s t a n c i a ,  o u n  núme.ro r e d u c i d o   c o n   v a r i a s  

a c t i v i d a d e s   b i o l ó g i c a s  (1 ,2 ,3 ) .  

A l a s   d i v e r s a s   p o b l a c i o n e s   d e   l i n f o c i t o s  s e  l e s  ha c a r a c t e  . -  

r i z a d o   p o r   l o s   a n t í g e n o s   q u e   p o s e e n  en l a   s u p e r f i c i e  de  

l a  membrana. L o s  l i n f o c i t o s  B y  t i e n e n  e s t r u c t u r a s  membra - 

n a l e s   p a r e c i d a s  a l a s   I g G s .  que s o n   c a p a c e s  de c o m b i n a r s e  

c o n   a l g u n o s   a n t í g e n o s .  En l o s   l i n f o c i t o s  T ,  s e  han  mencio-  

nado  los a n t í g e n o s  0,  Ly,  t a m b i é n   s e   a c e p t a   q u e   u n o   d e  19s 

m a r c a d o r e s  de  l a   s u p e r f i c i e   e s  u n  r e c e p t o r   p a r a   e r i , t r o c i -  

t o s  de c a r n e r o ,   r e c e p t o r e s   p a r a   h i s t a m i n a  y l e c t i n a s   i n c l g  
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yen  otros  marcadores  de melQbrana del  linfocito T .  ( - 4 ) .  

En la  actualidad  una  de las técnicas  mas  empleadas  para  la 

caracterización  de  las  subpoblaciones  de  linfocitos T ,  u t i  " 

liza  anticuerpos  monoclonales  contra la  membrana.(5). 

Estudios  recientes  señalan  la  participación  de  prostaglan- 

dinas y leucotrienos  en  la  regulación  de la respuesta inrnu - 

ne. Así como el que  su  precursor  sea el ácido  araquidónico, 

otras  sustancias  como  las  interleucinas  parecen  tener  acti - 

vidades  mitogénicas  citando al factor  activador  de  leuco- 

citos ( L A F )  y el factor  estimulante  de  timocitos ( T S F ) ,  

entre  otras, (6) y a las  que  también  se  considera  responsg 

bles  en  los  mecanismos  de  control y proliferación  de  las 

células T .  ( 7 ) ;  

i 
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LAS ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES Y LA XESPUESTA INMUNE 

F a c t o r e s   a m b i e n t a l e s ,   h e r e d i t a r i o s ,   a n Ó x i c O S , v i r a l e s ,  P a -  

r a s i t a r i o s ,   b a c t e r i a n o s ,  l a  h i p e r l i p i d e m i a ,   l a   h i p e r t e n s i ó n ,  

e n t r e   o t r o s ,   s o n   f a c t o r e s   d e   r i e s g o   q u e   p r o v o c a n   l a   a t e r o r  

c l e r o s i s  y e l  i n f a r t o  d e   m i o r c a d i o  y s o n   l o s   d e s e n c a d e n a n -  

t e s   d e   l a s   l e s i o n e s   r n i o c á r d i c a s .  

La p a r t i c i p a c i ó n   d e   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e  en l o s   e n f e r m o s  

c a r d i o v a s c u l a r e s , ' y   l o s   c o n o c i m i e n t o s   r e c i e n t e s   d e   s u   f u n -  

c i o n a m i e n t o ,   e s t i m u l a r o n   e l   e s t u d i o   q u e   s e   d e s c r i b e  en e s t e  

t r a b a j o  sobre  la r e l a c i ó n   e n t r e   e l   i n f a r t o   d e   m i o c a r d i o ,  

e l   t a b a q u i s m o  y l o s   e l e m e n t o s   d e   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   e s p e -  

c í f i c a .  El t a b a q u i ' s m o   e s  u n  f a c t o r   d e   r i e s g o   c o r o n a r i o   p o r  

l o s  e f e c t o s   t i i x i c o s   d i r e c t o s   d e  sus c o m p o n e n t e s ,   l a s   a c c i o  - 

n e s   f a r m a c o l ó g i c a s   d e   l a   n i c o t i n a ,   l a   e x i s t e n c i a   d e   s u s t a n  - 

c i a s  como los p o l i f e n o l e s  y a l q u i t r a n e s ,  a l o s   q u e   s e   r e l a  

c i o n a n   c o n   b r o n q u i t i s ,   e n f i s e m a  y c á n c e r ,  a p e s a r   d e   q u e  

sin no e s t á n   t o t a l m e n t e   d i l u c i d a d o s   l o s   m e c a n i s m o s  . 

E l  t a b a c o   s e  u t i l i z a  p a r a   e l a b o r a r   c i g a r r i l l o s ,   p u r o s ,   p a r a  

p i p a s  y p a r a   m a s t i c a r . -  E n  l a   a c t u a l i d a d   e s   n o t a b l e   e l   i n c r e  - 

m e n t o   d e l   t a b a q u i s m o   e n   n u e s t r a   s o c i e d a d ,   p a r t i c u l a r m e n t e  

e n t r e  l o s   a d o l e s c e n t e s ,   l o   q u e   h a c e   q u e  u n  a l t o   p o r c e n t a j e  

d e  la p o b l a c i ó n ,   d e s d e   t e m p r a n a   e d a d   t e n g a n   c o n t a c t o   c o n   e l  



t a b a c o  o c o n   e l  humo p r o v e n i e n t e   d e  su c o m b u s t i ó n .  ( 8 ) .  

E n  los s i g u i e n t e s   p á r r a f o s   s e ñ a l a r e m o s   d e   m a n e r a   c r o n o l ó g i  - 

c a   a l g u n a s   r e l a c i o n e s   e n t r e   t a b a q u i s m o  y e n f e r m e d a d .  

Hace más d e  u n  s i g l o   s e   s o s p e c h ó   q u e   e l   t a b a c o   p o d í a   o c a -  

s i Q n a r   d a ñ o   a l   o r g a n i s m o .  Beau p r o p u s o   q u e   e l   t a b a c o   p o d í a  

o c a s i o n a r   a . n S i n a  de  pecho y f u e   H u c h a r d   e n   e l   l i b r o   " T r a i t é  

C l i n i q u e   d e s   M a l a d i e s  d u  Coeur e t   d e   L ' a o r t e " ,   t o m e  I 1  

" M a l a d i e s  des  C o r o n 3 i r e s   e t  d e  L ' a o r t e " .   P a r i s   1 8 9 9 .  Donde 

e x p o n e   a l g u n a s   c o n s i d e r a c i o n e s   s o b r e   l a   r e l a c i ó n   e n t r e   e l  

t a b a q u i s m o  y l a   a n g i n a   d e   p e c h o .  ( 9 ) .  

De l o s   r e s u l t a d o s   o b t e n i d o s   e n   e x p e r i m e n t o s  y e s t u d i o s   c l i  - 

n i c o s   s e   p r o p o n e n   d o s   c a u s a s   p r o b a b l e s  de l a   p a t o l o g í a  p r o  - 

d u c i d a   p o r   e l  h u m o  d e l   t a b a c o :   a )   h i p e r s e n s i b i l i d a d  y b )  

i r r i t a c i ó n   i n e s p e c í f i c a .   ( 1 0 ) .   P e r o   a d e m á s   h a y   q u e   m e n c i o -  

n a r   l a   p o s i b i l i d a d   d e   q u e   s e a  u n  e f e c t o   t r i p l - e :   f a r m a c o l ó  - 

g i c o ,   a l é r g i c o  e i r r i t a n t e   l o c a l  ( 1 1 ) .  

En e l   s u e r o  d e  s u j e t o s   f u m a d o r e s   s e   e n c u e n t r a n   a n t i c u e r p o s  

p r e c i p i t a n t e s   c o n t r a   a n t í g e n o s   d e l   t a b a c o ;   p a r e c e  s e r  que 

e n  e l l o s ,   s o n  más f r e c u e n t e s   l a s   e n f e r m e d a d e s   c o r o n a r i a n a s ,  

l a   f r e c u e n c i a  de  e s t a s   e n f e r m e d a d e s   e s t a   e s t r e c h a m e n t e   l i -  

gada  con  e l   número de c i g a r r i l l o s   c o n s u m i d o s .   ( 1 2 ) .  

i 
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L o s  p r i n c i p a l e s   h a l l a z g o s   r e l a c i o n a d o s   c o n   e l   t a b a q u i s m o  

se  p u e d e n   r e s u m i r   e n : l a   e x p o s i c i ó n  a e x t r a c t o s  de  t e b a c o  

i n h a l a d o s  o i n y e c t a d o s ,   s e n s i b i l i z a n   t a n t o   a l  hombre como 

a l o s   a n i m a l e s   d e   e x p e r i m e n t a c i ó n .  E n  e l   h o m b r e   l a   r e a c c i ó n  

s e  puede d e m o s t r a r  p o r  p r u e ~ b a s   d é r m i c a s  y s e r o l j g i c a s  y 

de  a n i m a l e s   s e n s i b i l i z a d o s   s e  puede o b t e n e r  u n  p r e p a r a d o  

c a r d i o p u l m o n a r  y p o r  l a   t é c n i c a   d e   L a n g e r d o f f ,   m o s t r a r  

u n a   d i s m i n u c i ó n   d e l  39 a l  7 8 %  en l a   f u e r z a  d e  c o n t r a c c i ó n ,  

d i s m i n u c i ó n   d e l  18% en l a   f r e c u e n c i a   c a r d í a c a  y u n a   d i s m i -  

n u c i ó n   h a s t a   d e l  652  en e l   f l u j o   c o r o n a r i o ,   c u a n d o  s e  ex -  

p o n í a n   l o s   p r e p a r a d o s   c a r d i o p u l m o n a r e s  a l o s   e x t r a c t o s   d e  

t a b a c o ,  en c o m p a r a c i ó n   c o n   l o s   c o n t r o l e s  que t e n í a n  u n  f l u  " 
I 

j o   c o r o n a r i o   d e l  7 9 - 1 1 0 % ,  s i n   a f e c t a r s e   n i   l a   f r e c u e n c i a  

c a r d í a c a ,  n i  l a   f u e r z a  d e  c o n t r a c c i ó n   d e l   m ú s c u l o   c a r d í a c o  

(-13). 

' E l   a n á l i s i s   e s t a d í s t i c o   d e   a u t o p s i a s ,   m u e s t r a  que e l   c o c i e n  - 

t e  e n t r e   l a   m u e r t e  y l a   i n c i d e n c i a  d e  e n f e r m e d a d e s   c a r d i o -  

v a s c u l a r e s   e s   m a y o r   e n   f u m a ' d o r e s ,   q u e   e n   l o s  n o  fumadores  

y' a d e m á s   i n d e p e n d i e n t e m e n t e   d e l   g r a d o  de t a b a q u i s m o ,   e l  p o r  - 

c e n t a j e  de p a c i e n t e s   c o n   a t e r o s c l e r o s i s   c o r o n a r i a n a ,   s e  i n  - 

c r e m e n t a b a   c o n   l a   e d a d .  (14). 



e -  

- 9 -  

Aunque s e   d e s c o n o c e n   a l g u n o s   d e   l o s   m e c a n i s m o s   p a t o g é n i c o s  

de l a   b r o n q u i t i s   p o r   e l   t a b a q u i s m o ,  s e  h a n   o b s e r v a d o   a l t e  - 

r a c i o n e s   m o r f o l ó g i c a s  y f i s i o l ó g i c a s  en e l  pu lmón  causadas  

p o r   e l  humo d e l   t a b a c o  ( 1 5 1 ,  p o r  e l l o   s e   a s o c i a   a l   t a b a q u i s -  

mo y l a   b r o n q u i t i s   c r ó n i c a   c o n   l a s   i n f e c c i o n e s   b a c t e r i a n a s ,  

s u g i r i é n d o s e  que e l  h u m o  de  t a b a c o   c o n t i e n e   s u s t a n c i a s   c a -  

p a c e s   d e  i n h i b i r  l o s   m e c a n i s m o s   a n t i b a c t e r i a n o s   e n   e l   a p a -  

r a t o   r e s p i r a t o r i o ,  a n i v e l  de c i l i o s ,  moco, t o s  y c é l u l a s ,  

e n t r e   o t r a s ,  y a c t u a n d o   p r i m a r i a m e n t e   s o b r e   l o s   m a c r ó f a g o s  

a l v e o l a r e s ,   i n t e r f i r i e n d o   c o n   l a   a c t i v i d a d   f a g o c i t i c a ,  l a  

a d h e s i v i d a d  a l a   s u p e r f i c i e   d e l  v i d r i o  y p o s i b l e m e n t e  m o d i  - 

f i c a n d o   e l   p a p e l   i n m u n o r e g u l a d o r   d e   l o s   m a c r ó f a g o s .  
I 

L a s   e n f e r m e d a d e s   c a r d i o v a s c u l a r e s ,   e l   c á n c e r ,   l a  b r o n q u i t i s  

y e l   e n f i s e m a ,   e n   e s e  o r d e n ,  s o n .   a l g u n o s   d e   l o s   p r o c e , s o s  

p a t o l ó g i c o s   q u e   s e   p r e s e n t a n   e n   l o s   i n d i v i d u o s   f u m a d o r e s .  

( 1 6 ) .  L a s   a l t e r a c i o n e s   a g u d a s  y c r ó n i c a s   p u e d e n   f a v o r e c e r  

l a   t r o m b o s i s ,   d e b i d o  a u n a   m a y o r   a d h e s i v i d a d   p l a q u e t a r i a  

p r o v o c a d a   p o r   l a s s u s t a n c i a s   c o n t e n i d a s   e n   l o s   e x t r a c t o s  de  

t a b a c o .   S e  ha p r o p u e s t o  u n  mecanismo en d o n d e  a l   b l o q u e a r  

l o s   r e c e p t o r e s   a d r e n é r g i c o s ,   s e   d e s a r r o l l a  u n  p r o c e s o   a l é r  - 

g i c o   a l  h u m o  d e   t a b a c o  en r a t o n e s  ( 1 7 ) .  

Se ha a i s l a d o  una g l i c o p r o t e í n a  d e  l o s   e x t r a c t o s  d e  t a b a c o  

a l a   c u a l  s e  p r e s e n t a n   r e a c c i o n e s   d é r m i c a s  en e l  4 0 %  de l o s  
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fumadores, y en el 3 7 %  de l o s  no  fumadores.  Ademzs  esta 

glicoproteina  fue  identificada  en el condensado  de  humo 

del tabaco. ( 1 8 ) .  Posteriormente  se  describen  actividades 

relacionadas a esta gl icoproteina. 

Se  han  postulado  algunos  mecanismos  que  inducen  daño  vas- 

cular  iniciando  por  la  trombosis o que  contribuyen a la 

atero  -arterosclerosis o l d  participación  conjunta  de  to- 

d o s  ellos. En conejos  con  trombocitopenia  se  probó  que  los 

antagonistas  de la histamilna eran  capaces  de  evitar el 

depósito  de  complejos  inmunes en  las  paredes  de  los  vasos. 

Por  otro  lado,  algunos  productos  derivados de  la  activa- 

ción del complemento  atraen  leucocitos  polimorfonucleares 

neutrófilos a los  sitios  de  depósito  de  complejos  inmunes 

y producen  arteritis;  además  la  liberación  de  los  mediado- 

res  de la inflamación, a partir  de  las  células  cebadas 

e IgE,  pueden  provocar  fenómenos  anafilácticos  en el Cora - 

zón. ( 1 9 ) .  

La  glicoproteína  de  tabaco  puede  activar la coagulación 

a través  de  la  modificación del factor  de  Hageman, el pro- 

ceso  de  la  coagulación  culmina  con  la  conversión del fibrf 

nógeno a fibrina  por  medio  de la trombina ( .20). El sistema 

de  coagulación  tiene  relac.ión  con  productos  activos  del 

sistema  inmune y del  sistema  de  complemento. El sistema 

i 
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de c o m p l e m e n t o   e s t a   c o m p u e s t o   p o r   o n c e   p r o t e í n a s   e n   n u e v e  

f r a c c i o n e s  y d o n d e   e l   o b j e t i v o   e s   l a   e l i m i n a c i ó n   d e l  a n t í  - 

g e n o ;   u n a   v e z   a c t i v a d o   e l   s i s t e m a   d e   c o m p l e m e n t o ,   s e   o r i -  

g i n a n  r e a c c i o n e s  en c a s c a d a   c o n   l a s   f r a c c i o n e s ,   c o n   l a  s i  - 

g u i e n t e   s e c u e n c i a :  C 1 ,  C 4 ,  C2, C3, C 5 ,  C 6 ,  C 7 ,  C 8  y C 9 .  y 

e n   e l   c a m i n o   s e   v a n   l i b e r a n d o  u n a  s e r i e   d e   p r o d u c t o s ,  como 

a n a f i l o t o x i n a s ,   p r o d u c t o s   q u i m i o t á c t i c o s  p a r a  c é l u l a s ,  en - 

t r e   o t r a s , c u y a   f u n c i ó n  h a  s i d o   y a   i n t e g r a d a  a l a   r e s p u e s t a  

inmune ( 2 1 ) .  

En apoyo   de  que  l o s   c o m p l e j o s   c i r c u l a n t e s  s o n  en p a r t e  los 

r e s p o n s a b l e s   d e l   d a ñ o ,   s e  h a n  d e t e r m i n a d o   l a s   p r e c i p i t i n a s  

a n t i t a b a c o  en e l   s u e r o   d e   f u m a d o r e s ,   s i e n d o   p o s i t i v o   e l  

11.8%; e n   p a c i e n t e s   c o n  t r a n s t o r n o s  c i r c u l a t o r i o s  y fumado - 

r e s   f u e r o n   p o s i t i v o s   e l  29.%; e n .   p a c i e n t e s   c o n   e n f e r m e d a d  

c a r d í a c a   c o r o n a r i a n a  y f u m a d o r e s   l a   p o s i t i v i d a d   f u e   d e l  2 6 % .  

E n  n i n g ú n   c a s o   s e   o b s e r v a r o n   p r e c i p i t i n a s   a n t i t a b a c o   e n  

los s u j e t o s  no  f u m a d o r e s  p a r  l a   t é c n i c a   d e   d o b l e i n m u n o d i f u  - 

s i ó n .  (.9,22,23). 

S e   h a n   d e m o s t r a d o   a n t i c u e r p o s   d e   c l a s e  I g G ,  c o n t r a   a n t i g e  - 

n o s   d e l   t a b a c o   p o r   p r e c i p i t a c i ó n   e n   a g a r ,   e n ’ e l   s u e r o   d e  

c o n e j o s   i n m u n i z a d o s  y en e l  .!e  humanos (24).  
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La g l i c o p r o t e i n a   d e l   t a b a c o   a c t i v a b a   a l   f a c t o r  Hageman. 

c19, 2 5 ) .  

L a  e l e c t r o f o r e s i s   e n   g e l   d e   p o l i a c r i l a m i d a   d e l   c o n d e n s a d o  

d e  h u m o  d e l   t a b a c o   r e v e l ó  'la p r e s e n c i a   d e   m a t e r i a l   p r o t e 1  

c o ,   d e s c o n o c i é n d o s e   s u s   p r o p i e d a d e s   f i s i c o q u í m i c a s  (.26). 

Apoyando l a   h i p ó t e s i s   d e   q u e  en l a s   e n f e r m e d a d e s   c a r d i o v a s  - 

c u l a r e s   p a r t i c i p a   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   c o n   a n t i c u e r p o s   d e  

c l a s e  I g E ,  s e   t u v o   a n a f i l a x i a   c u t á n e a   p a s i v a  en l a   p i e l  

d e   c o n e j o s   s e n s i b i l i z a d o s   p r e v i a m e n t e   c o n   s u e r o  y p o s t e -  

r i o r m e n t e   i n o c u l a d o s   c o n   l a   g l i c o p r o t e í n a   d e l   t a b a c o   p r e -  

s e n t e   e n   e l   c o n d e n s a d o   d e  h u m o ,  e s t e   e f e c t o   s e   i n h i b i ó   c a  - 

l e n t a n d o   e l   s u e r o  a 56°C  por   una h o r a ,  c o n   l o   c u a l   s e   d e s  - 

t r u y e   l a  I g E  ( 2 7 ) .  

La r e s p u e s t a   i n m u n e  c o n t r a  e r i t r o c i t o s   d e   b o r r e g o  s e  h a  

i n h i b i d o  en r a t o n e s   i n y e c t a d o s   c o n   e x t r a c t o s . d e  h u m o  d e l  

t a b a c o .  E n  l o s   r a t o n e s   t r a t a d o s , l a   f u n c i ó n   d e   l a s   c é l u l a s  

T c o o p e r a d o r a s   e s t u v o   d i s m i n u í d a  y s e   a p r e c i a r o n   a l t e r a c i o  

nes u l t r a e s t r u c t u r a l e s  e n   ' l a s   m i t o c o n d r i a s .  ( 2 8 ) .  

- 
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E n  l o s  f u m a d o r e s   a s i n t o m á t i c o s   s e   t i e n e   u n a   a l t e r a c i ó n   e n  

l a   f r a c c i ó n   d e l   c a r b o h i d r a t o   d e   l a   I g G .   L o   q u e   p u e d e   d e b e r  - 

s e  a l a   i n h a l a c i ó n   d e   p r o d u c t o s   d e l  humo d e   t a b a c o . ( . 2 9 ) .  

A l  a n a l i z a r  l o s  s u e r o s   d e   4 7   f u m a d o r e s ,   e l   3 6 %   t u v i e r o n  

r e a c c i o n e s   d é r m i c a s   p o s i - t i v a s   c o n t r a   l o s   a n t i g e n o s   d e   t a b a  - 

CO Y S u s   n i v e l e s   s é r i c o s   d e   I g A ,   I g E ,   I g G  e I g M   s e   e l e v a r o n  

en 4/47 ,  4 / 4 7 ,  7/47  y 1 0 / 4 7   r e s p e c t i v a m e n t e . ( 3 0 ) .  

E l   c o r a z ó n  e s  c o n s i d e r a d o  como u n   ó r g a n o   b l a n c o   d e   l a   a n a -  

f i l a x i a  y s e  p u e d e   p r c d u c i r   c h o q u e   a n a f i l á c t i c o   e n   l o s   c o -  

r a z o n e s   d e   c o n e j o s  y c o b a y o s   q u e   f u e r o n   i n o c u l a d o s   p r e v i a -  

m e n t e   p a r a   i n d u c i r l e s   l a   p r o d u c c i ó n   d e   a n t i c u e r p o s   d e   c l a s e  

I g E .  ( 31 ) .  

S e   p r o v o c ó   c o l e c i s t i t i s   a g u d a ,   n e u m o n i t i s  y f o r m a c i ó n   d e  

t r omba s   e n  l o s  v a s o s   p u l m o n a r e s   p o r   l a   i n y e c c i ó n   d e   l o s   p r o  - 

d u c t o s .   c o n t e n i d o s   e n   u n   c o n d e n s a d o   d e  humo d e   t a b a c o ,   l o s  

q u e   p u e d e n   a f e c t a r   a l   f a c t o r   d e   I i a g e m a n . ( 2 5 , 3 2 ) .  

L a  c o n c e n t r a c i ó n   t o t a l   d e   i n m u n - o g l o b u l i n a s ,   I g A  e I g G ,   e n  

e l   s u e r o   d e   s u j e t o s   q u é   t r a b a j a b a n   e n   l a   i n d u s t r i a   d e l   t a  

baca son mayores que  en u n   g r u p o   d e   s u j e t o s   q u e   n o   l a b o r a n  

en f á b r i c a s   p a r a   c i g a r r i l l o s ,   s i n   e m b a r g o   l a   I g M   e s t a b a   d i s  

m i n u i d a   e n  t o s  f u m a d o r e s   c o n   l o   q u e   s e   d e m u e s t r a   q u e   l a  

- 

- 



- 1 4  - 

i n h a l a c i i j n   d e   l o s   c o m p o n e n t e s   d e l   t a b a c o   p u e d e n   d e p r i m i r  

l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   a n t i t a b a c o ;  a p e s a r   d e   l a   c o n t r a d i c -  

c i ó n   a p a r e n t e  en e s t o s   p o s t u l a d o s ,   q u i z á   e l   g r a d o   d e   e x p o  - 

s i c i ó n   a l  t a b a c o ,  d e t e r m i n e n   u n a   e s t i m u l a c i ó n   i n i c i a l  y 

p o s t e r i o r m e n t e  u n a  d e p r e s i t i n   d e   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e ,   a d e -  

más d e   c o n s i d e r a r   f a c t o r e s  como l o s   g e n é t i c o s ,   e n t r e  o t r o s  

q u e   p a r t i c i p a n  en l a   r e g u l a c i ó n   d e   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   a n  - 

t i t a b a c o .  ( 3 3 ) .  

E s t u d i a n d o   e f e c t o s   d e   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   c e l u l a r   c o n t r a  

t a b a c o ,  s e  h a  v i s t o   q u e   t a n t o   e n   f u n l a d o r e s  con10 en n o  fuma - 

d o r e s ,   e x i s t e   e l  mismo p o r c e n t a j e   d e   p r o d u c c i ó n   d e l '   f a c t o r  

i n h i b i d o r   d e   l a   m i g r a c i ó n  de l e u c o c i t o s . ( 3 4 ) .  

E n  l a   p o b l a c i ó n   l i n f a c i t a r i a   d e   l a v a d o s   b r o n q u i a l e s   e n   s u  - 

j e t o s   s a n o s   s e   t i e n e n  mas l i n f o c i t o s  T que  B, l o   c u a l   d i -  

f i e r e   d e   l a   d i s t r i b u c i ó n   q u e   h a y   e n   s a n g r e   p e r i f é r i c a .  Se 

e n c o n t r ó  u n  i n c r e m e n t o   e n   e l   n ú m e r o   t o t a l   d e   l i n f o c i t o s  T 

b r o n q u i a l e s  en los f u m a d o r e s   c o m p a r a t i v a m e n t e   c o n   l o s  n o  

f u m a d o r e s .  ( 3 6 ) .  
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E n  s u j e t o s   f u m a d o r e s   e s t a n   i n c r e m e n t a d o s   l o s   l e u c o c i t o s  

d e b i d o   p r o b a b l e m e n t e   a l   e s t i m u l o  d a d o  p o r   l o s   p r o d u c t o s  

d e l   t a b a c o .  ( . 3 7 ) ,  s i n   e m b a r g o   e s t o s   s u \ j e t o s ,   c o n   m a y o r  c a z  

t i d a d  d e   l e u c o c i t o s  y f i b r o n e c t i n a ,   t i e n e n  u n a  f r e c u e n c i a  

m a y o r   d e   i n f e c c i o n e s   r e s p i r a t o r i a s   d e   t i p o   b a c t e r i a n o , p o r  

l o   q u e   d e b e n   e x i s t i r   o t r o s   f a c t o r e s   q u e   c o n t r i b u y e n  a l a  

e l i m i n a c i ó n   d e   b a c t e r i a s .  
I. 

La f i b r o n e c t i n a   e s  u n a  g l i c o p r o t e í n a   d e  2 1 0  Kd ,  cuya  c u n -  

c i ó n   e s t a   e s t r e c h a m e n t e   r e l a c i o n a d a  a l a   f a g o c i t o s i s  y d e s  - 

t r u c c i ó n   d e   b a c t e r i a s  y q u e   s e   p r o d u c e  p o r  l o s   m a c r ó f a g o s  

a l v e o l a r e s  ( 3 8 )  y s e  h a  e n c o n t r a d o  u n a  mayor   p roducc ión   de  

f i b r o n e c t i n a  p o r  m a c r ó f a g o s   a l v e o l a r e s   d e  los s u j e t o s   f u m a  

d o r e s   c o n   r e s p e c t o  a l o s   m a c r ó f a g o s   d e   i n d i v i d u o s  no  fuma- 

d o r e s  ( 3 9 ) .  

S e   e n c o n t r ó   m a y o r   n ú m e r o   d e   m a c r ó f a g o s   a l v e o l a r e s   e n   l o s  

1 a v a d o s   b r o n q u i a l e s  y l o s   b o t o n e s   c e l u l a r e s   f - u e r o n   d e   c o l o r  

c a f é   e n   l o s   s u j e t o s   f u m a d o r e s ,   e n   l o s   o b t e n i d o s   d e   i n d i v i -  

duos  n o  fumadores   e l   número   de   mac ró fagos   fue   menor  y e l  

b o t ó n   c e l u l a r   f u e   d e   c o l o r   b l a n c o .   L o s   m a c r ó f a g o s   p r o v e n i e n  - 

t e s   d e   f u m a d o r e s   t i e n e n   c u e r p o s   d e   i n c l u s i ó n   c o n   r e s t o s   d e  

a l u m i n a - s i l i c a t o  y s e  e n c o n t r ó  d i s m i n u i d a  l a  f u n c i ó n   b a c t e  - 

r i c i d a   d e   e s t a s   c é l u l a s  ( 4 0 ) .  



. Con l a   t é c n i c a  de a n t i c u e r p o s   m o n o c l o n a l e s   d i r i g i d o s   c o n -  

t r a   d i f e r e n t e s   p o b l a c i o n e s   d e   l i n f o c i t o s  T,  OKT3,  OKT4 , 

OKT6 y OKT8,  s e   e n c o n t r ó   q u e   l a   r e l a c i ó n  de l i n f o c i t o s  

O K T 4 I O K T 8 ,  e s t a b a   d i s m i n u i d a  en f u m a d o r e s   c o m p a r a t i v a m e n t e  

con l a   d e  no   fumadores  o fumadores   moderados .  L a  d i s m i n u -  

c i ó n  de  l a   p o b l a c i ó n   d e   l o s   l i n f o c i t o s  OKT4 c o r r e s p o n d e  a 

l o s   l i n f o c i t o s   i n d u c t o r e s  y / o  c o l a b o r a d o r e s  y l o s  OKT8 

s o n   c i   t o t ó x i c o s  y / o  s u p r e s o r e s .  ( 4 1 ) .  

S e   v i ó   q u e  l o s  l i n f o c i t o s  OKT4 r e g r e s a b a n  a l o s  v a l o r e s  

n o r m a l e s   e n   s u j e t o s  que h a b í a n   d e j a d o   d e   f u m a r   d u r a n t e  

6 s e m a n a s ,   i n d i c a n d o  que l a   a l t e r a c i ó n   p r o v o c a d a  p o r  l o s  

p r o d u c t o s   d e l   t a b a c o   e n   l a   c a n t i d a d   d e  l o s  l i n f o c i t o s  

OKT4 es  u n  f e n ó m e n o   r e v e r s i b l e  ( 4 2 ) .  

Aunque e l   t a b a q u i s m o   e s  u n  f a c t o r   d e  r i e s g o  en e l   i n f a r t o  
. .  

d e l   m i o c a r d i o  ( 2 2 , 2 3 ) ,  aún n o  e s t á n   d i l u c i d a d o s   t o t a l m e n t e  

l o s  m e c a n i s m o s   i n m u n o p a t o l ó g i c o s   d e s e n c a d e n a d . c s   p o r   e l   t a -  

baco  o sus d e r i v a d o s .   S e  ha d e m o s t r a d o   q u e   l o s   e x t r a c t o s  

s a l i n o s   d e l   t a b a c o  y d e l  c o n d e n s a d o  de  h u m o  de t a b a c o ,  son 

c a p a c e s   d e   i n d u c i r   u n a   r e s p u e s t a   i n m u n e  y que  en l o s  ex -  

t r a c t o s   e x i s t e  u n a   g l i c o p r o t e í n a  a l a   c u a l  s e  u n e n .  g r u p o s  

q u í m i c o s  como l a  q u e r c e t i n a  que a c t i v a n   a l  f a c t o r  de Hage- 

man y q u e   i n d u c e n   l a   p r o d u c c i ó n  de IgG o d e  I g E  a n t i t a b a c o ,  
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que  pueda  provocar  hipersensibilidad  tipo I ó 1 1 1 ,  ó ambas, 

lo  que  apoyaría  la  relación  entre el tabaquismo y las  en- 

fermedades  tromboembólicas del  pulmón y corazón.(43,44). 

Con los  antecedentes  mencionados  se  propusieron  los  siguien - 

tes  objetivos. 

1. Caracterizar  inmunoquimicamente el antígeno ( S )  conteni- 

do en  extractos y condensado  de  humo del  tabaco. 

2. Determinar  la  presencia  de  anticuerpos  antitabaco  en 

sueros  de  individuos  fumadores y no  fumadores,  sanos y 

con  infarto  de  miocardio,  tratando de establecer la rela 

ción  con el infarto  de  miocardio. 
- 



M A T E R I A L  Y ~ I E T O D ~ S ,  
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MATERIAL Y METODOS 

/Los c o m p u e s t o s  u t i 1  i z a d o s   f u e r o n   d e   g r a d o   r e a c t i v o   a n a l i t i  - 

C O  (S igma ,   Merck ,  J.T. B a k e r ,   e t c . )   e l   t a b a c o   s e   o b t u v o  de 

c i g a r r i l l o s   c o m e r c i a l e s   d e   l a s   m a r c a s :   B a r o n e t ,  Commander,. 

D e l i c a d o s ,  Del P r a d o ,   F i e s t a ,   M a r l b - o r o ,   M a r l b o r o   l i g h t s ,  

R a l e i g h  y Sa lem.  L o s  e x t r a c t o s  y e l   c o n d e n s a d o   d e  humo d e  

t a b a c o   o b t e n i d o s   c o n   l o s   c i g a r r i l l o s   d e l i c a d o s ,   f u e r o n  u t i  - 

l i z a d o s   e n   e l   t r a b a j o  y c o n   e l l o s   s e   i n m u n i z ó  a los c o n e j o s ,  

como s e  d e s c r i b e   d e s p u é s .  

EXTRACTO SAL1 NO DE TABACO I 

Se p r e p a r ó   d e   l a   s i g u i e n t e   m a n e r a :   s e   c o l e c t a r o n  18 g de t a  - 

baca d e   l o s   c i g a r r i l l o s   m e n c i o n a d o s ,  y s e   m o l i e r o n   e n ,   l i c u a  - 

d o r a ,   t . r a t a n d o   d e   p u l v e r i z a r   e l   t a b a c o   c o n t e n i d o  y s e   e x t r a  - 

j e r o n   e n  u n a  s o l u c i ó n   d e  P . B . S .  pH 7 . 2  ( p i i g i n a 3 6  ) ,  p o r  18 

h o r a s  a 4 ° C  y a g i t a c i ó n   c o n s t a n t e ;   u n a   v e z   h e c h a   l a   e x t r a c  - 

c i ó n ,   s e   f i l t r a  a t r a v é s  de  g a s a  y e l   f i l t r a d o   s e   c e n t r i f u -  

ga a 1 9 , 0 0 0  r p m  p o r  3 0  m i n .  a 4°C; t e r m i n a d a   l a   c e n t r i f u g a -  

c i ó n  s e  d e s c a r t a   e l   b o t ó n  y a l   s o b r e n a d a n t e ,   s e   l e   d e t e r m i -  

na l a   c o n c e n t r a c i ó n   p r o t é i c a .   P a r a   l a   p r e p a r a c i ó n  de e x t r a c  - 

t o s  s a l i n o s   c o n   d e t e r g e n t e s   s e   s i g u e   e l  mismo p r o c e d i m i e n t o  

que p a r a   e l   e x t r a c t o   s a l i n o ,   a ñ a d i é n d o l e   d e t e r g e n t e   a l  PBS  

a u n a   c o n c e n t r a c i ó n   d e  0 . 5 % ;  l o s  d e t e r g e n t e s  u s a d o s   f u e r o n :  
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d o d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o  ( SDS ) ,  t r i t 6 n - X - 1 0 0  ( T X l O Q )  y 

tween 20 C T Z O ) .  A p a r t e   d e l   e x t r a c t o   s a l i n o   s e   l e   s o n i c 6  

p o r  1 5 . m i n ,   o b t e n i e n d o   e l   e x t r a c t o   s a l i n o   s o n i c a d o .  

CONDENSADO DEL HUMO DE TABAC.0, 

S e   o b t u v o   d e l  humo d e   c i g a r r i l l o s ,   q u e   s e   c o n d e n s a   e n  P . B . S .  

y s e  le d e t e r m i n a  su c o n c e n t r a c i ó n   p r o t é i c a  como en l o s  

e x t r a c t o s   a n t e r i o r e s .  E n  e l  c u a d r o  1 s e   m u e s t r a   e l   p r o c e d i  - 

m i e n t o   p a r a   o b t e n e r   e l   e x t r a c t o   s a l i n o .  

I'' DETERMINACIóN DE PROTEÍNA, 

Método  de L o w r y  y C o l . ( . 4 5 ) .  t o d a s   l a s   d e t e r m i n a c i o n e s   s e  

h i c i e r o n   p o r   l a   t é c n i c a   r e f i e r i d a  y s e   l e y e r o n  en u n  e s p e c -  

t r o f o t ó m e t r o   C o l e m a n   J u n i o r  I 1  A a 750  nm ( s o l u c i o n e s  y p r o  - 

c e d i m i e n t o   e n   l a   p a g  36) .  

OBTENCIóN  DE  SUEROS ANTIANT~GENOS DE  TABACO, 

El e s q u e m a   g e n e r a l   d e   i n m u n i z a c i i j n   s e g u i d o   f u e   e l   s i g u i e n t e :  

e l   d í a  uno  s e  a p l i c a r o h  1 0  mg d e l   e x t r a c t o   s a l i n o  o d e l   c o n  - 
d e n s a d o   d e  humo, hornogenizados   en   adyuvante   comple to   de  

Freund y p o r  v í a  s u b c u t á n e a   e n   v a r i o s   s i t i o s   d e l   c o s t a d o   d e  

1 0 s  c o n e j o s .  L o s  c o n e j o s   u t i l i z a d o s   e r a n   a l b i n o s  (.new 



.* 
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' OBTENC I ~ N  DEL EXTRACTO SALINO I 

C o l e c t a  de t a b a c o   d e   l o s   c i g a r r i l l o s  ( 1 8 9 ) .  1 Mol ido en l i c u a d o r a  

E x t r a c c i ó n   e n  P .  B. S .  pH 7 . 2  

A g i t a c i ó n   c o n t i n u a  p o r  18   horas  a 4 O C  1 F i l t r a d o  en gasa  

El f i l t r a d o  s e  c e n t r i f u g a  a 19000   r .p .m./30   min/4"C.  

S o b r e n a d a n t e   c l a r o  

Determinac ión  de P r o t e í n a s .  

* A l  e x t r a c t o   o b t e n i d o  en 

I. Se  l e  d e n o m i n ó   e x t r a c t o   s a l i n o  

11. E l  P . B . S .  c o n t e n í a   D e t e r g e n t e s   a l  0 . 5 X ,  s e   l e  denomi- 
nd : 

E x t r a c t o   s a l i n o   c o n   d o d e c i l s u l f a t o  de s o d i o  ( E - S D S )  
E x t r a c t o   s a l i n o  c o n  T r i t o n - x - 1 0 0  (E-Tx-100) 

E x t r a L t o   s a l i n o   c o n  Tween 2 0 .  ( E - T 2 0 ) .  
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z e a l a n d ) ,   d e  ambos   sexos  y con u n  peso   p romed io   de   2 .5Kg .  

a l o s  8 y 1 5  d í a s   s i g u i e n t e s  s e  a p l i ' c a r o n  1 0  mg d e l   a n t í -  

g e n o ,   l a   c o r r e s p o n d i e n t e   a l   d i a  1 5  se   homogen izó   con   adyu  - 

v a n t e   i n c o m p l e t o   d e   F r e u n d . A l   d í a  22 s e   a p l i c a r o n  1 0  mg 

d e l   a n t í g e n o   p o r   v i a   i n t r a p e r i t o n e a l  y a l   d í a  30 s e  s a n g r ó  

a l o s   c o n e j o s ,   p o r   l a   v e n a   m a r g i n a l   d e   l a   o r e j a .   S e   d i ó  

d o s i s   d e   r e f u e r z o  en los d í a s  6 0  y 90  c o g  10  mg d e l  a n t i -  

g e n o   p o r   v í a   i n t r a p e r i t o n e a l ,   s a n g r a n d o  a l o s   c o n e j o s  8 

d i a s   d e s p u é s .  La s a n g r e  s e  d e j ó   c o a g u l a r   p o r  3 0  m i n u t o s  y 

s e  c e n t r i f u g ó  a 3,000 rpm p o r  1 5  min y s e   s e p a r ó   e l   s u e r o .  

En  el c a a d r o  2, se  m u e s t r a   e l   c a l e n d a r i o   d e   i n m u n i z a c i ó n  

y s a n g r a d o .  

PURIFICACIóN DE GAMMAGLOBULINA,  

Una v e z   o b t e n i d o s   l o s   s u e r o s   s e   p u r i f i c ó   l a   g a m m a g l 3 b u l i n a  

a n t i - a n t í g e n o s   d e l   t a b a c o ,   s i g u i e n d o   e l   m é t o d o   d e   p r e c i p i  cy. c..,(''' -/- 

t a c i ó n   c o n   s u l f a t o   d e   a m o n i o   a l  50% d e   s a t u r a c i ó n  ( 4 6 )  c g  

f 
'I . . 

- 

mc s i g u e :  

I 

' 1. Se a j u s t ó   l a   s o l u c i ó n  d e  s u l f a t o   d e   a m o n i o  a p H  7 . 8  
h' 

c o n   h i d r ó x f d o  de s o d i o  2N. 
' /  

'1, , $ ", . ir - 3 

2 .  A 2 2 . 0  m1 d e   l o s   s u e r o s ,   s e   a g r e g a r o n   l e n t a m e n t e  y con 

a g i t a c i ó n   c o n t i n u a  2 2 . 0  m1 d e  l a   s o l u c i ó n   s a t u r a d a   d e  
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CUADRO 2, 

INMUNI ZAC I ~ N  Y SANGRADO 
~~ 

DIA 

1 

8 

15 

22 

3-0 

60 

68 

90  

O P E R A C  I O N  SITIO 

A p l i c a r  lOmg con   An t igeno   con  A C F "  S u b c u t á n e a  

A p l i c a r  l O m g  d e  AntTgeno  Subcutánea  

A p l i c a r  l O m g  d e   A n t í g e n o   c o n  AIF** S u b c u t á n e a  

A p l i c a r  l O m g  d e   A n t i g e n o   I n t r a p e r i t o n e a l  

S a n g r a d o  

A p l i c a r  10mg d e   A n t í g e n o   I n t r a p e r i t o n e a l  

Sangrado  

A p l i c a r  l O m g  d e   A n t í g e n o   I n t r a p e r i t o n e a l  

98   Sangrado  

*Adyuvan te   comple to   de   F reund  

**Adyuvan te   i ncomple to  de  Freund 

E l  e x t r a c t o   s a l i n o  y e l   c o n d e n s a d o   d e  humo d e   t a b a c o   f u e r o n  
u s a d o s  como a n t í g e n o s .  L o s  c o n e j o s   m a r c a d o s   c o n   l o s  números 
393 ,394  y 3 9 5   f u e r o n   i n m u n i z a d o s   c o n   e l   c o n d e n s a d o  de humo 

y l o s   c o n e j o s  c o n  número 396, 397 y 398  con e l  e x t r a c t o   s a -  
l i n o .  



.- 
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-. 
i s u l f a t o  de amonio y s e   d e j ó   u n a   h o r a  y a 20°C c o n   a g i -  

( 
j 

t a c i ó n   l e n t a .  

3 .  S e   c e n t r i f u g ó  a 8 0 0 0  rpnl p o r  1 5  m i n  a 20°C; l o s   b o t o  - 

/' n e s   o b t e n i d o s   s e   r e s u s p e n d i e r o n   c o n  22.0 m1 d e   l a   s o l u  " 

c i ó n . r e g u l a d o r a   d e   s a l i n a - b o r a t o s  pH 8 . 3  0.15M ( p a g i -  

- .na  36 ) .  

4 .  Se r e p i t i ó  2 v e c e s   e l   p r o c e s o   s e ñ a l a d o   e n   e l   p u n t o  3 y 

e l   b o t ó n   d e   l a   ú l t i r n a   c e n t r i f u g a c i ó n   s e   d i s o l v i d   e n  

S o l u c i ó n   s a l i n a - b o r a t o ,   h a s t a   a l c a n z a r   l a   t e r c e r a   p a r -  

t e  d e l   v o l ú r n e n   i n i c i a l   d e l   a n t i s u e r o  ( 7  m l ) .  

I 

# 

, I ~ \< !, ,"I ,j I , 

5 .  L a s  g a m m a g l o b u l i n a s   o b t e n i d a s ,   s e   d i a l i z a r o n   c o n t r a   l a  

s o l u c i ó n   s a l i n a - b o r a t o  (1 4 " C . c o n   a g i t a c i ó n   c o n s t a n t e ,  

h a c i e n d o   c a m b i o s   d e   l a   , s o l u c i ó n   c u a n t a s   v e c e s   f u e   n e c e  - 

s a r i o ,   h a s t a   e l i m i n a r   l o s   r e s t o s   d e   s u l f a t o ,   l o  que  s e  

comprobó  en u n  t u b o   d e   e n s a y o   c o n   l a   s o l u c i ó n   p r o b l e m a  

a l a  que s e   a g r e g ó   c l o r u r o   d e   b a r i o   a l  1 0 %  e n   á c i d o  

c l o r h í d r i c o  0 . 5 N .  

;bu.?? 
6 .  T e r m i n a d a   l a   d i á l i s i s   s e   c e n t r i f u g ó  a 2500 rpm, 1 0  m i -  

n u t o s  a 4 ° C :   p a r a   e l i m i n a r   p r e c i p i t a d o s   i n e s p e c i f i c o s j r  ,, 
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7 .  Se d e t e r m i n ó   l a   c o n c e n t r a c i ó n   p r o t é i c a  y s e   g u a r d a r o n  

en a l i c u o t a s   d e  1 . 0  m7 a - 2 0 ° C .  L a s   g a m m a g l o b u l i n a s  

e s p e c i f i c a s .  

/ i 

E l  p r i n c i p i o   d e   l a   p r u e b a   d e   d i f u s i ó n   d o b l e   e n   a g a r   s e   b a -  

s a  en que e l   a n t i g e n 0  y e l   a n t i c u e r p o   d i f u n d e n  a t r a v é s  

d e  u n  m e d i o   s e m i s ó l i d o ,   l a s   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   q u e   s e  

o b s e r v a n ,   a p a r e c e n   e n   l a  z o l l a  d e   e q u i v a l e n c i a   d o n d e   l a   c o n  - 

c e n t r a c i ó n   d e l  a n t i g e n 0  y dlel z n t i c u e r p o   s o n   ó p t i m a s   p a r a  

l a   p r e c i p i t a c i ó n   d e   c a d a   s i s t e m a .   T é c n i c a   d e   W a d s w o r t h   l i -  
a e r a m e n t e   m o d i f i c a d c .  ( 4 7 ) .  

2 .  Se m o n t a r o n   l o s   m o l d e s   d e   l u c i t a   s o b r e   l o s   p o r t a o b j e t o s ,  

en u n a   m e s a   n i v e l a d a .  

3 .   S e   v a c i a r o n  3 . 0  m1 d e   a g a r   s o b r e   l o s   p o r t a o b j e t o s  y 

a b a j o   d e   l o s   m o l d e s .  

4 .  Se d e j ó   g e l i f i c a r  a t e m p e r a t u r a   a m b i e n t e  y s e  g u a r d a r o n  

en cámara   húmeda   durante  18 h o r a s  y a 4 ° C .  



5. S e   e x t r a j o  e l  a g a r  d e  lo!; p o z o s   p o r   m e d i o  d e  v a c i o  y s e  

c o l o c a r o n  50  u1 d e l   a n t i g e n 0  y a n t i c u e r p o   r e s p e c t i v a m e n  - 

t e .  

7 .   S e   r e t i r a r o n  l o s  m o l d e s  d e  l u c i t a  y l a s   l a m i n i l l a s  s e  

d e j a r o n   l a v a n d o   c o n  S . S . B .  a 4 ° C  p o r  5 d í a s ,   c o n  3 cam- 

b i o s   d e   l a   s o l u c i ó n  

8. S e   e n j u a g a r o n   l a s   l a m i n i l l a s   c o n   a g u a   d e s t i l a d a   d u r a n t e  

2 h o r a s .  

9 .  S e   t i ñ e r o n   c o n   a z u l  d e  c o o r n a s s j e d u r a n t e  8 m i n u t o s  

( p á g i n a   3 6 ) .  

1 0 .  S e   d e c o l o r ó  y c o n t r a s t ó   c o n   u n a   s o l u c i ó n  d-e m e t a n o l - a c i  - 

d o   a c é t i c o - g l i c e r o l   ( p á g i n a   3 6 ) .  

11. S e   d e j a r o n   s e c a r   l a s   l a m i n i l l a s  en u n a   e s t u , f a  a 37°C 

d u r a n t e  18 h o r a s .  

1 2 .  S e   l e y e r o n   l a s   l a m i n i l l a s  en u n  n e g a t o s c o p i o .  



.* 
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CONTRAlNMUNOELECTROFORESISw 

E l  m é t o d o   i m p l i c a   l a   e l e c t r o f o r e s i s   e n   a g a r o s a   d e l   a n t í g e -  

no y d e l   a n t i c u e r p o  en d i r e c c i ó n   o p u e s t a  y s i m u l t á n e a  a 

p a r t i r  d e  p o z o s  s e p a r a d o s ,  l o  c u a l  a c e l e r a   l a   f o r m a c i ó n   d e  

l a s   b a n d a s  d e  p r e c i p i t a c i ó n  (2,48,49). 

1. Se d i s o l v i ó   a g a r o s a   a l  0 . 6 %  en s o l u c i ó n   r e g u l a d o r a   d e  

b a r b i t a l  y l m g / m l  d e   a z i d a  de  s o d i o .   ( p á g i n a  3 6 1 .  

2 .  Se c o l o c a r o n  3 m1 d e  a g a r o s a   s o b r e  l o s  p o r t a o b j e t o s .  

3. Se d e j a r o n   e n f r i a r  30  m i n .  a t e m p e r a t u r a   a m b i e n t e  y 

s e  guarda ron   en   cámara   húmeda  a 4°C. 

4 .  Se h i c i e r o n   p e r f o r a c i o n e s  d e  2 . 5  m m  d e   d i á m e t r o  a 7 y 

2 mm d e  d i s t a n c i a .  

5. Se c o l o c a r o n   l o s   a n t í g e n o s  y l o s   a n t i c u e r p o s   u s a n d o  

como i n d i c a d o r  d e  l a   m o v i l i d a d   e l e c t r o f o r é t i c a  a l a  

a l b ú m i n a   c o n   a z u l  de  b r o m o f e n o l .  

6.  S e  c o l o c a r o n   l a s   l a m i n i l l a s   e n   l a   c á m a r a   d e   e l e c t r o f o -  

r e s i s  y se  a p l i c a r o n  2 . 5  a m p e r e s   d e   i n " e n s i d a d   p o r   l a -  

minilla. 



7 .  La c o r r i d a  s e  c o n s i d e r ó   t e r m i n a d a   c u a n d o   e l   i n d i c a d o r  

s e  d e s p l a z d  20  m m .  

8 .  L a s  l a m i n i l l a s  s e  d e j a r o n  en camára   húmeda   durante  

4 8  h o r a s  a t e m p e r a t u r a   a m b i e n t e .  

9 .  S e   l a v a r o n   d u r a n t e  5 d í a s   c o n  S . S . B .  h a c i e n d o  3 cam- 

b i o s  d e   l a   s o l u c i ó n .  

10. Se l a v a r o n   c o n   a g u a   d e s t i l a d a   d u r a n t e  2 h o r a s  y s e   s e -  

c a r o n  a 37°C.  

11. Se t i ñ e r o n   c o n   a z u l   d e   c o o m a s s i e  y s e   c o n t r a s t a r o n   c o n  

l a   s o l u c i ó n   d e c o l o r a n t e ,   s e   d e j a r o n   s e c a r a  37OC d u r a n  - 

t e  18 Hrs. 

1 2 .  S e   l e y e r o n   l a s   l a m i n i i l a s  en u n  n e g a t o s c o p i o .  

ELECTRO I NMUNOD I FUS I ÓN, 

E l  m é t o d o   i m p l i c a   l a   e l e c t r o f o r e s i s   d e l   a n t i g e n 0  en ge l  

d e   a g a r o s a   c o n   e l   a n t i c u e r p o   i n c o r p o r a d o   a l   g e l  y a l   e n c o n  - 

t r a r s e   e l   a n t i g e n 0  y e l  a n t . i c u e r p o  en z o n a .   d e   e q u i v a l e n c i a  

s e  f o r m a n   p i c o s   d e   p r e c i p i t a c i ó n  ( 5 0 ) .  
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TECNICA. 

1. S e   p r e p a r ó   a g a r o s a   a l   1 . 0 %  en s o l u c i ó n   r e g u l a d o r a  d e  

t r i s - b a r b i t a l  pH 8 . 6 .   ( p á g i n a   3 6 ) .  

2 .  S e   i n c u b ó  e l  a n t i c u e r p o  a 5 6 ° C   p o r   1 5   s e g u n d o s  y s e  mez - 

eló c o n   l a   a g a r o s a ,  a l a  m i s m a   t e m p e r a t u r a . q u e d a n d o  a 

u n a   c o n c e n t r a c i ó n   f i n a l   d e  2 . 5 % .  

3.  S e   c o l o c a r o n  4ml de l a  m e z c l a   p o r   p o r t a o b j e t o .  

4 .  Se c o l o c a r o n   l a s   p l a c a s  en l a   c á m a r a  de  e l e c t r o f o r e s i s  

y s e  d e p o s i t ó   e l   a n t i g e n 0  en l o s   p o z o s .   L a s   d i l u c i o n e s  

d e l   a n t i g e n 0  s e  h i c i e r o n   c o n   s o l u c i ó n   s a l i n a   e s t e r i l .  

5. La  m u e s t r a  s e  c o r r i ó  a 1 0  a m p e r e s   p o r   l a m i n i l l a   d u r a n t e  

4 h o r a s .  

6 .  S e   d e j a r o n   i n c u b a r   l a s   l a m i n i l l a s   d u r a n t e  48 h o r a s  a 

t e m p e r a t u r a   a m b i e n t e  y e n  cámara  húmeda. 

7 .  Se l a v a r o n   c o n  S.S .B.  d u r a n t e  72 h o r a s  a 4°C c o n  2 cam- 

b i o s   d i a r i o s  d e  l a   s o l u c i ó n .  



8 .  Se  dejaron  secar  durante 18 h.oras a 37°C. 

9 .  Se  tiñeron  con  azul  de  coomassie y se  contrastaron  con 

solución  decolorante, se dejaron  secar y se  leyeron  en 

un  negatoscopio. 

ELECTROFORESIS EN GEL DE POLIACRILAMIDA-SDS, 

E S  un  método  que  permite  separar  las  subunidades  de  una 

proteína y determinar los pesos  moleculares.  La  separación 

de  las  cadenas  polipeptidic>?s y su  solubilización  es  provo I 

cada  por  dodecilsulfato  de  sodio y betamercaptoetanol,(51) 

La  técnica  es la siguiente: 

I .  PREPARACION D E  GELES .  

1. Se  preparó  la  siguiente  mezcla  con  agitación  constante 

a temperatura  ambiente:  fosfato d ?  sodio 0.2M-SDS 0.'2% 

pH7, 12.5rn l ;  acrilamida al  40X,  4.69 ml;  bisacrilamida 

al 2"%, 2.54 ml;  agua  destilada 4.0 ml;  persulfato  de 

amonio (5rng/ml), 1.25 m l ;  y tetrametiletilendiamino 

0.03 ml. 



2 .  Se l l e n a r o n   l o s   t u b o s   d e   v i d r i o  a u n  mismo n i y e l   c o n  

p i p e t a   P a s t e u r ,  s e  c u b r i e r o n   c o n   a g u a   d e s t i i a d a  y s e  

d e j a r o n  a 2 0 ° C   d u r a n t e  2 4  h o r a s - .  

I 1  PROCESAMIENTO DE LA  MUESTRA. 

A 9 0  u1 de  m u e s t r a   c o n   u n a   c o n c e n t r a c i ó n   d e  6mg/ml d e  p r o  

t e i n a ,  s e  a g r e g a r o n  1 0  u 1  d e   l a   s o l u c i ó n  A ( p á g i n a  3 6 ) ,  

s e   i n c u b ó  1 5  m i n  a 60°C y s e   a ñ a d i e r o n  7 0  u 1  d e   l a   s o l u  - 

c i ó n  B ( p á g i n a  36), s e   a g i t a r o n  y d e j a r o n   d u r a n t e  18Hs a 

4°C. 

- 

, 

I 1 1  ELECTROFORESIS. 

1. Se e x t r a j o   e l   a g u a   d e l   e x t r e m o   s u p e r i o r   d e   l o s   t u b o s .  

2 .  Se c o l o c a r o n  50 u 1  d e   m u e s t r a .  

3. S e   r e l l e n ó   c a d a   t u b o   c o n   l a   s o l u c i ó n   r e g u l a d o r a  de  f o s -  

f a t o   d e   s o d i o  O.1M-SDS 0 . 1 %  pH 7 .  

4 .   S e   c o l o c a r o n   l o s   t u b o s   e n   l a   c á m a r a   d e   e l e c t r o f o r e s i s  

a p l i c á n d o s e  4 a m p e r e s   p o r   t u b o   h a s t a   q u e   l a   m u e s t r a  

p a s ó   a l   e x t r e m o   s u p e r i o r   d e l   g e l ,  y d e s p u é s   s e   a p l i c a -  

r o n  8 a m p e r e s   p o r   t u b o .  



5.  Se consideró t e r m i n a d a   l a   e l e c t r o f o r e s i s   c u a n d o   e l   c o l o  - 

r a n t e   i n d i c a d o r   l l e g ó   a l   e x t r e m o   i n f e r i o r   d e l   t u b o .  

7 .  Se t i ñ e r o n   c o n   s o l u c i ó n   c o l o r a n t e   d e   a z u l   d e   c o o m a s s i e  

y s e  c o n t r a s t a r o n   c o n   u n a   s o l u c i ó n   d e   á c i d o   a c é t i c o -  

metano1 a l  5% en a g u a   d e s t i l a d a .  

8. S e   l e y e r o n  los g e l e s  en u n  n e g a t o s c o p i o .  

1. S e   l a v a r o n   l o s   e r i t r o c i t ; o s  de b o r r e g o  y humanos  con P B S  

pH 8 p o r   t r i p 1   i c a d o .  

2. A 0.25 m1 d e  e r i t r o c i t o : ;   s e - a ñ a d i e r o n  1 6 . 0  m 1  d e  PBS 

pH8 y 0 . 5  m1 de g l i t a r a l d e h i d o   a l  2 %  en P B S .  y s e   a g i t a -  

r o n   d u r a n t e   u n a   h o r a  a t e m p e r a t u r a   a m b i e n t e .  
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3. S e   c e n t r i f u g ó  y l a v 6   c o n  PBS p o r   d u p l i c a d o .  

4 .  S e   a g r e g a r o n   1 0 . 0  m1 d e   G l i c i l - G l i c i n a  0 . 3 5 %  en PBS  Y 

se  a g i t ó  una   hora  a t e m p e r a t u r a   a m b i e n t e .  

5 .  Se  c o n s e r v a r o n  a 4°C. 

6 .  Se r e s u s p e n d i e r o n   e n  2 5  m1 de  una SOlUCiÓn d e   G e l a t i n a -  

B a r b i t u r a t o - V e r o n a 1  ( G B V )  ( p á g  3 6 )  c o n   u n a   d i l u c i ó n  

1 : 5  y s e   p r o b a r o n   l o s   e x t r a c t o s   d e   s o l a n á c e ' a s .   t a b a c o ,  

papa y j i t o m a t c   ( N i c o t i a n a   t a b a c u m ,   S o l a n u m  ( S ) .  

t u b e r o s u m  y L i c o p e r s i c u m   s c u l e n t u m ) .  ( 6 9 ) .  

DEJERM INAC IÓN  DE ACT IV IDAD   AGLUT INANTE  DE L O S  EXTRACTOS DE 

SOLANACEAS,  

1. Se tomaron  2 . 0  m 1  de e r i t r o c i t o s  humanos A , B , A B  y O Rh  

p o s i t i v o  y 2 . 0  m 1  d e   e s i t r o c i t o s   d e   b o r r e g o .  

2 .  Con G V B  1 : 5  s e   l a v a r o n  los e r i t r o c i t o s  3 v e c e s ,   c e n t r i -  

f u g a n d o a  2500 r.p.m. 1 0  m i R .  

3 .  S e   a j u s t a r o n  los e r i t r o c i t o s  a u n a   c o n c e n t r a c i ó n  1% 

4 .  A cada   pozo  d e  l a s   p l a c a s  d e  h e m a g l u t i n a c i ó n  en V s e   l e  
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a g r e g a r o n  2 5  u1 d e   l o s   e x t r a c t o s ,  a d i f e r e n t e   c o n c e n t r a  - 
c i ó n   ( e n t e r o ,  1:2, 1 ~ 4 ,  ( 2 t c ) ~ .  

5 .  S e   a ñ a d i e r o n  2 5  u1 d e  10:; e r i t r o c i t o s   a l  1 . 0 %  y s e  cu -  

b r i ó   l a   p l a c a   c o n   p a r a f i ' l m .  

6 .  Se i n c u b ó   l a   p l a c a  a 37°C d u r a n t e   u n a   h o r a ,   c o n   a g i t a -  

c i ó n   c o n t i n u a .  

7 .  S e   g u a r d a r o n   l a s   p l a c a s  il 4 " C ,  2 4  h o r a s  y s e  l e y e r o n  

a n o t a n d o   l o s   t í t u l o s .  

CROMATOGRAF~A EN SEPHADEX s.-10@ (53)  I 

1.  S e   h i d r a t ó   s e p h a d e x  G-100,  en s o l ' u c i ó n   s a l i n a   d e   b o r a t o s .  

2 .  S e   c o l o c ó  en una  columna de 1 0 0  X 2 . 4  cm. 

3.  S e   l a v ó   l a   c o l u m n a   c o n  800  m 1  d e  SSB.  

4 .  S e   a g r e g ó   e l   e x t r a c t o  en u n a   c o n c e n t r a c i ó n  d e  100mg/6  ml.  

a los q u e  s e  a ñ a d i e r o n  3 . 0  m1 d e  g l i c e r o l .  Una vez q u e  

e n t r ó   t o d a   l a   m u e s t r a  s e  a g r e g ó  SSB.  

i 
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5. Se c o l e c t a r o n  5 m 1  p o r   t u b o  y t e r m i n a d a   l a   c r o m a t o g r a f i a  

s e  l e y ó   e l   c o n t e n i d o   p r o t é i c o   e n  u n  e s p e c t r o f o t ó m e t r o  

PMQ 3 Ze iss .  A 280  nm y s e  g r a f i c a r o n   l o s   r e s u l t a d o s .  

1. Se l a v ó   c o n  H C L  0 .5  N 30 m i n .  y después   con  NaOH 0 . 5  N 

30 m i n  y e s t e  s e   r e p i t i ó   h a s t a   q u e   e l   f i l t r a d o   t u v i e s e  

u n  pH c e r c a n o  a 7 .  

DEAE-Celulosa,  s e  d e j ó   e q u i l i b r a r  e n   u n a   s o l u c i ó n   r e g u l a  - 

d o r a   d e   f o s f a t o s  0.1M p H  8 ,  18 h o r a s .  

2. Se  empacó  en  una  columna  de 4 0  X 2 . 5  cm y s e  1 avó  con 1 a 

s o l u c i ó n   d e   f o s f a t o s  18 hrs .  

3.  Se c o l o c a r o n  5 m 1  de l a   m u e s t r a   e n   l a   c o l u m n a ,  y s e  e l u -  

yó  c o n   l a  misma s o l u c i ó n .  

4 .  S e   h i z o   u n a   s e g u n d a   e l u c i ó n   c o n   u n a   s o l u c i ó n   d e   f o s f a t o s  

O.lM, NaCL3M p H  5 . 7 .  

5. O t r a  e l u c i ó n  s e  h i z o  c o n   u n a   s o l u c i ó n  de  f o s f a t o s  0.1M, 

N a C L  3M pH 5 . 0  

i 
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6.  Se teyó la c o n c e n t r a c i ó n   p r o t e i c a  y s e   g r a f i c a r o n   r e s u l  - 

tadols .. 

Cfl-CELULOSA 

1. Se l a v ó  en NaOH 0.5N y después   en   HCL  0.5N s e   d e j ó   e q u i  - 

l i b r a r   C M - C e l u l o s a   e n   u n a   s o l u c i ó n   q u e   c o n t i e n e   f o s f a -  

t o s  0.1M pH5. 18 h o r a s .  

2 .  S e  empacó   u na   c o l umna   de  4 0 X 2 . 5  cm y s e   l a v ó  18 h o r a s  

3. 5 m1 de  l a  m u e s t r a  s e  e l u y e r o n   e n   l a   m i s m a   s o l u c i ó n .  

5. Una t e r c e r a   e l u c i ó n  s e  h i z o   c o n   f o s f a t o s  O.lM, NaCL 3M 

pH i3.0. 
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.fi SUEROS HUMANOS, 

L o s  s u e r o s   h u m a n o s  d e  i n d i v i d u o s   s a n o s ,   p a c i e n t e s   c o n  i n -  

f a r t o  de  r n i o c a r d i o ,  f i e b r e  r e u m á t i c a  y d o n a d o r e s   d e   s a n g r e  

s e  o b t u v i e r o n   d e   l o s   L a b o r a t o r i o s   C l i n i c o s  d e l  I n s t i t u t o  

N a c i o n a l   d e   C a r d i o l o g í a   I g n a c i o   C h á v e z .  

El d i a g n 6 s t i c o  de  c a d a   e n f e r m e d a d  s e  h i z o  en b a s e   a l   c u a d r o  

c l i n i c o ,   p r u e b a s  d e  l a b o r a t o r i o  y d e   g a b i n e t e .  

PREPARACI~N DE SOLUCIONES, 
SOLUCI~N SALINA-FOSFATOS PH 7,2, 0,15 PI, 

1. C l o r u r o  d e  S o d i o   7 . 8 8 9  en 1800 m 1  d e   a g u a   d e s t i l a d a .  

3. F o s f a t o   d e   S o d i o   M o n o b á s i c o  0 . 5 2  en 50 m 1  d e   a g u a   d e s t i  - 
l a d a .  

4 .  S e   m e z c l a n  l a  s o l u c i ó n  1 y 2 y s e  a j u s t a  e l  p H  a 7 . 2  con  

la s o l u c i ó n  3 .  
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DETERMINACIóN DE PROTEfNA, 

S o l u c i ó n  - A :  

O.lrn1 d e   T a r t r a t o   d e   S o d i o   a l  2 % .  

O .  lrnl de S u l f a t o   d e   C o b r e   a l  1%. 

10.0rnl d e   C a r b o n a t o  de S o d i o   a l  2 %  en H i d r o x i d o  de  Sodio   0 .1N 

S o l u c i ó n  B :  - 

1.0rnl R e a c t i v o   F e n o l   ( F o l i n - C i o c a l t e u )  

1 . 0 m l   a g u a   d e s t i l a d a .  

L a  c u r v a   p a t r ó n  s e  h i z o   c o n   a l b ú m i n a   s é r i c a   b o v i n a   e n   d i l u -  

c i o n e s   c o n t e n i e n d o  2 2 0 ,  1 1 0 ,  5 5 ,  2 7 . 5 ,   1 3 . 7 5  y 6 . 8  rng/O.l m1 

de p r o t e í n a .  
. -  

P r o c e d i m i e n t o :  A O.lrn1 d e  m u e s t r a  y d i l u c i o n e s  de l a   c u r v a  

s e  a g r e g a r o n   2 . 0 m l   d e   s o l u c i ó n  A ,  s e  a g i t a r o n  y s e  d e j a r o n  

p o r   l 0 m i n .  s e  a ñ a d i e r o n   0 . 2 m l   d e   s o l u c i ó n  B y  s e  a g i t a r o n  y 

s e  d e j a r o n   p o r   3 0  r n i n .  
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SOLUCIÓN REGULADORA DE SALINA-BORATOS 3,15M PH 8 , 3 ,  

Acido Bórico  6.1849 

Borato  de  Sodio  Decahidratado 9 .5369  

Cloruro  de  Sodio  4.3849 

Agua  Destilada  c.b.p.  lOOOml 

Para  ajustar a p H  8 . 3  se usó  HCL Ó NaOH IN. 

Esta  solución  se  combina  con 1 9  litros de Cloruro  de  Sodio 

al 0.15M. 

AZUL DE COOMASSIE, 

Azul  brillante  de  Coomassie R-250 2.59 

Agua  Destilada  454m1 

Metanol  454m1 

Acido  Acetic0 9.2ml 

SOLUCI~N DECOLORANTE, 

Acido  Acético GL.  50m'l 

Metanol 50m'l 

GI icerol 1 Om11 

Agua  Destilada c . b . p .  1000ml 
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SOLUCI~N REGULADORA DE BARBITAL 0,02M pH8,6, 

Barbital  ,Sodic0  18g 

Azida  de  Sodio 2 9  

HCL 1N 13ml 

Agua  Desionizada c.b.p. 2000ml. 

SOLUCI~N REGULADORA TRIS-BARBITAL p H k 6  8,02 

Tris-Base  27.79 

Acid0  Barbitúrico 7.69 

EDTA Disódico 1.89 

Azida  .de  Sodio 1.og 

:I I 

Se  adicionaron 8001111 agua  destilada,  se  ajustó  el  pH a 8.6 

y se  aforó a un  litro. 
. .  

SOLUCIONES  PARA  LA  ELECTROFORESIS  EN GEL DE POLIACRILAMIDA, 

Procesamiento  de la muestra. 

Solución - A 

Fosfato  de  Sodio  0.1M  pH7  80ml 

SDS al 10%  lOml 

Betamercaptoetanol a l  10% lOml 

Solución - B 

Fosfato  de  Sodio 0.2M-SDS 0.2% 5m1 
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Betamercaptoetanol 10% O .  5ml 

Azul de Brornofenol  5mg 

G1 icerol  5ml. 

SOLUCI~N REGULADORA DE GELATINA-BARBITURATO-VERONAL (G,v,B,) 

Solución l. 8Sg  NaCL;  3.259  Dietilbarbiturato  de  Sodio; s e  

agregan 1,400rnl de  agua  destilada. 

Solución 2. 5,729  Acido  Dietilbarbitúrico  en  500ml  de a g u a  

destitada. 

Se combinan  la  solución 1 y 2, y se añade 29 de  gelatina 

para  quedar a una  concentración  de 0.1%; se  añade 5ml de 

cloruro.de  Calcio 0.3M y 5ml de  Cloruro d e  Magnesio  1.OM. 

Y se afora a 2000 m 1  can agua  destilada. 

Como el anterior,  solo  que  en  .lugar d e  5 m1 son  lOml  los  de 

Cloruro  de  Calcio y Magnesio  utilizados. 

El G . V . B .  utilizado  para  sensibilizar,  no  lleva  Cloruro  de 

Calcio, n i  Cloruro  de  Magnesio. 

http://cloruro.de


i 
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LA CONCENTRACI~N PROTÉICA DE: LOS EXTRACTOS Y EL CONDENSADO 
DE HUMO DEL TABACO, 

/ Los extractos  de  tabaco  utilizados  tuvieron  una  concentra- 

ción  protéica,  muy  similar,  los  extractos salinos! sonica- 

d o s ,  y con  tween 20 dieron  3.Omg/ml ; el extracto sal  ino  con 

dodecilsulfato  de  sodio y con  triton-X-100  dieron  3.2 y 3.3 

mg/ml respectivamente. d' El condensado  de  humo  de  tabaco  tuvo 

2..2mg/ml.  en la  tabla I ,  se  muestran  los  resultados. 

CONCENTRACIóN DE PROTEÍNA DE: LAS  GAMMAGLOBULINAS  ANTITABACO, 

Las  gammaglobulinas  obtenidas  del  primer  sangrado  de  los 

conejos  inmunizados  con el condensado  de  humo  números  393, 

394 y 395  dieron  una  concentración  de  proteínas  que  variaba 

d e  23.5 hasta  37.4  mg/ml,  con  un  promedio  de  30.45. Los co- 

nejos  marcados  con  los  números  396, 397 y 398,  que  fueron 

inmunizados  con el extracto  salino,  tuvieron  anticuerpos  con 

una  Concentración  de  proteínas  que  varió  de 48.0 hasta 64.0 

mg/ml,  co-n  un  promedio  de  56.01 A ." #o'5"30 - d.ias del  primer  san 

~ . 

" . .. --- 

/ ' >  

- 
grado,  se  obtuvieron  gammaglobulinas  de  los  conejos,,  394, 

395, 396 y 398  con  una  concentración  protzica  de  35.0,  36.0, 

65 y 4 8 . 0  mg/ml  respectivamente, L o s  resultados  se  muestran 
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CQN.CENTRACIbN PROTÉ ICA  IDE L O S  EXTRACTOS DE TABACO Y 

DEL CONDENSADO DE HUMO DEL TABACO, 

E X T R A C T O  

ES* 

ESOS 

ETX - 1 O 0  

ET 20 

ESS 

CONCENTRACION  PROTEICA ( m g / m l  ) 

3.0 

3.2 

3.3 

3.0 

3 .0  

* CH 2.2 

*Ver  t a b l a  de a b r e v i a t u r a s  I : p á g . V I  i) 

**Determinacidn por el n é t o d o  Lowry y Col. (45). 
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en l a  t a b l a  IT. 

CARACTERf  STICAS DE LOS ANTISiJEROS ANTITABACO, 

E n  l a s   t a b l a s  I 1 1  y I V  s e   m u e s t r a n   l o s   r e s u l t a d o s  a l  e n -  

f r e n t a r   l o s   a n t i c u e r p o s   o b t e n i d o s   c o n t r a   e l   e x t . r a c t o ’ s a l i -  

no y e l   c o n d e n s a d o   d e  humo,  con l o s   a n t i g e n o s   d e l   t a b a c o  

p o r   l a s   t é c n i c a s   d e  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  ( T a b l a  1 1 1 )  y 

d e  c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  ( T a b l a  I V ) .  

E n  l a  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n ,  s e  p r o b a r o n  e l   s u e r o   t o t a l  

y l a s   g a m m a g l o b u l i n a s   p u r i f i c a d a s ,   e n   g e n e r a l  n o  h u b o  

r e a c c i ó n   c u a n d o   s e   e n f r e n t a r o n  a l o s   e x t r a c t o s   s a 1 i n o . y  

s o n i c a d o t y   a l   c o n d e n s a d o   d e  h u m o .  En c o m p a r a c i ó n   c o n   e s t o s  

r e s u l t a d o s   s i  h u b o  b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   c u a n d o   s e   e n f r e n  - 

t a r o n   c o n   l o s   e x t r a c t o s   s a l i n o s   c o n   d e t e r g e n t e s .  La f i g u r a  

A m u e s t r a   l o   s e ñ a l a d o .  

Po r  c o n t r a i n r n u n o e l e c t r o f o r e s i s  e l   r e c o n o c i m i e n t o   d e   l o s  

a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a c o   c o n   l o s   d i v e r s o s   e x t r a c t o s   d e l   t a b a  

c o ,  f u 4  más n o t a b l e ,  m o s t r a n d o  u n a  b a j a  r e a c t i v i d a d   c u a n d o  

s e   e n f r e n t a b a n   a l   c o n d e n s a d o   d e  h u m o .  E n  a l g u n o s   s i s t e m a s  

a n t i ’ g e n o - a n t i c u e r p o   s e   l l e g a r o n  a d e t e r m i n a r   h a s t a  3 bandas  

d e   p r e c i p i t a c i ó n , e l   e x t r a c t o   s a l i n o   c o n ,   d o d e c i l s u l f a t o   d e  

s o d i o ,  d i ó  e l  mismo p r o m e d i o   d e   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n  

- 
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CONCENTRACI~N PROTÉICA DE LAS GAMMAGLOBULINAS ANTITABACO, 

GAMMAGLOBULINAS 

393 

394 

395 

396 

397 

C O N C E N T R A C I O N  (.mg/ml - )**  

23.5 - 
32.0 35.0+ 

37.4  36.0 

64.0 65.0 

I 

48.0 - 

398 55.0 48.0 

" L a s   l e c t u r a s   c o r r e s p o n d e n  a s a n g r a d o s   h e c h o s   c o n   u n   m e s  

d e   d i f e r e n c i a .  

L o s   c o n e j o s  393,394 y 395 f u e r o n   i n m u n i z a d o s   c o n   e l   c o n d e n  - 

s a d 0  de   humo.  

Los c o n e j o s  396,397 y 398 f u e r o n   i n m u n i z a d o s   c o n  el e x t r a c  - 

t o   s a l i n o .  

LOS  c o n e j o s  393 y 307 m u r i e r o n   d e s p u é s   d e l   p r i m e r   s a n g r a d o .  

** D e t e r m i n a c i ó n   p o r  el método   de   L owr y  y C o l .  

. . .. .. ..~. . .- _. . . " . . 
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M I C R O D O B L E I N M U N O D I F U S I ~ N ' D E  ANTICUERPOS CONTRA ANTÍGENOS 
DEL TABACO I 

ANTIGENOS 

SUERO T O T A L  ES*  ESS ESDS ETXIOO ET20 CH 

GRUPO I 

GRU?O I 1  

GAMMAGLOBULINAS*** 

GRUPO I 

GRUPO I 1  

o.o**  0 . 0  1 . 4  

0 . 0  0.08 0 . 6  

1.75 1 . 4 ,  0 . 0  

1.4 1 . 3   0 . 0  

0 . 0  0 . 0  o. 95 0 .47  0.75 0 . 0  

0 . 0  0 . 0  1 . 0  0 . 6  0.3 0 . 0  

* Ver  tabla  de  abreviaturas 
** Promedio  de  bandas  de  prec:ipitación,  del suero en 10 prue - 

bas. 

Grupo 1 conejos.inmunización  con  el  condensado  de  humo. 

Grupo I 1  conejos.inmunización  con  el  extracto  salino. 

*** Concentración  referida  en l a  tabla I 1  
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” 

TABLA IV, 

CONTRAINMUNOELECTROFORESIS DE ANTrCUERPos CONTRA ANT~GENOS 
DEL. TABACO I 

SUERO  TOTAL 

ANTIGENOS 

ES *  E S S   E SDS   ETX lOO   ET20  C H  

GRUPO I 1.6 * *   1 . 0  1.1 0 . 8 5   0 . 6  0 . 0  

GRUPO I 1  1 . 2  1 . 0  1.1 o .3 1 . 6   0 . 6  

GAMMAGLOBULINAS*** 
I 

GRUPO I 0 . 5   1 . 0  1.1 0 . 8  1.1 0 . 4  

GRUPO I 1  .1.1 1 . 5  1.1 1 . 2 5   1 . 3  1 . 0  

* Ver t a b l a   d e   a b r e v i a t u r a s .  

** P r o m e d i o   d e   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n  en 1 0  p r u e b a s .  

*** C o n c e n t r a c i ó n   r e f e r i d a  en l a   t a b l a  11. 

Grupo  I c o n e j o s   i n m u n i z ’ a d o s   c o n   e l   c o n d e n s a d o   d e  humo. 

Grupo  I 1  c o n e j o s   i n m u n i z a d o s   c o n   e l   e x t r a c t o   s a l i n o .  
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1 

6 

5 

4 

2 

3 
I 

F i g u r a  A. Se m u e s t r a   u n a   m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u -  
s i ó n  de l o s   a n t i c u e r p o s   a n t i e x t r a c t o  
s a l i n o  die t a b a c o  ( p o z o  c e n t r a l )  
C o n t r a :   1 . e x t r a c t o   s a l i n o ;   2 . e x t r a c t o  
s a l i n o   s o n i c a d o ;  
3 .  E x t r a L C t o   c o n  SDS ;  4 .  E x t r a c ' t o   c o n  
t r i t o n  X 1 0 0 ;  
5. E x t r a i c t o   c o n   t w e e n  2 0  y 6 .  Gamma- 
g l o b u l i r l a  de p e r r o .  
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1 

2 

3 

A 

A 

A 

F i g u r a  5 .  S e   m u e s t r a   u n a   c o n t r a i n m u n o e l e c t r o  
f o r e s i s  d e l   a n t i c u e r p o   a n t i e x t r a c t o   s a l i n o   d e  

- 

t a b a c o   ( p o z o s  A )  contra: 
1. E x t r a c t o   c o n  SDS;  2. E x t r a c t o   t r i t o n  X 100 

y 3. E x t r a c t o   c o n   t w e e n  20. 
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c u a n d o   s e   e n f r e n t ó   a l   a n t i s u e r o  y a l a s   g a m m a g l o b u l i n a s  

en l a   f i g u r a  B y  s e   m u e s t r a   l o   a r r i b a   i n d i c a d o .  

ELECTROINMUNODIFUSIÓN DE ANTICUERPOS  CONTRA  ANTIGENOS DE 

TABACO 

Con e s t a   t é c n i c a ,   s e   o b t u v i e r o n   p i c o s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   c u -  

ya  a l t u r a   v a r i ó   d e  u n o  a 1 4  m m .  c o n   e l   a n t i c u e r p o   a n t i e x -  

t r a c t o  s a l i n o  e n t e r o  y d i l u i d o   h a s t a  1:8 con 2 5 u g / m l  de  

e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o ,  no s e   o b s e r v a r o n   p i c o s   c o n   e l  

a n t i c u e r p o   a n t i c o n d e n s a d o   d e  h u m o .  E n  l a  t a b l a  V s e  mues - 

t r a n  los r e s u l t a d o s  y en l a  f i g u r a  C s e   m u e s t r a n   r e s u l t a d o s  

o b t e n i d o s   p o r   e s t a   t é c n i c a .  

ANTICUERPOS ANTITABACO EN PACIENTES CARDI~PATAS POR MICRO- 

DOBLEINMUNODIFUSI~N, 

Se  tomaron 9 0  s u e r o s  y s e   e n f r e n t a r o n  a los e x t r a c t o s   d e  

t a b a c o  y a l  c o n d e n s a d o   d e  humo. Los s u e r o s   p r o v e n í a n   d e  pa- 

c i e n t e s   c o n   p a d e c i m i e n t o s   t a l e s  como f i e b r e   r e u m á t i c a ,  l u  

pus  e r i t e m a t o s o  y g l o m e r u l o n e f r i t i s   e n t r e   o t r o s   ( . T a b l a  

V I I I ) .  Los s u e r o s   m o s t r a r o n   u n a   b a j a   f r e c u e n c i a   d e   r e a c t i -  

v i d a d  c o n t r a   e l   e x t r a c t o   s a l i n o ,   m i e n t r a s ' q u e  c o n t r a  los 

e x t r a c t o s   c o n   d e t e r g e n t e   d i e r o n  una  m a y o r   f r e c u e n c i a   d e  

r e a c t i v i d a d ,   l o   q u e   s e   t r a d l l l c e  en u n  a l t o   p o r c e n t a j e   d e  Po 

- 

- 
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TABLA V I  

ELECTROINMUNODIFUSI~N DE ANTICUERPOS CONTRA ANTÍGENOS DEL 
TABACO I 

ANTIGEN0 

ES* 1:2 1 :4  1:8 

GAMMAGLOBUL ' INAS 

396** 

398 

14*** 12 

12 9 

6 

5 

2 

1 

* E x t r a c t o  s a l i n o  

** 25ug/ml  de  Proteínas. 

*** M i l í m e t r o s   d e   a l t u r a   d e   l o s  p i c o s .  
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c 

. .  '. J 

1 2 3 4 

F i g u r a  C. S e   m u e s t r a   u n a   e l e c t r o i n m u n o d i f u s i ó n   d e   a n t i  
c u e r p o   a n t i e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o .   C o n t r a  
el e x t r a c t o   s a l i n o .   E n  l o s  p o z o s  1,2,3 y 4 s e  
c o l o c a r o n  l o s  a n t í g e n o s   d i l u i d o s  1 : 8 ,  1:4 y .  

1:2 y e n t e r o   r e s p e c t i v a m e n t e .  

- 
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s i t i v i d a d   c u a n d o   s e   p r o b a r o n   c o n   l a   t é c n i c a   d e   m i c r o d o b l e i n  - 

m u n o d i f u s i ó n .  L o s  s u e r o s   q u e   s e   e n f r e n t a r o n   a l   c o n d e n s a d o  

de  humo t u v i e r o n   b a j a   p o s i t f v i d a d .   L a   t a b l a  V I  m u e s t r a   l o s  

d a t o s   m e n c i o n a d o s .  

ANTICUERPOS  ANTITABACO EN PACIENTES  CARDIOPATAS POR CONTRAIIJ 

MUNOELECTROFORESIS, 

L o s  p o r c e n t a j e s   d e   p o s i t i v i d a d   c u a n d o   s e   e n f r e n t a r o n   l o s  

s u e r o s   c o n t r a   l o s   e x t r a c t o s   d e l   t a b a c o   t r a t a d o s   c o n   d e t e r -  

g e n t e s ,   f u e r o n   m a y o r e s ,   i n c l u s i v e   s e   h a l l a   u n  9 4 %  c o n   e l  

e x t r a c t o   s a l i n o   c o n   d o d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o .   C o n   e l   e x t r a c -  

t o  s a l i n o   e l   p o r c e n t a j e   o b t e n i d o ,   f u e  muy s i m i l a r   a l   o b t e n i  - 

d o   c o n   l a   t é c n i c a   d e  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  y f u e   n e g a t i -  

v o  c o n t r a   e l   c o n d e n s a d o   d e   h u m o .  L o s  r e s u l t a d o s  se m u e s t r a n  

e n   l a   t a ' b l a  VII. C o n   l c s   d a t o s   o b t e n i d o s ,   s e   d e t e r m i n ó   e l  

p o r c e n t a j e   d e   p o s i t i v i d a d   d e   a n t i c u e r p o s   a n t i t a b ' a c o   e n   e l  

S u e r o   d e  111 s u j e t o s ,   q u e   h a b í a n   a p r o b a d o   u n   e x a m e n   c l í n i c o  

d e   s a l u d ,  y c u y a s   c a r a c t e r í s t i c a s  se  m u e s t r a n   e n   l a   t a b l a  

V I I I .  De l o s l l l ,  7 5  e r a n   f u m a d o r e s  y 3 6  no   f umaban .   P o r  

microdobleinmunodifusión h u b o   b a j o s   p o r c e n t a j e s   d e   p o s i t i v i  

d a d   c u a n d o   s e   e n f r e n t a r o n  l o s  s u e r o s   d e   l o s   f u m a d 0 r . e ~   c o n  

e l   e x t r a c t o   s a l i n o ,   e x t r a c t o   c o n   d o d e c i l s u l f a t o  y e l  c o n d e n  - 

s a d 0   d e   h u m o .   P o r  c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  s o l o .   c o n   e l  

c o n d e n s a d o   d e  humo s e   o b t u v o   u n   b a j o   p o r c e n t a j e   d e   p o s i t i v i  - 
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ANTKUERPOS ANTITABACO EN PACIENTES  CARDIÓPATAS" POR 

MICRODOBLE~NMUNODIFUSI~N, 

EXTRACTO  FRECUENCIA - % P O S I T I V I D A D  

E S * *  

ESDS 

E T X 1 0 @  

E T 2 0  

C H  

6 / 9 0  

5 0 / 9 0  

5 7 / 9 0  

3 2 / 9 0  

0 / 9 0  

6 .4  

5 5 . 5  

6 3 . 3  

3 5 . 5  

0 . 0  

P R O M E D I O  DE B A N D A S  

1 . 0  

1 . 0  

1 .1  

1 . 0  

0 . 0  

* E l   g r u p o   i n c l u y e  a p a c i e n t e s   c o n   f i e b r e   r e u m á t i c a ,   l u p u s ,  

i n f a r t o   d e l   r n i o c a r d i o ,   m i o c a r d i t i s ,   e n t r e  o t r o s .  

** V e r   t a b l a   d e   a b r e v i a t u r a s .  
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ANTICUERPOS ANTITABACO EN PACIENTES  CARDIÓPATAS  POR 
CONTRAINMUNOELECTEOFORESIS, 

EXTRACTO  FRECUENCIA  PORCENTAJE DE P O S I T I V I D A D  P R O M E D I O  D E  
BANDAS 

E S *  2 / 9 0  3 . 3 3  1 . 0  

ESDS 8 5 / 9 0  94.4 1 . 7  

E T X l O O   5 7 / 9 0   6 3 . 3  1 . 9  

E T 2 0   5 3 / 7 2   5 8 . 8  1.7 

C H  0 / 7 2  0.0 0 . 0  

* V e r   t a b l a   d e   a b r e v i a t u r a s .  

En e s t e   g r u p o   s e   i n c l u y e n   p a c i e n t e s   c o n   f i e b r e   r e u m á t i c a ,  

lupus,infarta  del  miocardio,  entre  otros. 
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CARACTER i S T I  CAS DE LA POBLAC I 6~ ESTUDIADA, 

T O T A L  SEXO% % FUMADORES  EDAD 

F . M  

INDIVIDUOS SANOS** 111 :lO 90  67 3 1 . 8 *  

CARDIOPATAS*** 90  4 0  60 57 3 8 . 8  

INFARTADOS**** 54 3 1  6 9  70 5 8 . 6  

* Edad Promedio  

** S u j e t o s   q u e   a p r o b a r o n  u n  examen  de  salud 

* * * * S u j e t o s   c o n   i n f a r t o   a g u d o   d e l   r n i o c a r d i o  

* * *G rupo  d e   i n d i v i d u o s .  

19 S u j e t o s  con f i e b r e   r e u m á t i c a  

52 S u j e t o s   s a n o s , . e n  los q u e   s e   s o s p e c h ó  u n a  c a r d i o p a t í a  

3 S u j e t o s   c o n  ' l u p u s  

7 S u j e t o s   c o n   m i o c a r d i t i s  

5 S u j e t o s   c o n   s o p l o  

I S u j e t o   c o n   v a l v u l Q p a t í a  

3 S u j e t o s  s in  d i a g n ó s t i c o .  
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d a d .  L o s  d e m á s   e x t r a c t o s   d i e r o n   a l t o s   p o r c e n t a j e s  de  p o s i -  

t i v i d a d   e s p e c i a l m e n t e   c o n   l o s   e x t r a c t o s   t r a t a d o s   c o n   d e t e r  

g e n t e s .  L o s  r e s u l t a d o s  se m u e s t r a n  en l a   t a b l a  IX. 

- 

E n  l a   t a b l a  X s e   m u e s t r a n   l o s   r e s u l t a d o s  d e  l o s  36 i n d i v i -  

d u o s  que n o  fuman y e s  n o t a b l e   l a   d i f e r e n c i a   e n c o n t r a d a  en 

t r e  l o s   p o r c e n t a j e s  de p o s i t i v i d a d   p o r   l a   t s c n i c a   d e   m i c r o  - 

d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  y d e   l a  contrainrnunoelectroforesis. 

Así, en l a   p r i m e r a ,  h u b o  u n  2 7  y 4 1 %  p a r a   e l   e x t r a c t o   s a l i  

no t r a t a d o   c o n   t r i t ó n - X - 1 0 0  y t w e e n   2 0 ,   p o r   l a   c o n t r a i n m u -  

n o e l e c t r o f o r e s i s   h u b o  u n  5 7 ,   7 5  y 7 7 %  p a r a   l o s   e x t r a c t o s  

- 

- 

con tween 2 0 ,  t r i t o n  X 100  y d o d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o   r e s p e c  - 

t i v a m e n t e .  

En 54 p a c i e n t e s   c o n   i n f a r t o   a g u d o   d e l   m i o c a r d i o   c u y a s   c a -  

r a c t e r í s t i c a s  s e  a p r e c i a n   e n   l a   t a b l a   V I I I ,   s e   e n c o n t r ó  

31.5 y 2 3 . 6   d e   p o r c e n t a j e   d e   p o s i t i v i d a d   c o n   e l   ' e x t r a c t o  

s a l i n o  y c o n   e l   e x t r a c t o   c o n   d o d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o .   P o r  

l a   t é c n i c a   d e  microdobleinmunodifusión y s e   o b t u v o   7 3 . 6  y 

9 4 . 7  r e s p e c t i v a m e n t e   p o r  contrainmunoelectroforesis en  38 

p a c i e n t e s   f u m a d o r e s .  El r e s t o  que n o  fumaban,   hubo  18.7 y 

3 1 . 2 %   p a r a   e l   e x t r a c t o   s a l i n o  y e l   e x t r a c t o   c o n   d o d e c i l s u l  

f a t o  s o d i c o   p o r  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s f ó n  y 93.7 y 68 .7  rey 

p e c t i v a m e n t e   p o r   c o n t r a i n m u n o e l   e c t r o f o r e s i s ,  L o s  r e s u l t a d o s  

s e  m u e s t r a n   e n   l a s   t a b l a s  XI y X I I .  

- 
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PORCENTAJE DE POSITIYIDAD EN 75 SUJETOS FUMADORES POR 

MICRODOBLEINMUNODIFUS~ÓN Y C O N T R ~ I N ~ U N O E L E C T R O F O R E S I S ,  

EXTRACTO M I D  C I E F  

ES* 

ESDS 

E T X l O O  

E T 2 0  

C H  

4 

4 

4 4  

5 4  

8 1  

80 

4 6  

O 

5 3  

I 1 3  

* V e r  t a b l a  de a b r e v i a t u r a s  

M I D :  M i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  

C I E F :  C o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  



- 58 - 

TABLA x, 

PORCEFJTAJE DE POSITIVIDAD EN 36 SUJEToS NO FUMADORES POR 
MICRODOBLEINMUNODIFUSIÓN Y CONTRArNMUNOELECTROFORESIS, 

E X T R A C T O  

. ES* 

ESDS  

E T X l O O  

ET20 

CH 

M I D  

O 

O 

27 

4 1  

O 

CIEF 

72 

77 

75 

58 

2.7 

* V e r   . t a b l a  de a b r e v i a t u r a s  

M I D :  M i c r o d o b l e i n r n u n o d i f u s i ó n  

CIEF: C o n t r a i n r n u n o e l e c t r o f o r e s i s  
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PORCENTAJE DE POSITIVIDAD E:N 33 INDIVIDUOS CON INFARTO DE 

MIOCARDIO Y FUMADORES POR NICRODOBLEIMNUNODIFUSI~N Y 

CONTRAINMUNOELECTROFORESIS, 

E X T R A C T O  

ES* 

ESDS 

MID 

31.5 

23.6 

CIEF  

73.6 

9 4 . 7  

* Ver t a b l a  de a b r e v i a t u r a s  

MID M i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  

C I E F  C o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s .  
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TABLA a 

PORCENTAJE  DE  POSITIVIDAD EN 16 IPJDIYIDUOS CON INFARTO  DE 
MIOCARDIO (NO FUMADORES) POR !!ICRODOBLEINMUNODIFUSI6N Y 

CONTRAI NMUNOELECTROFORES I S I 

E X T R A C T O  M I D  

ES* 31.2 

ESDS 18.7 

CIEF 

68.7 

93.7 

'* Ver tabla  abreviaturas 
M I D  MicrodoblsinmunodifuSiÓn 

CIEF C o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  
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CROMATOGRAFIA  EN SEPHADEX-G-1.00 DE LOS EXTRACTOS  SAL INOS Y 

EL CONDENSADO DE HUMO, 

L a s   f i g u r a s  1,2,3 y 4 m u e s t r a n  los p e r f i l e s   o b t e n i d o s   a l  

p a s a r   e l   c o n d e n s a d o   d e  h u m o ,  e l   e x t r a c t o   s a l i n o ,   e l   e x t r a c  - 

t o   c o n   t r i t o n - X - 1 0 0  y c o n   d o ' d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o ,  p o r  u n a  

co lumna  de   sephadex  6-100, c o n  u n a  c o n c e n t r a c i ó n  a p r o x i m a -  

d a  de  lOOmg en  6ml. Se u s a r o n   p r o t e í n a s  como a l b u m i n a   s é r i  - 

c a   b o v i n a ,  y c i t o c r o m o  C ,  y a d e m á s   a l   d e x t r a n  como p a t r o -  

nes d e   p e s o   m o l e c u l a r .  El c o n d e n s a d o  d e  h u m o  d i ó  u n  p i c o  

de 67  K D  a p r o x i m a d a m e n t e ,   a l   l e e r s e   l a s   f r a c c i o n e s  a 280nm. 

El p e r f i l   s e   m u e s t r a  en l a  f i g u r a  1 .  El e x t r a c t o   s a l i n o  y 

e l   e x t r a c t o   c o n  t r i t o n - X - l o @  d i e r o n  3 p i c o s ,   d e   l o s   c u a l e s  

e l   p r i m e r o   t e n í a  como 2 0 0 , 0 @ 0  D y p a r a  e l   e x t r a c t o   s a l i n o  

l o s  d o s  r e s t a n t e s   m o s t r a r o n   p e s o s   d e   1 0 0 0 0  ó menos y p a r a  

e l   e x t r a c t o   c o n   t r i t ó n   X - 1 0 0 ,   a b a r c a r o n   p e s o s   d e  1 0  a 7 0  K D .  

L a s   f i g u r a s  2 y 3 m u e s t r a n   l o s   p e r f i l e s .  La f i g .  4 .  m u e s t r a  

el p e r f i l   d e l   e x t r a c t o   c o n  SDS, n o t a n d o  4 p i c o s ,  u n o  d e  

2 0 0 , 0 0 0  y l o s  demgs   con   pesos   mo lecu la re s   menores  a 60 K D .  

CROMATOGRAF Í A  DEL EXTRACTO  SALINO  EN DEAE-CELULOSA, 

E n  e s t e   i n t e r c a m b i a d o r ,  El e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o  d i ó  4 

f r a c c i o n e s ,   d e   l o s   c u a l e s   s o l o   e l  I y e l  , I 1  d i e r o n   b a n d a s  

d e   p r e c i p i t a c i ó n   c u a n d o  s e  e n f r e n t a r o n  a l o s   a n t i c u e r p o s  a n  - 

i 
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200 

Volumen (m1 ) 

C 
U 1 

: 400 

F i g u r a  1 .  C r o m a t o g r a f í a   d e l   c o n d e n s a d o   d e  humo d e   t a b a c o  
en  Sephadex-G-100.  
Se m u e s t r a  u n  p i c o   d e   p e s o  d e  6 7 0 0 0  Aprox.  
L a s   m a r c a s   c o r r e s p o n d e n  a p a t r o n e s   d e   p e s o  
m o l e c u l a r   D e x t r a n   A z u l  ( 2 0 0 , 0 0 0 )  a l b ú m i n a  
s é r i c a   B o v i n a  ( 6 7 , 0 0 0 )  
Citocromo C ( 1 2 5 0 0 ) .  E l  v o l u m e n   v a c i o   f u e  
d e  110  ml. 
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E 
S 

O 

N 
m 

250 - 500 
Volumen (m1 ) 

F i g u r a  2 .  C r o m a t o g r a f í a   d e l   e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o  
en Sephadex-G-100.  
Se m u e s t r a n  3 p i cos ,   uno   mayor  de  2 0 0 , 0 0 0  
D ,  2 m e n o r e s   d e  1 0 , 0 0 0 .  L a s   m a r c a s   c o r r e s p o n  - 

d e n  a l o s   p a t r o n e s  d e  r e f e r e n c i a .   D e x t r a n  
a z u l ,   a l b ú m i n a   s é r i c a   b o v i n a  y c i t o c r o m o  C .  
E l  v o l u m e n   v a c i o  f u e  d e  100 ml .  

. . . .  
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3.0 

2 .o 

G 

O 
m 
cu 

E 

1.0 

D ~ 

i 
C 

I 

250 5 0 0  

Volumen (mi ) 

F i g u r a  3 .  C r o m a t o g r a f í a  d e l   e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o   c o n  
T r i t ó n - X - 1 0 0  en Sephadex-G-100.  
Se   muestran 3 p i c o s ,  uno de 2 0 0 , 0 0 0  y 2 de pesos 
m o l e c u l a r e s   d e  6 0 , 0 0 0  y 10000  D aprox.   Las   marcas  
c o r r e s p o n d e n  a l o s   p a t r o n e s  de r e f e r e n c i a .   D e x t r a n  
(200,000), A 1 l i ; m i n a   s é r i c a   b o v i n a  (67,000), C i t o c r o  - 
mo C ( 1 2 , 5 0 0 ) .  Volumen v a c í o   1 0 0  m l .  
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1. o 

250 

vol umerl ( m 1  ) 

500 

F i g u r a  4 .  C r o m a t o g r a f í a   d e l   e x t r a c t o   s a l i n o   d e  t a b a c o  con 
d o d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o  en Sephadex-G-100.  
Se m u e s t r a n  4 p i c o s   d e   p e s o   m o l e c u l a r  2 0 0 , 0 0 0 ;  
6 0 0 0 0  y 2 menores  a 1 0 0 0 0  D .  L a s   m a r c a s   c o r r e s -  
ponden a l o s   p a t r o n e s   d e   r e f e r e n c i a .  
D e x t r a n  ( 2 0 0 , 0 0 0 )  a l b G m i n a   s é r i c a   b o v i n a  (67,000), 

Ci toc romo C (  1 2 5 0 0 ) .  Volumen v a c í o  1 0 0  m 1  . 
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t i e x t r a c t o s   s a l i n o s  p o r ' m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  y c o n t r a i n  - 

m u n o e l e c t r o f o r e s i s .   T a n t o   l a   f r a c c i ó n  I ,  como l a  1 1 ,  f u e -  

r o n   o b t e n i d o s   c o n   e l   m a t e r i a l   e . l u i d o   d e  pH 8 .  L o s  r e s u l t a d o s  

s e   m u e s t r a n  en l a   f i g u r a  5 .  

CROMATOGRAF Í A  DEL EXTRACTO SALINO EN CM-CELULOSA, 

El e x t r a c t o   s a l i n o  en   CM-Ce lu losa ,   d ió  5 f r a c c i o n e s ,   d e   l a s  

q u e   l a s  I 1  y 1 1 7 - q o s t r a r o n   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   c u a n d o  

s e   e n f r e n t a r o n   c c n   l o s   a n t i c u e r p o s   a n t i e x t r a c t ó   s a l i n o  p o r  

c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s .  L o s  r e s u l t a d o s  y e l   p e r f i l  s e  

m u e s t r a n   e n   l a  f i g u r a  6 .  , 

ELECTROFORESIS EN GEL DE POLIACRILAMIDA-SDS, 

L O S  e x t r a c t o s   s a l i n o s  y e l   c o n d e n s a d o   d e  h u m o ,  j u n t o  a u n  

p a t r ó n   d e   b a j o   p e s o   m o l e c u l a r ,   s e   c o r r i e r o n   e n   g e l e s   d e  P O  

l i a c r i l a m i d a   c o n  S D S .  A e x c e p c i ó n   d e l   c o n d e n s a d o   d e  h u m o ,  

- 

donde  n o  s e   r e g i s t r a r o n   b a n d a s ,   l o s   e x t r a c t o s   s a l i n o s   d i e -  

r o n   b a n d a s   c u y o s   p e s o s   m o l e c u l a r e s  n o  f u e r o n   m a y o r e s  a 20  

K D ,  n i  menores  a 1 5 K D .  E n  l a   f i g u r a  D s e  m u e s t r a n   l o s   r e s u l  - 

t a d o s   a n o t a d o s .  
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1 

E 
LI 

O 

N 
m 

250 500 

\/o1 urnen (m1 ) 
F i g u r a  5 .  C r o m a t o g r a f í a   d e l   e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o  en D E A E -  

CELULOSA. 
L a s   f r a c c i o n e s  I y I 1  d i e r o n   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n  
c o n  los a n t i c u e r p o s   a n t i e x t r a c t o   s a l i n o  p o r  m i c r o d o -  
b l e i n m u n o d i f u s i ó n  y c o n t r a i n r n u n o e l e c t r o f o r e s i s .  Las 
s e ñ a s   c o r r e s p o n d e n  a l a s   s o l u c i o n e s   d e   e l u c i ó n :  P O 4  

O . O l M ,  pH 8 . 0 ;  P O 4  NaCL 3M, pH 5 . 7 ;  P O 4  NaCL 3 M .  pH5.  
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J 

250 500 

Volumen  (m1 ) 

Fi.gura 6. El p e r f i l   c o r r e s p o n d e  a l a   c r o m a t o g r a f í a   d e l   e x t r a c t o  
s a l i n o   d e   t a b a c o   e n   C M - C e l u l o s a .  
L a s   f r a c c i o n e s  I 1  y I 1 1  d i e r o n   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n  
c u a n d o  s e  e n f r e n t a r o n  a l o s   a n t i c u e r p o s   a n t i e x t r a c t o  
s a l i n o   p o r  cdntrainmunoelectroforesis. L a s   m a r c a s   c o r r e s  
p o n d e n  a l a s   s o l u c i o n e s   d e   e l u c i ó n   e m p l e a d a s .  P O 4  0.01M. 

pH5.; P O 4  N a C L  3 M p H  5.7; P O 4  NsCL, 3M pH8. 

- 

0 
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I 

F i g u r a  D .  Se m u e s t r a  u n a  e l e c t r o f o r e s i s  en p o l i a c r i  - 
. .  lamida-SDS.  Del e x t r a c t o   s a l i n o ,   ( t u b o  

c e n t r a l ) ,  a los e x t r e m o s   s e   p r e s e n t a n  p a -  
t r o n e s   d e   r e f e r e n c i a   u t i l i z a d o  a d i f e r e n -  
t e   c o n c e n t r a c i ó n .  
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REACTIVIDAD  DE L O S  CIGARRILLOS COMERCI.4LES CON L O S  ANTICUER 

POS ANTITABACO, 

L o s  a n t i c u e r p o s   a n t i e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o   s e   e n f r e n t a -  

ron  a l o s   e x t r a c t o s   d e   d i v e r s o s   t i p o s   d e   c i g a r r i l l o s   c o m e r  - 

c i a l e s .   T a m b i é n   e s t o s   e x t r a c t o s   f u e r o n   e n f r e n t a d o s   a s í   m i s  - 

mo c o n   e l   s u e r o   d e  u n  p a c i e n t e   i n f a r t a d o  y que  fumaba.   Se 

c o n s i d e r ó   p o s i t i v a   l a   r e a c c ' i ó n   a l   h a b e r   p o r  lo rnenDs u n a  

b a n d a   d e   p r e c i p i t a c i ó n   e n t r e  los a n t i c u e r p o s  y e l   s u e r o   c o n  

l o s   e x t r a c t o s   u s a d o s .  F o r  l a  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  s e  

e n c o n t r a r o n  h a s t a  3 b a n d a s   c o n   a l g u n o s   e x t r a c t o s  y a e x c e p  

c i ó n   d e l   e x t r k c t : ,   d e   c i g a r r i l l o s   m a r c a   D e l i c a d o s ,   q u e  mos-  

t r a r o l ;  u n a  b a n d a ,  el r e s t o  n o  d i e r o n   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a -  

c i 6 n   a l   e n f r e n t a r l o s   c o n   e l   s u e r o   d e l   p a c i e n t e   c o n   i n f a r t o  

d e   n l i o c a r d i o   ( t a b l a  X I I I ) .  Por c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s ,  

c o n   l o s   a n t i c u e r p o s   s e   d e t e r m i n a r o n  h a s t a  2 bandas  como 

máximo y t o d o s  l o s  e x t r a c t o s   d e   l o s   d i f e r e n t e s   c i g a r r i l l o s  

m o s t r a r o n  u n a  b a n d a  c o n   e l   s u e r o   d e l   p a c i e n t e   i n f a r t a d o  

( . t a b l a  X I V ) .  

DETERMINACION  DE  LA  ACTIVIDAD  HEMAGLUTINANTE DE LOS EXTRAC- 

TOS DE TABACO, 

Se o b s e r v ó   q u e   l o s   e x t r a c t o s   d e   t a b a c o   a g l u t i n a b a n   e r i t r o -  

c i t o s  h u m a n o s  y d e   b o r r e g o ,   a l  t r a t a r  d e   s e n s i b i l i z a r l o s  
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EXTRACTOS DE C IGARRI LLOS CONTRA ANTICUERPOS ANTITABACO POR 

M A R C A  
” 

B A R O N E T  

C O M M A N D E R  

D E L  I C A D O S  

D E L  P R A D O  

F I E S T A  

M A R L B O R O  

M A R L B O R O  

L I G H T S  

R A L E I G H  

S A L E M  

S398 

O *  

1 

3 

1 

1 

1 

G.398 
” 

1 

1 

2 

1 

1 

1 

6 .396  

1 

O 

1 

1 

181809 

O 

O 

1 

O 

, o  
O 

S,398,  G.396 y G . 3 9 8 :   S u e r o   T o t a l  y Garnrnaglobulina 

1 8 1 8 0 9   S u e r o   d e   u n   s u j e t o  c:on. i n f a r t o   a g u d o   d e   r n i o c a r d i o  

( f u m a d o r )  

* N ú m e r o   d e   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n .  



EXTRACTOS DE CIGARRILLOS  CONTRA .4NTICUERPOS nNTITABAC0 
POR CONTRAINMUNOELECTROFORESIS, 

M A R C A   S 3 9 8  G396 G 3 9 8  - 151809 -____ 

B A R O N E T  1* 

C O M M A N D E R  1 

D E L I C A D O S  1 

D E L   P R A D O  O 

F I E S T A  2 

M ' A R L B O R O  2 

M A R L B O R O   L I G H T S  2 

R A L E I G H  1 

S A L E M  1 

S . 3 9 8 ,  6 3 9 6  y 3 9 8 :  S u e r o   t o t a l  y G a m m a g l o b u l i n a  

181809  S u e r o  de  u n  s u j e t o  c o n  i n f a r t o   a g u d o  d e l  m i o c a r d i o  

( . f u m a d o r ) .  

* N ú m e r o  de  b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n .  

i 
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C t a b l a s  X V ,  X V I )  c o n   l o s   r e s u l t a d o s   m e n c i o n a d o s   s e   i n t e n t ó  

p u r i f i c a r   l a   " l e c t i n a "   d e   t a b a c o   p o r   h e m o a b s o r c i ó n ,   i n c u -  

b a n d o   l o s   e r i t r o c i t o s   g l u t a r a l d e h i z a d o s   c o n  los e x t r a c t o s  

de  t a b a c o  a 3 7 ° C  p o r  u n a  h o r a ,   c o n   a g i t a c i ó n   c o n t i n u a ,  d e s  

p u g s  s e  l a v a r o n   l o s   e r i t r o c i t o s   h a s t a   e l i m i n a r   l a   l e c t i n a ,  

c o n  l a   q u e  s e  p r o b ó  su c a p a c i d a d   h e m a g l u t i n a n t e ,   c o n  u n  

t í t u l o   d e   a g l u t i n a c i ó n   d e  2 p a r a   e x t r a c t o   s a l i n o ,   c o n   d o d e -  

c i l s u l f a t o   s 6 d i c o  y c o n   t r i t o n  X 1 0 0  y el t í t u l o   o b t e n i d o  

c o n   e l   e x t r a c t o   c o n  tween 20 f u e  d e  U N O .  ( t a b l a  X V I I ) .  

- 



.- 
" 
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DETERMINACI~N DE LA ACTIVIDAD AGLUTINANTE DE LOS 

EXTRACTOS DE I ABACO I 

I 

- - 

ERITROCITOS  HUMANOS  RH E S* ESDS  ETXlOO  ET20 
POSITIVO. 

TIPO O. l. 7** 3 . o O 4.6 

TIPO O GLUTARALDEHIZA- 
DOS. O. 3 2. o O. 6 2.0 

TIPO A. 3.2 7.6 9 16.0 

TIPO  A GLUTARALDEHIZA- 
DOS. 2.6 1.6 O. 3 3.0 

TIPO B o. 9 2.9 O 5.3 

TIPO B GLUTARALDEHIZA- 
DOS .2.7 1.8 O. 5 3.3 

TIPO AB o. 1 12.1 O 3. O 

TIPO  AB  GLUTARALDEHIZA - 
DOS. 4 . 6' 4.8 0.7 5.5 

* Ver t a b l a  de a b r e v i a t u r a s  

* * K e c i p r o c a   d e l   t í t u l o  de h e m a g l u t i n a c i ó n  (10 s u j e t o s ) .  
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TABLA XVI 

HEMAGLUTINACI~N DE ERITROCITOS D E  EORREGO POR 
EXTRACTOS DE TABACO, 

ES*  

16**  

ESDS 

128 

E T 2 0  

4 

* Ver t a b l a   d e   a b r e v i a , t u r a s  

* * R e c í p r o c a   d e l  T í t u l o  d e   A g l u t i n a c i ó n   d e   E r i t r o c i t o s   d e  

B o r r e g o .  
. .  

i 
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AGtUTINACTdN DE ERITROCITOS HUMANOS TIPO A RH POSITIYO CON 

LECTINAS D E L  TABACO PURIFICADAS POR HEMOABSORCI~N, 

E X T R A C T O  

E S *  

E S D S  

E T X l O O  

E T 2 0  

C O N T R O L  

2 * *  

E 

E 

E 

L E C T I N A  

2 

2 

2 

2 

* V e r   t a b l a   d e   a b r e v i a t u r a s  

* * R e c í p r o c a   d e l   T í t u l o   d e   A g l u t i n a c i ó n .  



D I S C U S I O L  

. . . . . . ." 
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DISCUSION, 

CONCENTRACI~N PROTÉICA D E  LOS EXTRACTOS Y CONDENSADO D E  HUMO 
DEL. TABACO , 

Como s e  v i ó ,  m i e n t r a s   l o s   e x t r a c t o s   s a l i n o s  y c o n   d e t e r g e n  - 
t e s   t u v i e r o n  u n  promed io   de  3 . 0  mg/ml c a n c e n t r a c i ó n d e   p r o -  

t e í n a s ,   e l   c o n d e n s a d o   d e  hutno a l c a n z ó   u n a   c o n c e n t r a c i ó n   d e  

2.2 mg/ml d e   p r o t e í n a s .  Esta  c o n c e n t r a c i ó n   f u e   m a y o r   d e   l a  

e s p e r a d a ,   c o n s i d e r a n d o   q u e   l a   i n c i n e r a c i 6 n   d e   l o s   c i g a r r i -  

l l o s ,   s e r í a   c a p a z   p a r a   d e s t r u i r   t o d o   m a t e r i a l   p r o t é i c o  y " a 

d e m á s   d e   l a   d i f i c u l t a d   d e   a t r a p a r  a é s t e   e n   e l  humo; p e r o  

s e   c o n s i d e r ó   l a   p o s i b l e   f o r m a c i ó n   d e  u n  g r a d i e n t e   d e   t e m p e -  

r a t u r a   e n   e l   c i g a r r i l l o ,  lo c u a l   p u e d e   " a r r a s t r a r "   c i e r t o s  

c o m p o n e n t e s  como h a p t e n o s ,  o p r o d u c t o s   d e   d e s n a t u r a l i z a c i ó n  

d e   l a s   p ' r o t e í n a s   d e l   t a b a c o ,   l a s   q u e   a l   i n t r o d u c i r s e   c o n   e l  

a i r e   i n h a l a d o   d u r a n t e   l a   a s p i r a c i ó n   d e l  humo d e l   t a b a c o ,  

p o d r í a n   e s t i m u l a r   l a   r e s p u e s t a   i n m u n e   c o n t r a   l o s   a n t í g e n o s  

d e l   t a b a c o .  

CONCENTRACIóN DE LAS GAMMAGLOBULINAS DEL TABACO,  

A p a r t i r   d e  los r e s u l t i d o s   o b t e n i d o s   d e  '56 .  y 30  mg/ml de  

c o n c e n t r a c i ó n   p r o t é i c a   p r o m e d i o ,   p a r a   l o s   c o n e j o s   i n m u n i z a -  

d o s  c o n   e x t r a c t o   s a l i n o  y c o n d e n s a d o   d e  humo r e s p e c t i v a m e n -  

t e ,  h a y   q u e   s e ñ a l a r  que l a   o b t e n c i ó n   d e   l a s   g a m m a g l o b u l i n a s ,  
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e n   a l g u n o s   c a s o s   d i s m i n u y 6  ' la p o s i t i v i d a d   d e   l o s   s u e r o s ,   l o  

c u a l   p u d i e r a   r e f l e j a r   c i e r t a   s u c e p t i b i l i d a d  a l a   d e g r a d a -  

c i ó n   d e   l o s   a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a c o ,  o b i e n   d e   q u e   s e a n   d e  

c l a s e  IgM q u e   s e   p u e d e   e l i m i n a r   p a r c i a l m e n t e   a l   p r e c i p i t a r  

c o n   s u l f a t o   d e   a m o n i o ,  p a r a  p u r i f i c a r   i n m u n o g l o b u l i n a s .  

L o s  m6todos como m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n ,  c o n t r a i n m u n o e l e c  - 

t r o f o r e s i s  y e l e c t r o i n m u n o d i f u s i ó n   p e r m i t i e r o n   r e c o n o c e r  

a n t i c u e r p o s   e s p e c í f i c o s   c o n t r a   l o s   a n t í g e n o s   d e l   t a b a c o   c o n  - 

t e n i d o s   e n   e l   e x t r a c t o   s a l i n o  y e l   c o n d e n s a d o   d e  humo,  a u n -  

que   po r  microdobleinmunodifusión y e l e c t r o i n m u n o d i f u s i ó n ,  n o  

s e   d e t e c t a r o n   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   d o n d e   s e   e n c o n t r a b a  

e l   c o n d e n s a d o  d e  h u m o ,  s i   s e   o b t u v i e r o n  p o r  c o n t r a i n m u n o e l e c  - 

t r o f o r e s i s .  Además t a n t o  en Microdobleinmunodifusión, como 

en c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s ,  s e   d e t e c t a r o n   h a s t a  3 b a n d a s  

e n   a l g u n o s   s i s t e m a s .  Lo q u e   i n d i c a r í a   l a   p r e s e n c i a   d e  u n o  a 

t r e s   a n t í g e n o s  en l o s   e x t r a c t o s   d e   t a b a c o  y  a p e s a r   d e   q u e  

e l   c o n d e n s a d o   d e  humo, l a   c a n t i d a d   d e   m a t e r i a l   i n m u n o r e a c t i  - 

vo s e   c o n s i d e r a  b a j a ,  e s   s u f i c i e n t e  p a r a  e s t i m u l a r   l a   r e s -  

p u e s t a   i n m u n e   e n   l o s   s u j e t o s   f u m a d o r e s .  



* -  
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E n  Sephadex  G100, e l   c o n d e n s a d o   d e  humo d e l   t a b a c o  d i ó  u n  

s o l o   p i c o ,   i n d i c a n d o   l a   p r e s e n c i a   d e   m a t e r i a l   p r o t e i c o ,  

q u e  no f u e   c o m p l e t a m e n t e   d e s t r u i d o   p o r   e l   p r o c e s o   d e  com- 

b u s t i ó n ,  o b i e n  que l a s   p r o t e í n a s   d e l   c i g a r r i l l o   v a y a n   m i -  

g r a n d o  como en u n a  c o l u m n a   p o r   e f e c t o   d e l   " g r a d i e n t e   d e  

t e m p e r a t u r a "  y p o r   l o   t a n t o .   p u e d a n   s e r   a t r a p a d a s   e n   e l  h u -  

mo. E n  l o s   e x t r a c t o s   s a l i n o s  solos y c o n   t r i t o n - X - 1 0 0 ,  

l o s  p e r f i l e s   f u e r o n  muy s i m i l a r e s   c o n  3 p i c o s  y 4 e l   q u e  

c o r r e s p o n d e   a l   e x t r a c t o   s a l i n o   c o n   d o d e c i l s u l f a t o   d e   s o d i o ,  

t o d o s   c o n  u n  r a n g o   d e   p e s o s   r n o l e c u l a r e s   s e m e j a n t e s  y c e r c a  

a 19KD, p e s o   r e f e r i d o   p o r   B e c k e r  y c o l a b o r a d o r e s  ( 18 ,25 ) .  

S i n  e m b a r g o ,   e s t o s   d a t o s   p u e d e n   m o d i f i c a r s e   s i   s e   c o m p r u e -  

ba q u e   l o s   a n t i g e n o s  o a l g u n a s   p r o t e í n a s  de l o s   e x t r a ' c t o s ,  

s o n   r e t e n i d o s  en l a   c o l u m n a ,  como l o   d e t e r m i n a n   e s t u d i o s  

r e c i e n t e s  ( - 7 0 ) .  

- 

E n  D E A E - C e l u l o s a   e l   e x t r a c t o   s a l i n o  d i ó  4 p i c o s ,   d e  los 

c u a l e s   e l  I y I 1  o b t e n i d o s   c o n   l a   p r i m e r a   s o l u c i ó n   d e   e l u -  

c i ó n  pH", d i e r o n   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   c u a n d o   s e   e n f r e n t a  

r o n  a los a n t i c u e r , o s   a n t i e x t r a c t o   s a l i n o   p o r   l a s   t é c n i c a s  

d e  microdobleinmunodifusión y c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s .  

Los r e s u l t a d o s   s u g i e r e n   q u e   l o s   a n t i g e n o s  o p r o t e í n a s  de  

- 



e l  l o s   p o s e e n   c a r g a   a n i ó n i c a ,  

E n  C M i C e l u l o s a ,   e l   e x t r a c t o   s a l i n o  d i ó  5 f r a c c i o n e s   d e   l a s  

c u a l e s   l a  I 1  y l a  I 1 1  r e a c c : i o n a r o n   c o n  los a n t i c u e r p o s   a n t i  - 

e x t r a c t o   s a l i n o   f o r m a n d o   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   p o r   c o n t r a  

i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s ,  m á s  n o  p o r  r n i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i t i n .  

- 

E l e c t r o f o r e s i s   e n   g e l e s   d e   p o l i a c r i l a m i d a - S D S .  

T a n t o   e l   e x t r a c t o   s a l i n o  como c o n   t r i t o n  X 1 0 0 ,   m o s t r a r o n  

d e  2 a 3 b a n d a s   c u y o s   p e s o s   r n o l e c u l a r e s   s e   a p r o x i m a b a n  a 

18 Kd. E s t o s   r e s u l t a d o s  son muy s i m i l a r e s  a l o s   d e s c r i t o s  

a n t e r i o r m e n t e   p o r   B e c k e r  y Col ( 1 8 ) ,  donde  s e  e n c o n t r ó  u n a  

g l i c o p r o t e í n a  de  1 8 0 0 0   d e   p e s o   m o l e c u l a r .  

No s e  o b s e r v a r o n   b a n d a s  en e l   c o n d e n s a d o   d e  humo,  aunque  

e n   s e p h a d e x  G 1 0 0 ,   e n c o n t r a m o s  u n  p i c o  en e l   c o n d e n s a d o   d e  

humo,  en l a   p o l i a c r i l a m i d a - S D S  no s e   d e t e c t a r o q   b a n d a s ,   l o  

q u e   p u d o   d e b e r s e  a u n a   c o n c : e n t r a c i ó n  muy b a j a   d e   e s t e   m a t e  

r i a l ,  o b i e n  a q u e   e l   p r o c e s o   d e   d i g e s t i ó n  y d e s n a t u r a l i z a  

c i ó n , .   h u b i e r a   r e d u c i d o   n o t a b l e m e n t e   e l   t a m a ñ o   d e   l a s   p r o -  

t e í n a s  d c a d r n a s   p o l i p . p t i c l i c a s ,  y p e r m i t i d o   l a   l i b e r a c i ó n  

de  p e q u e ñ a s  sus  3 n c i a s  6 m c t l é c u l a s  como h a p t e n o s   e n t r e  

o t r o s  y que  no s e a n   r e g i s t r a d o s .  

- 

- 



" S1 - 

REACCIONES CRUZADAS DE ANT~GENOS DE TABACO DE DIFERENTE 

ORIGEN, 

L o s  a n t i c u e r p o s   a n t i e x t r a c t o   s a l i n o   s e   e n f r e n t a r o n  a e x t r a c  

t o s  de  c i g a r r i l l o s  d e  a l g u n a s   m a r c a s ,  y s e   o b t u v i e r o n   b a n -  

- 

d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   e n  microdobleinmunodifusión y c d n t r s i n  
" 

m u n o e l e c t r o f o r e s i s ,   s ~ g i r i e n d o   q u e   l a   p r o t e í n a   c o n t e n i d a  

en e l   a n t i g e n 0  L S )  d e l   t a b a c o ,  no s u f r e   a l t e r a c i o n e s  en su 

e s t r u c t u r a   a n t i g é n i c a  a p e s a r   d e   l o s   p r o c e s o s   i n d u s t r i a l e s  

u t i l i z a d o s  en l a   f a b r i c a c i á l n  d e  c i g a r r i l l o s   c o n   e l   o b j e t o  

d e   m e j o r a r   e l   s a b o r  o m o d i f i c a r  sus  c o m p o n e n t e s .  L o  que i n  

d i c a   q u e  h a y  a r ? t í g e n o s   q u e  s o n  comur:es a l   t a b a c o   u t i l i z a d o  

p a r a   e l a b o r a r  los d i f e r e n t e s   t i p o s   d e   c i g a r r i l l o s .  

- 

FRECUENCIA DE ANTICUERPO  ANTITABACO  EN  EL  SUERO  DE  PACIENTES 

CARDIOPATAS, 

El h a l l a z g o  d e  5 5 . 0 ,  6 5 . 0  y 3 3 . 0 %  d e   p o s i t i v i . d a d   o b t e n i d o s  

c o n   l o s   e x t r a c t o s   c o n   d e t e r g e n t e s :  SDS ,  T r i t o n  X 1 0 0  y 

Tween 2 0 ,  po r  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n ;  y d e l   9 4 ,  63 y 58 

p o r  c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  f u n d a m e n t a r o n   l a   p r e s e n c i a  

de a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a c o ,   e n   s u j e t o s   f u m a d o r e s ,   o . n ó ,  6 

s a n o s ,  o con  i n f a r t o  d e  m i o c a r d i o .  E n  i n d i v i d u o s   s a n o s  y 

f u m a d o r e s   p o r  r n i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  se o b t u v o   4 4  y 4 6 %  

c o n t r a   l o s   e x t r a c t o s   c o n   t r i t o n  X 100 y tween  20 y 27 y 4 1 %  



en i n d i v i d u o s   s a n o s   n o   f u m a d o r e s .  

Po r  c 0 , n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  e l   p o r c e n t a j e  de p o s i t i v i - .  

d a d   f u e   d e l   5 4 ,   8 1 , 8 0  y 5 3 %   c o n t r a   e x t r a c t o   s a l i n o ,   e x t r a c  

t o   c o n  SDS, e x t r a c t o   c o n   t r i t o n  X 100  y e x t r a c t o   c o n   t w e e n  

2 0  en s u j e t o s   f u m a d o r e s  y 7 2 , 7 7 , 7 5  y 58% r e s p e c t i v a m e n t e  

en l o s  no f u m a d o r e s .  L o s  r e s u l t a d o s   p e r m i t e n   e s t a b l e c e r   l a  

a l t a   f r e c u e n c i a   d e   i n d i v i d u o s   c o n   a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a c o  

y que s e   p r e s e n t a n   i n d e p e n d i e n t e m e n t e   q u e  los s u j e t o s   s e a n  

o n o   f u m a d o r e s ,   d a t o s   d i f e r e n t e s   d e   l o s   r e p o r t a d o s   p o r  

Romansky y C o 1 . ( 2 2 ) .  E n  l o s   p a c i e n t e s   c o n   i n f a r t o   d e   m i o -  

cardia s e   o b t u v o   3 1  y 2 3 %   d e   p o s i t i v i d a d   a l   e n f r e n t a r   s u s  

s u e r o s   c o n  los e x t r a c t o s   s a l i n o  y con SDS ,  en   fumadores  y 

3 1  y 18% r e s p e c t i v a m e n t e   e n  l o s  p a c i e n t e s   c o n   i n f a r t o   d e  

m i o c a r d . i o   p e r o  no  f u m a d o r e s   p o r  microdobleinmunodifusión; 

- 

m i e n t r a s   q u e  en c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e s i s  f u e   d e  7 3  y 942 

d e   p o s i t i v i d a d   e n   l o s   p a c i e n t e s   c o n   i n f a r t o   . d e l   m i o c a r d i o  

y f u m a d o r e s ;  68 y 9 3   r e s p e c t i v a m e n t e   e n   l o s   p a c i e n t e s   c o n  
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E n  l o s   s u e r o s   d e   c a r d i ó p a t a s  s e  d e t e r m i n ó   h a s t a  u n  63% d e  

p o s i t i v i d a d   c o n t r a   e l   e x t r a c t o   s a l i ' n o   c o n   t r i t o n  X 1 0 0 .  

El p o r c e n t a j e   d e   p o s i t i v i d a d   e n   i n d t v i d u o s   s a n o s ,   f u m a d o -  

r e s  f u e  d e  4 5  y e n   p a c i e n t e s   c o n   i n f a r t o   d e   m i o c a r d i o  y 
f u m a d o r e s   f u e  de 3 2 ,  p o r  microdobleinmunodifusión, r e s u l t a  - 

d o s  q u e   c o i n c i d e n   c o n   l o s   d e s c r i t o s   p o r  Romansky y c o l a b o  - 

r a d o r e s  (9,24,30). S i n  e m b a r g o   p o r   c o n t r a i n m u n o e l e c t r o f o r e  - 

s i s  l o s   p o r c e n t a j e s   f u e r o n   m a y o r e s ,  a pesar  d e  no e x i s t i r  

d i f e r e n c i a s   c o n   r e s p e c t o  a l a   r e s o l u c i ó n   d e  b a n d a s ,  p o r  

l o s   m 5 t o d o s   d e  m i c r o d o b l e i n m u n o d i f u s i ó n  y c o n t r a i n m u n o e l e c  - 

t r o f o r e s i s  [Z), p a r e c e   s e r   q u e   e l   a n t i g e n 0   d e   t a b a c o   o b l i -  

gado  a m i g r a r   p o r   e l   c a m p o   e l é c t r i c o   r e c o n o c e   c o n   m a y o r  PO - 

t e n c i a   a l   a n t i c u e r p o   e s p e c í f i c o .  

HEMAGLUTINACIÓN  DE L O S  EXTRACTOS  DE  TABACO Y DEL CONDENSADO 

DE HUMO, 

Debido a l a   f r e c u e n c i a  de  r e a c c i o n e s   p o s i t i v a s   e n   l o s  sue-  

r o s   d e   i n d i v i d u o s   q u e   e r a n  o nó f u m a d o r e s ,   s e   p r o p u s o   l a  

c u a n t i f i c a c i ó n   d e   l o s   a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a c o  y s e   l e s   e n c o n  

t r ó   a c t i v i d a d   h c m a g l u t i n a n t e   e n  los e x t r a c t o s   d e   t a b a c o  y 

e n   e l   c o n d e n s a d o   d e  humo t a n t o  en e r i t r o c i t o s  humanos como 

de  b o r r e g o .  Dado q u e   e s t o   s e   p r e s e n t a b a   e n  ' l o s  e x t r a c t o s  d e  

t a b a c o ,   s e   p r o b a r o n   e x t r a c t o s   d e   o t r o s   m i e r r . b r o s   d e   l a   f a m i -  
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l i a  d e  l a s   s o l a n a c e a s  como l a   p a p a  y e l  jitomr.;:e C 6 9 ) .  Al 

i g u a l   q u e   l o s   e x t r a c t o s  d e  t a b a c o ,  s e  p r e p a r a . .  '1.: l o s   d e  

papa y j i t o m a t e ,  su r e a c t i v i d a d   s e   p r o b ó   c o n   a l g u n o s   s u e -  

r o s  d e  p a c i e n t e s  e i n d i v i d u o s   s a n o s ,   e n c o n t r a n d o   u n a   m a y o r .  

p o s i t i v i d a d   c o n   l o s   e x t r a c t o s  d e  p a p a ,   p e r o   s i e m p r e   m e n o r  

a l a   d e   l o s   e x t r a c t o s   d e   t a b a c o  y t a n t o   e l   e x t r a c t o  de pa - 

p a ,  como e l   d e   j i t o m a t , e   m o s t r a r o n   a c t i v i d a d   h e m a g l u t i n a n t e .  

L o s  e x t r a c t o s   m o s t r a r o n   d i f e r e n t e   a f i n i d a d   p o r   l o s   t i p o s  

s a n g u í n e o s   d e   l o s   e r i t r o c i t . 0 ~   h u m a n o s ;   e l  ta.ba'co a g l u t i n ó  

p r e f e r e n t e m e n t e  a e r i t r o c i t o s  - A ;  e l   j i t o m a t e  a l o s  - AB y 

l a   p a p a  a l o s  - B. S i n  embargo s e  r e q u i e r e   e s t a b l e c e r   c l a r a -  

m e n t e   s i   l a   a c t i v i d a d   h e m a g l u t i n a n t e   d e   l o s   e x t r a c t o s  s e  

d e b e  a una l e c t i n a  y s i  ' l a s   b a n d a s   d e   p r e c i p i t a c i ó n   q u e   s e  

forman  cuando s e  e n f r e n t a n   l o s   s u e r o s   d e   h u m a n o s  o d e   c o n e  

j o s  i n m u q i z a d o s   c o n t r a   l o s   e x t r a c t o s   d e   t a b a c o   s e   d e b e  a 

l a   i n t e r a c c i ó n   e n t r e   g l i c o p r o t e í n a s   s e r i c a s  y l a   s u p u e s t a  

l e c t i n a  ó e s  una r e a c c i ó n   a n t i g e n 0   a n t i c u e r p o .  

C o n s i d e r a n d o   q u e   e l   t a b a q u i s m o   e s  u n  f a c t o r  de  r i e s g o  im- 

p o r t a n t e   p o r   e l   e f e c t o   t ó x i c o   d e  sus  c o m p o n e n t e s ;   p o r   l a  

a c t i v i d - d   f a r m a c o l d g i c a  d e  l o s   c I ) m p u e s t o s  y p o r   l a   r e s p u e s  - 

t a  i n m u n e  a n t i i s b a c o   q u e  se p r o d u c e  en lo s .  s u j e t o s   f u m a d o -  

r e s  que p u e d e n   p a r t i c i p a r   e n   e l   d a ñ o   c a r d i o v a s c u l a r ,   l a s  

e n f e r m e d a d e s   c o r o n a r i a n a s  y p u l m o n a r e s ,   e n t r e   o t r a s ,  s e  



- .  
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n e c e s i t a   l a   i n v e s t i g a c ' i ó n   p o s t e r i o r   e n  l a  e l u c i d a c i ó n   d e  

los p r o c e s o s   m e n c f o n a d o s .  





COFKLUS ZONES 

1. /'El e x t r a c t o   s a l i n o   d e   t a b a c o   e s  má-S i n m u n o g é n i c a   q u e   e l  

c o n d e n s a d o   d e l  h umo   de   t abaco .  

2. L a   t é c n i c a   d e  c c n t r a i n ~ u n o e ? e c t r o f o r c s i s  d i ó   m a y o r  núme 

r o   d e   s i s t e m a s   a n t í g e n o - a n t i c u e r p o  y m a y o r   p o r c e n t a j e  

d e   p o s i t i v i d a d .  

- 

3 .  P o r   l a   t G c t l i c a  d e  microdobleinmunodifusión l o s  r e s u l t a -  

d o s  o b t e n i d o s  d e l  3 2  a l  45:; d e   p o s i t i v i d a d   e n   s u j e t o s  

f u m a d o r e s   f u e r o n   s i m i l a r e s  a l o s  r e p o r t a d o s   e n   l a   l i t e r a  

t u r a .  

- 

4 .  L a   c a r a c t v r i z a c i 6 n   d e   l a s   m o l G c u l a s   a n t i g é n i c a s   e n  l o s  

e x t r a c t o s   m u e s t r a n   q u e   t i e n e n   c a r g a   a n i ó n i c a  y u n   p e s o  

m o l e c u l a r  d e  18 Kd   a p r o x imadamen te .  

5 .  Los P o r c e n t a j e s   d e   p o s i t i v i d a d   d e   a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a -  

c o  e n   s u j e t o s   c o n   i n f a r t o   d e   r n i o c a r d i o ,   s a n o s ,   f u m a d o -  

r e s  y n o   f u m a d o r e s   n c   t u v - i e r c . 1  u1.1 d - ' f e r e n c i a   n o t a b l e  

e n t r e   e l  1 o s L  

6 .  E l   i n f a r t o   d e   r n i o c a r d i o  s e  p r e s e n t ó   e n   p e r s o n a s   c o n   u n a  

e d a d   p r o m e d i o   d e  6 0  a ñ o s ,   p e r o   s i n   e n c o n t r a r   u n a   r e l a -  

c i ó n   e s t r e c h a   c o n   l a   p r e s e n c i a   d e   a n t i c u e r p o s   a n t i t a b a c o .  
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7 .  L o s  e x t r a c t o s   d e   t a b a c o  y e l   c o n d e n s a d o   d e  humo a g l u t i  

n a r o n   e r i t r o c i t o s  humanos y d e   b o r r e g o   p r o b a b l e m e n t e  

d e b i d o  a q u e   c o n t i e n e n  una' l e c t i n a ;   p e r o   s e   r e q u i e r e  

d e s c a r t a r   o t r o s   c o m p u e s t o s   h e m a g l u t i n a n t e s .  

- 



B I B L I O G R A F I A ,  
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