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RESUME

On fait une étude de la constitution antige-
nique des poussiéres de la maison et du grenier
au point de vue immunuir.\gl_quu- par precipita-
tion en gels sur deux dimensions, selon la tech-
nique de Oudin-Ouchterlony.

Dans les extraits crus on identifie les aller-
génes du milieu (plumes, crin végétal, bois pa-
rasitaires) ; le reste est formé par des produits
humains.

Dans les extraits purifiés (Sutherland) les
allergénes du milieu sont éliminés: ces extraits
sont formés immunologiquement par des pro-
duits humains, selon l'ordre suivant de fré-
quence: produits dermiques humains, salive,
serum et urine. Certains de ces produits hu-
mains ont été identifiés comme une mucopro-
téine.

La constitution antigénique de la poussiére
du grenier est moins compléxe, car elle est for-
mée par trois éléments: gluten, parasites du
grenier (Calandra Granaria) et une substance
commune aux poussiéres des maisons, aussi bien
rurales que les urbaines, ce qui fait croire qu'il
s'agit d'un allergéne de milieu sur-ajouté,
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En un trabajo anterior ' comunicdbamos un
conjunto de observaciones sobre el diferente
comportamiento de los sueros humanos, norma-
les y alérgicos en la provocacién del llamado
“choque paraespecifico”. En esencia, este feno-
meno consistia en lo siguiente: Si a un cobaya,
sensibilizado previamente a la ovalbiimina, se
le inyectaba por via intravenosa suero humano
normal, se le desencadenaba un choque anafi-
lactico. El cuerno uterino, asi como el ileon ter-
minal, no quedaban descargados para la albi-
mina de huevo, pues con las técnicas apropia-
das veiamos que se producia contraccién de los
mismos al afiadir ovalbtimina al liquido de per-
fusion. Si en lugar de suero de un sujeto nor-
mal inyectabamos suero de un sujeto alérgico,
no se producia el choque anafilactico.

Este hecho nos llamé poderosamente la aten-
cion, ya que podia revelar diferencias entre el
suero normal y el alérgico. En la mencionada
comunicacién previa haciamos algunas conside-
raciones sobre posibles hipétesis que explicasen
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el f‘a_‘_n('amom'u, que naturalmente necesitahg
confirmado y explorado con mas detalle, Ser

Proseguimos las experiencias en ny
tituto y comenzamos a observar
no se hacia cada vez mas inconst
pasados unos meses mas dejo de
que las condiciones experimentales eran |ag mis.
mas, variando unicamente la época de] afio ep
que las haciamos, PEnsamos en una posible iy.
fluencia de 1':1('101"{*5 _vIunnUmsa desconocidos que
l"uvr'gn un eslabén importante en la aparicion
del fenomeno: algo similar a lag variacioneg va
conocidas de la tasa de complemento en el plas.
ma del cobaya. Pero esto tampoco nos satisfizg
al observar que en otra época similar (primave-
ra) el fenomeno tampoco se reproducia. No de-
pendia tampoco de la cuantia de anticuerpos
antialbiumina de huevo en el suero del cobaya,
Mediante la técnica de Proom (inyeceién intra-
muscular del antigeno sensibilizante adsorbidg
con alumkie) obteniamos titulos muy elevados
de anticuerpos (hasta 145 gammas de N-anti.
cuerpo dosificado por la técnica de Heildelber-
ger) sin que apareciera el choque paraespecifi-
co. Tamroco dependia de la via empleada para
la sensibilizacion. Revisando cuidadosamente
las circunstancias que imperaban en la colonia
de cobayas en la época de las primeras expe-
riencias (mayo de 1954), nos dimos cuenta que
los animales empleados en las mismas, aunque
no hablan recibido ninguna inyececién previa de
materiales humanos (orina, esputos, liquido ce-
falorraquideo, etc.), eran sin embargo hijos de
animales empleados en estas inoculaciones (te-
niamos escasez de cobayas en aquella época) y
posiblemente habian sido sensibilizados por via
placentaria con los anticuerpos producidos en
la madre.

Esta explicacién exigia entonces demostrar
la presencia de antigenos, extraordinariamente
potentes en las secreciones human'fls, lc?tpaces
de provocar en el animal una sensibillzamqn per-
durable y transmisible a la descendencia. En
este sentido realizamos nuevas investigaciones
destinadas a conocer si en la orina normal exis-
tia este antigeno que, inyectado al cobaya, le
sensibilizara anafilacticamente y de manera tan
poderosa a los productos humanos. Elegimos la
orina, en primer término, por ser el producto
que con mas frecuencia se emplea en el iakoéaé
torio para las inoculaciones a cobayas, y S0 én
todo porque se prestaba con mas fa(:llldagl a
estudio fraccionado del antigeno o anf_igen.g;
que pudiera contener. En todas las cxperltenzlm
empleamos como antigeno desencadenante .
mezcla de sueros de sujetos normales pfffaera'q
guir de cerca las condiciones de las prime®
observaciones publicadas.
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Los cobayas fueron elegidos cuidad
descartar los descendientes de cobayas inoculado
con productos humanos. Los animales de ¢
ron inyectados por via intramuscular con 0
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qnente emitida y preparada en la forma que a volumen de decido sulfosalicilico al 3 por 100, El sobre-
on indicamos para cada lote. La cantidad de nadante se pasa por papel de filtro ¥ se neutraliza con
otada a cada cobaya fué de 5 e. e. Cuando se g0sa. Se inyecta a los cobayas de lote 6 A. El preci-
y el sedimento o el sobrenadante, fué siempre el pitado se redisuelve en suero fisiolégico y después de
jjiente a 5 ¢. ¢. de orina. La sensibilizacién se neutralizado con NaOH se inyecta a los cobayas del
sola vez, dividiendo la cantidad total de la lote 6 B.

s partes iguales, que se inyectaron intramus-

» ¢ cada pata posterior. Como va se ha di-

Lote 7.—La orina normal se acidifica con CIH hasta
un pH 3,5. Se afiaden entonces tres volimenes de alcohol
etilico de 96°. Se centrifuga y separa el precipitado del
sobrenadante. Este ultimo se calienta a 40" para eva-
porar el alcohol etilico y después de neutralizar con sosa
se inyecta a los cobayas del lote T A. El precipitado se
redisuelve en suero fisiologico y después de neutraliza-

ceion desencadenante se hizo por via intra-
la vena de la pata posterior, en dosis de
5 ¢ ¢. (segin el peso del cobaya) de suero hu-
rmal. El intervalo entre la inyecciéon sensibili-
. desencadenante fué de 30 a 34 dias.

Orina normal recientemente emitida. - ‘.
; 2 3 do se inyecta a los cobayvas del lote 7 B.

Orina normal filtrada por filtro Seitz. " .

Orina normal dializada a través de membra- Lote 8. A un volumen de orina normal se ahaden
e lofin cuatro voliimenes de dcido perclérico en sol. M. 0,75. Se
il..-,-. Sedimento de orina normal neutralizado con agita. A los diez minutos se centrifuga v se separa el
TIH precipitado, que es eliminado. El sobrenadante se pasa
7y \ 111 umen de ol normal se afiade un por papel de filtro y se le anade un volumen de acido

ricloroacético al 20 por 100. El sobre- fosfotungstico al 5 por 100 en CIH 2N. A los quince mi-

por papel de filtro v se neutraliza con nutos se centri a. El precipitado que resulta se redi-

lote 5 A. El precipi- : fisiologico vy tras adecuada neutraliza-
;e neutraliza cion se inyecta a los cobayas del lote 8 B. A su vez el
adante se dializa, reduce su volumen por destila-

nade un cion al vacio y se inyecta a los cobayas del lote 8 A.

en suero

ta a los cabava

=h
PO DE SENSIBILIZACION 8
as e
1 Orina normal i 2 0
2 Orin rmal filtrada por filtro Seitz 1 0 0 3
urina n mal dializada po1 nemt 1 A
[ I8N S 3 U 0
Sedimento de orina normal neutralizado
con NaOH b 5 0 0
Orina normal tratada con igual vol. de
Acido tricloroacético al 20 por 100.
A Sobrenadante SRRk AT 2 2 0 1]
] Precipitado . i e Orsid Saed 3 u 1 2
b Orina normal lratada con igual wvol. de
cido sulfosalicilico al 3 por 100
} A Sobrenadante ; ; . 1 1 U 0
6B Precipitado : & Tk 2 1 0 1
7 Orina normal precipitada con tres vol. de
L alcohol etilico de 96°.
:-\ Sobrenadante o . % 3 0 0 3
i B Precipitado .. : ot 35 ST 3 1 0
8 Orina normal tratada con dcido perclori-
co M. 0,75. 1 sobrenada se trata
con acido fosfotingstico al 5 por 100 en
CIH 2N.
Sobrenadante . 3 0 0 3
3B Precipitado . e 3 0 3 0
—
RESULTADOS. nales, hipotonia muscular, que les hace incluso

: caer sobre un costado, pero en un tiempo varia-
En el cuadro adjunto hemos resumido los re- ble entre los 15 y 25 minutos se van recuperan-
”“_h"“-l”s obtenidos, que clagificamos en: shock do poco a poco; finalmente, los que clasifica-
Tmhd»U“ld que log animales presentan inme- mos sin sintomas son animales a los que la in-

Ydtamente después de la inyeccion desencade- yeccion no les afecta en nada o muy ligera-

‘fluri-:n“}“ t-.um!m ’ti]-.iﬁ'n (L[: choque gnafiI:'l.cticu. mente. _

yas ;“ entre 1’ 30" y 2’; shock lento: los co- De tales resultados puede deducirse que en la
** Uenen picor nasal y de orejas, disnea, orina humana normal existe una sustancia fuer-

acclones diafragmaticas, dolores abdomi- temente antigénica para el cobaya y de gran po-

lante

onty,
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tencia, ya que cantidades tan relativamente pe-
quenas como 5 c¢. ¢. de orina son capaces de
Sensupilizar analilacticamence
pl'(J»UL‘;lI]thl cuacro canoguces mordailes y res len-
10s en un conjunco de ¢ cobayas a los que se in-
yecta la or.na s.n tratar y
tales en o coba) mocuiados con el sedimento
sJmple de k
duradera, ya que en otras experiencias la he-

iL."::'xh'-'_';I' mciuso al ano Y

a estos anumales

Cico cnogues mor-

esca urlna. 1al sensibizacion es miuy

mos VISLO medio de
hakterse mmyectado la orina.

kiste anugeno no pasa el filtro Seitz, como
puede verse en las experiencias con el lote 2
compuesto de 3 cobayas, nunguno de
presento sintomas tras la inyeccion de suero
humano. No se plerde dializando la orina por
una membrana de celofan (lote 3). Kl acido tri-
cloroacetico, que practicamente precipita to-
das las proteinas de la orina, no precipita a est
antigeno urinario, ya que gqueda en el sobrena-
dante como puede verse en las experiencias con

108 cuales

el lote 5: dos cobavas :?;_."._'\:i-i-':f con el sobre-
nadante tienen cn } ! mi d
los tres animales el precij

tado del acido tr pacéti I
choque lento y en los otros dos no hay

mas., Algo parecido ocurre con la orina ti

con acido sulfosalicilico: ya al
administra el sobrenadante senta
mortal y de ¢

cipitado uno muere y ofr
Aqui, sin embargo, parece que el antigeno,
lo menos en parte, es arrastrado por el acido
sulfosalicilico. El alcohol etilico lo precipita
(lote 7), asi como el acido fosfotungstico, en una
orina previamente desproteinizada con acido
perclérico, como puede verse en la experiencia
con el lote 8.

DISCUSION.

Aunque el namero de cobayas empleados en
estas experiencias es pequeno, nos permiten, sin
embargo, observar algunos hechos interesantes.
No cabe duda que la orina humana normal con-
tiene una poderosa sustancia antigénica para el
cobaya que esta relacionada con otra sustancia
contenida en el suero humano, puesto que el
desencadenamiento del choque se hace con éste
ultimo. Pensamos en un principio que tal anti-
geno urinario estuviera constituido por las pro-
teinas que existen, en pequena cantidad, en to-
das las orinas normales. Pero en las orinas des-
proteinizadas con el acido tricloroacético, sulfo-
salicilico o perclérico, persiste tal antigeno
aunque parte de €l sea arrastrado en la preci-
pitacién proteica con tales acidos y sea la cau-
sa de que no se obtenca chogque mortal en al-
gunos de los cokayas invectados con los sobre-
nadantes y si en cambio un chogue lento.
Aunque no podamos afirmar aiin nada concre-
to, es posible que pueda tratarse de una muco-
proteina, como lo prueba el que sea precipitable
por el 4cido fosfotlingstico, que, como es sabi-
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do, es el precipitante adecuado de las my

teinas. En este sentido son interesanteg lcopm'
bajos de HAMERMAN, HATtcH, REIFE y B?\s lm.,'
los cuales estudian por métodos cmmatgf.—r'z:‘
cos y analiticos los componentes de la ormglafl'
mal tras dializacion y concentracién de la an.
ma, encontrando que la mayor parte de l((mn}lh
mados “solidos urinarios no dializableg" t;ql’d.
constituldos por una mezela de (-;n'huhidr;ul:n'
y Protemas, rormando mucoproteinas de 8

ele-
vado peso molecular.

-.-;.\. I.H _Iu;f ‘lit' estas c)1'1.»;("1"_(:1.L'itn'zu<.'\; podemos ex.
plicarnos, de manera distinta a COmMo entonees
lo haciamos, las experiencias anteriormente Lu
municadas '. Lo gue llamabamos choque para.
especifico era en realidad un auténtico chogue
anafllactico, en el que el antigeno sensibilizan.
te, orina u otros productos humanos, habia pro-
vocado una fuerte sensibilizacion en los cobs.
yas, que se transmitio a sus :]l'r{t'pl]dipnuas por
via ptacentaria. Al ser Inyectados con
ovalbumin: 'zuian, naturalmente, siendo sen-
sibles al primer antigeno. Por eso, al adminis.
trarles por via intravenosa suero humano, se
producia un choque anafilactico para los pro-

eslos

ductos humanos, pero sus tejidos no se descar-
gaban de los anticuerpos antiovalbiimina, lo que
se demostraba provocando la contraceion de la
tira uterina o del ileon terminal al ponerles en
contacto con albumina de huevo.

Las diferencias que observabamos entre los
sueros normales y alergicos no podemos expli-
carlas en la actualidad si no es recurriendo a la
hipotesis de que el antigeno desencadenante,
presente en el suero humano normal, falte o esté
descaracterizado en el suero de los sujetos alér-
gicos. En disyuntiva, otra explicacion seria que
casualmente hubiéramos inyectado los sueros
alérgicos a cobayas no descendientes de anima-
les previamente inoculados.

CONCLUSIONES.

1. Se demuestra que en la orina humana
normal existe una sustancia fuertemente antl-
geénica para el cobaya. ’

2. Esta sustancia no es dializable a traves
de membranas de celofian y es retenida por el
filtro de Seitz.

3. No es una sustancia proteica propiamer-
te dicha, ya que no es precipitable, por lo me-
nos en su totalidad, por los acidos tricloroace-
tico, sulfosalicilico y perclérico.

4. Parece que es precipitable por el al
y el acido fosfotungstico, por lo que es PO
que se trate de una mucoproteina.

5. En el suero humano normal existe und
sustancia antigénicamente similar, ya que el o
cobayas sensibilizados con orina se desencadf-’s'
na un choque anafilactico mortal al inyectari
suero humano por via intravenosa.

cohol
gible
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SUMMARY

Normal human urine lb shown to _contaip a
gbstance markedly anttgenip to guinea pigs.
“rhis substance is not dialyzable through
wllophane membranes and is retained by Seitz
filters. . o
1t is not a protein proper, in that it is not
aecipitable (at least in its entirety) by f_l:‘lchl()-
wacetic, sulfosalicylic and perchloric acids.

It appears to be precipital_}ie'b},-‘ alcphol and
shosphotungstic acid. Thus it is possible that
it is a mucoprotein.

In normal serum there is an antigenically si-
nilar substance, since in urine-sensitised guinea
nes a lethal anaphylactic shock occurs on in-
mavenous injection of human serum.

ZUSAMMENFASSUNG

Es wird erwiesen, dass der normale menschli-
the Harn eine fiir das Meerschweichen stark
intigenische Substanz enthilt.

Diese Substanz ist nicht durch die Zellophan-
membranen dialysierbar und wird vom Seitzfil-
ter aufgehalten.

Es handelt sich um keine ausgesprochen
proteische Substanz, da dieselbe weder durch
Trichloressigsidure, Sulfosalicylsdure noch Hy-
perchlorsiiure prizipitierbar ist, zumindest nicht
ganzlich.

Hingegen scheint die Fillung durch Alkohol
md Phosphorwolframséiure moglich zu sein,
vonach zu vermuten ist, dass es sich um ein
Mukoprotein handelt.

Eine antigenisch gleichartige Substanz ist
m normalen menschlichen Serum enthalten,
Vonach durch intravendse Verabreichung des-
®len an mit Harn sensibilisierten Meersch-
¥emchen ein tédlicher anaphylaktischer Schock
tervorgerufen wird.

RESUME

OI} démontre I'existence dans I'urine humai-
;’tédunc substance fortement antigénique pour
e cobaye,

.*;C(itt-v substance n'c'::st pas dialysable a travers

- Membranes de célophane et est retenue par
¢ filtre Seitz,
pmp;:_“i' s'agit pas d'une substance protéique
Loement dite, puisqu'elle n'est pas préeipi-
‘G'Slzfi‘;\idl?}lt au moins dans sa totalité, par
b foga trlch‘lomacethue, :C;glfpsahcthue‘ et
0 ot”}fﬂl{{. Elle semble prec}pltablg par l'al-
Qoj acide Ir}msphcl)tur‘lgsthue. cest._pour-

o pense qu'il s'agit d'une mucoprotéine.

4 le sérum humain normal, il éxiste une
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substance antigéniquement semblable, puisque
dans les cobayes sensibilisés avec de l'urine, il
se déclenche un choque anaphylactique mortel,
lorsqu’on leur injecte du sérum humain par voie
intraveineuse.

CULTIVO DE LAS ESPFORAS EN EL AIRE
DE LAS PALMAS
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En el presente trabajo estudiamos la propor-
cion de esporas de hongos existentes en el aire
de Las Palmas.

MATERIAL Y METODO.

Se han hecho siembras en placas de Petri de 10 em. de
didmetro conteniendo medio de Elsworth de agar-maiz,
Las siembras se hicieron en la azotea de nuestra casa,
situada en el centro de la poblacién, orientada hacia el
Este y a unos 200 metros de la costa. La casa tiene,
aproximadamente, 30 metros de altura y las placas se
exponian, enfrentdndolas con el viento, a 1,75 metros
sobre el suelo durante cinco minutos. Se cerraban luego
con esparadrapo y se dejaban germinar a la tempera-
tura ambiente tiempos variables entre cinco y siete dias,
Es de sefialar que por la orientacién de nuestra vivien-
da los vientos procedentes del E. apenas recorren tie-
rra y se pueden considerar como marinos: los de direc-
cién N, O.-8. E. atraviesan una franja de tierra de unos
ocho kilémetros abundante en jardines; los de direc-
cién O.-E,, atraviesan la Isla, pero por estar la ciudad
protegida en esta direccién por un talud de unos 200
metros, las esporas suspendidas en el aire deben sobre-
volarla en und buena parte vy caer al mar: esta suposi-
cién no la hemos comprobado para los hongos, pero si
para los pélenes, en colaboracién con MONSERRAT.

Finalmente, los vientos de direccién de S.-N. y los
S. E.-N. O. atraviesan una zona muy rica en cultivos
de tomates y plitanos de la vega de Telde y zonas de-
sérticas, abundantes en Opunthias, Euphorbias y pal-
meras.

También es de interés sefalar que la direccién mas
frecuente, casi tinica del viento, en relacién con el ali-
sio, es la N.-S. ¥y N. O.-8. E.; s6lo excepcionalmente,
diez o quince dias al afo, la direccién del viento es S. E.-
N. O, o francamente E.-O. o S.-N. Es el llamado levan-
te y viento del sur, procedente del desierto v en conse-
cuencia cdlido y seco. Estudios estadisticos previos nos
han mostrado que este tipo de clima desarrolla con
gran frecuencia crisis intensas de asma.

Aunque en nuestro estudio consta la relacién entre el
nimero y género de las colonias cultivadas y las con-
diciones climdticas, no incluimos las correspondientes
tablas para no alargar excesivamente esta exposicién

RESULTADOS.

Se sembraron con la técnica ya descrita 124
placas en otros tantos dias, cultivindose un to-
tal de 1.782 colonias, lo que corresponde a 14,3
colonias por placa. En la tabla T detallamos los
resultados.




