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Dentro de los factores etiologicos de las aler-
gias inhalatorias, el polvo de hakitacion consti-
tuye el de mas valor por su incidencia (casi mas
del 60 por 100 de los casos) y por su patogéne-
sis, va que el mismo es, desde el punto de vista
antigénico, uno de los mas completos.

Desde hace mucho esta probado por los estu-

COMPONENTES DEL

dios clinicos e inmunolégicos como este antige-
no, o hablando mas especificamente, alergeno,
crea a traves del tiempo, en organismos sensi-
bles, los sintomas caracteristicos de las enfer-
medades alérgicas como las rinitis anuales in-
halatorias, el asma bronquial, conjuntivitis, der-
matitis por inhalacién, ete.

Desde los trabajos de KERN en 1921, quien
fué el primero que llamé la atencién sobre él,
su comprobacién por las pruebas cutaneas in-
mediatas a través de los trabajos de STULL-
COOKE-SHERMAN, las importantes aportaciones
de ROwE y JIMENEZ Diaz, se han realizado una
serie de investigaciones a los fines de establecer
las sustancias constituyentes de este complejo
factor alergénico.

En el mismo entran una serie de factores que
JIMENEZ DiAz ha esquematizado de la siguiente
manera:

POLVO EN RELACION CON EL. ASMA

1 Sustancias inorgani-
cas no o solo ex-

Metales. carbdn, silice, ete

cepcionalmente

alergénicas

{ Animales

Domesticas

2. Suslancias organicas

eventualmente
alergénicas

| Vegelales

| Profesionales. ..

Productos dérmicos animales (caballo, gato. perro,
oveja, ete.).

Productos dérmicos humanos.

Suero humano.

Plumas de ave,

Colas de pescados.

Insectos (cimex, eférmera, carcoma).

testos de alimentos (huevo).

Seda,

Algodon, crin vegetal, miraguano v yute.
Lino, rayén, cafiamo y esparto.

Piretrum (crisantemos).

Raiz de lirio de Florencia y colas vegetales.
Restos de alimentos y maderas.

Pdélenes, plantas, tabaco y hongos del aire.
Hongos parasitos (merulius, ete.).

Harinas leguminosas, drogas y sustancias quimicas, polvo de taba-

co, aserrin de madera, fibras textiles, esparto, etc.

3. Sustancia “X”, aler-
genos propios del
polvo.

De su constitucion antigénica, compleja y va-
rable, dependen las modificaciones de los sin-
tomas clinicos, como lo demuestra una experien-
‘la realizada por nosotros, en que el aumento de
algunhos de sus componentes durante una época
del afio, el verann, como son los productos dér-
MICos animales, insectos, piretrum, poélenes,

hongos, ete., que modifican en mas su accion an-
tigénica, hace que estos enfermos exacerben
toda su sintomatologia.

Dentro de sus componentes esenciales se en-
cuentran los lipidos en gran cantidad, como se
prueba en el desengrase con éter o tetracloruro
de carbono, mucoproteinas, proteinas, etcétera.
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SHERMAN y STULL lograron separaciones de
fracciones antigénicas por métodos quimicos en
ambrosia (pélenes), mostrando tres fracciones
distintas y con las siguientes conclusiones:

1" Que las fracciones 1 y 2 tenian en los
tests pasivos transferidos evidentemente reac-
ciones independientes; asimismo la fraccion 1
era mil veces reactiva, mientras la fraceion 2
era soOlo cien veces,

2." Los sueros de conejos inyecctados con la
fraccion 1 dieron reacciones especificas con esta
fracecion en pruebas de precipitina, sensibiliza-
cién pasiva de cobayo y sensibilizacion pasiva
de la piel humana. Solamente uno de tres cone-
Jos inyectados con la fraccién 2 produjo preci-
pitinas, pero estas fueron especificas para la
fraceion 2.

3.* Que los pacientes sensibles al polen de
ambrosia tratados con las fracciones separadas
crearon un anticuerpo bloqueador a la fraceidon
inyectada, pero no a la otra fraccion.

4" La fracciéon 1 fué un antigeno mas acti-
vo que la fraccién 2, tanto en el hombre como en
los conejos.

ALES REINLEIN, JIMENEZ Diaz v ORTIZ MaAs-
LLORENS, en un reciente trabajo sobre separa-
ci6n antigénica de polvo usando el método de
precipitacién en gel en dos dimesiones de OUDIN-
OCUCHLERLONY, v que permite separar los com-
ponentes de una mezcla antigénica, encontraron:

1. Aproximadamente de seis a siete compo-
nentes inmunologicamente diferenciales.

2 La mayor parte de eslos componentes,
identificables como productos humanos presen-
tes en todos los polvos estudiados.

3." Componentes similares en polvos de dis-
tintos origenes.

4. Dentro de los distintos polvos de grane-
ros, el gluten es la fraccion mas activa; asi-
mismo los diferentes glatenes como los del tri-
go y centeno se comportaban inmunolégicamen-
te igual.

Nosotros hemos realizado, sobre extractos an-
tigénicos de polvo llevados a alta concentraciin,
la separacién de trece fracciones por electrofo-
resis continua; las hemos recogido individnal-
mente y con las mismas obtuvimos pruebas cu-
taneas de distinta intensidad en enfermos que
tenian historias clinicas francamente posgitivas
a polvo: de asma bronquial, rinitis y conjunti-
vitis.

MATERIAL Y METODO,

La técnica analitica conocida como proceso continuo
cumple, como quizd ninguna otra, tres postulados fun-
damentales en toda técnica analitica de importancia, y
que son: separacién, purificacion y deteccion de los
componentes de una mezcla compleja. De ahi que enca-
remos el estudio de este extracto con dicha técnica, que
es la que en estos momentos nos puede hacer arribar a
una conclusién més o menos cierta.

El material empleado fué un extracto de polvo de ha-
bitacién de aproximadamente 20,000 unidades Stull-
Cooke, que concentramos diez veces para obtener luego,
en el goteo, suficiente cantidad de antigeno para la ex-
periencia.

La concentracién se hizo por deshidratacion en bolsa
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de papel celofan y en corriente de aire. El aparatg con
que se realizé la experiencia fué disenado por ung ge
nosotros, trabajando a un voltaje de 270 voltios v 4 1y, A
El papel cortina fué de 360 por 260 mm., y con 13 pieqs
colectores de material, de la marca Schleichs Schiil)
2.043 b. Se uso buffer de veronal-veronal sédico a pH 86
y fuerza ionica de 0,06. El desarrolle se efectud durant,
ciento veinte horas (cinco dias)

La solucién buffer, asi como los tubos colectores ¥
hoja de papel de filtro, fueron previamente esterilizadog
para asi precavernos, dentro de cierta medida, de prohg.
bles infecciones al inyectar lo coleccionado

RESULTADROS,

Los 13 tubos conteniendo solucion buffer, y
los principios constituyentes del extracto de
polvo, fueron experimentados clinicamente y a
la vez se comenzo el estudio quimico para asi
conocer, dentro de las posibilidades de nuestro
laboratorio, su composicion quimica.

Del laboratorio.—Conocido es €l hecho que la
gran mayoria de los antigenos son proteinas por
excelencia. Hacia esos constituyentes dirigimos
nuestras experiencias, ya avaladas por anterio-
res, precipitando 5 ml. de extracto con 27 ml. de
acetona, y comprobamos que este precipitado,
sometido a la electroforesis sobre papel de fil-
tro, presentaba varios constituyentes proteicos,
siendo uno de ellos de migracion catadiea y los
demas anodica (fig. 1)

Fig. 1.

Interrumpido el proceso continuo, tenimos el
papel con azul de bromo fenol y certificamos
aquella experiencia anterior, pues una gran €s-
tela (trailing) se habia orientado hacia el ¢
todo, correspondiendo dicha estela a los picos
10, 11 y 12.

Los tubos conteniendo los liquidos colectados
fueron tratados con acetona para comprobal
asi la presencia o ausencia de proteinas. Usd-
mos dicho solvente orgénico por ser enérgico
deshidratante y precipitante de proteinas y qué
va nos habia evidenciado su bondad en las €¥
periencias comentadas anteriormente (fig. 2).

Asi pudimos comprobar que el tubo numero 1
practicamente permanecié limpido, demostral”
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do ausencia de proteinas. Los tubos 2, 3 y 4 mos-
traron turbidez en orden decreciente, mientras
que los numeros 5 y 6 permanecieron limpidos.
A partir del nimero 7, la turbidez aumenta has-
tal el nimero 11, para decrecer sin desaparecel
enel 12 v 13.

Experiencias similares con el acido fosfotungs-
tico nos dieron idénticos resultados.

A efectos de tener una referencia, compara-
mos la separacion del extracto de polvo con una
de suero sanguineo humano, y decimos que el
mayor contenido proteico es el correspondiente
al equivalente a la gamma globulina, que se si-
fian en tubos equivalentes.

Los estudios desde el punto de vista quimico
se prosiguen con la identificacion de los amino-
dcidos libres v los oktenidos por hidroélisis, asi
como también sobre el contenido de glucopro-
teinas.

OBSERVACIONES EN LA CLINICA Y COMENTARIOS.
Sobre un total de 11 enfermos que habian sido
exhaustivamente estudiados, y a los cuales se
les diagnosticaron afecciones alérgicas de etio-
logia francamente a polvo, se efectuaron las
pruebas cutineas.
A raiz de que la cortina de papel sobre la cual
realizo la electroforesis continua estaba di
vidida en 13 picos colectores, se recogio lo ob-
tenido de cada uno de ellos en tubos separados.

La testificacién se inicié con polvo concen-
trado (aproximadamente 20.000 unidades Stull-
Cooke), dilucion de trabajo 4.000 unidades, y
luego las fracciones anteriormente citadas.

Las pruebas cutaneas logradas en la clinica
Do coincidieron con las pruebas que, a traves
del laboratorio, nosotros suponiamos encontrar,
Pues pensabamos que los tubos que contenian
mayor cantidad de proteinas serian responsa-
h_h'.‘s de reacciones cutdaneas de mas intensa po-
sitividad.

Con el material obtenido de los tubos, en los
Cuales, por ejemplo, no habia mayor cantidad de
Proteinas (tubos 3, 4 y 7) o minimas cantida-

s€

des (tubos 5 y 6), las reacciones cutaneas fue-
ron marcadamente positivas; en cambio, ague-
llos tubos que mayor contenido proteico presen-
taron, como el 10, 11 y 12, dieron un promedio
de positividades reducidas en las pruebas cuta-
neas.

Las pruebas de transferencia pasiva efectua-
das con el contenido de los 13 tubos dieron re-
sultados similares.

Estos hechos clinicos nos permiten formular
los sigulentes comentarios:

1.© No huko correlacién entre la cantidad de
proteinas y la positividad de las pruebas cuta-
neas.

2." A pesar de no haker sido probado quimi-
camente, consideramos que hay diferencias cua-
litativas en las proteinas, basados unicamente
en la ubicacion que tomaron en el campo eléc-
trico.

3. No podemos descartar que junto con la
minima cantidad de proteinas presentes en al-
gunos de los tubos se encuentren otras sustan-
cias que sean realmente las responsables de la
intensa positividad de las pruebas cutaneas y
que otros autores y nosotros aun no hayamos
tenido en cuenta.

El estudio de avanzada mediante procesos
continuos y el estudio quimico cualitativo de
cada uno de los tubos abre un inmenso campo
de investigacion a la inmunologia. Indudable-
mente esta comunicacion previa plantea un sin-
nimero de interrogantes que el inmundélogo po-
dra contestar en trabajos futuros.

CONCLUSIONES.

Consideramos que con este metodo le hemos
dado al inmundlogo, a traves del laboratorio, la
posibilidad de usar fracciones de antigenos com-
plejos y con las cuales podra estudiar las pro-
piedades de los antigenos que reaccionan con
los anticuerpos sensibilizantes cutaneos, los que
forman el anticuerpo bloqueador y los que ac-
tilan en forma inespecifica.
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RESUMEN. positivity might be other substances not takep

Se considera que el antigeno del material co-
nocido como polvo de habitacion es uno de los

de mayor complejidad y asimismo el de mayor

incidencia etiologica en las alergias de tipo in-
halatorias.

Con los métodos comunes para obtener ex-
tracto de polvo, y a través de la deshidratacion
en papel de celofan y al aire corriente, se lo lleva
a altas concentraciones.

Se emplea un aparato para realizar procesos
continuos, ideado por uno de nosotros (S. P.),
cuya descripcion da todos los detalles técnicos.
El papel cortina del mismo se divide, arbitra-
riamente, en 13 picos colectores.

Con el material recogido en cada uno de ellos
se realizan las pruebas cutaneas en enfermos
cuyas historias clinicas son francamente posi-
tivas para alergias inhalatorias a polvo y, en
alguno de ellos, las pruebas de transferencia pa-
siva.

De las observaciones clinicas se deduce: la no
coincidencia entre cantidad de proteinas e in-
tensidad en la positividad de las pruebas cuta-
neas, la existencia de diferencias cualitativas en
las proteinas, en razén a su migracié¢n en el cam-
po eléctrico, y la posibilidad de que las respon-
sables de esa positividad sean otras sustancias
no tenidas en cuenta.

En conclusion, ereemos haber dado un méto-
do de laboratorio de gran aplicacion en la inmu-
nologia y en la clinica para separar fracciones
de antigenos gat st pacden Teeuger amhadamen-
te para realizar los estudios de las distintas pro-
piedades de los anticuerpos sensibilizantes cuta-
neos, bloqueadores e inespecificos.

SUMMARY

It is thought that the antigen of the mate-
rial known as household dust is one of the most
complex type, and, in addition, the most fre-
quent cause of allergy by inhalation.

A high concentration of this material was
obtained by the usual methods of preparing
dust extract by means of cellophane and air
dehydration.

An apparatus devised by one of the writers
(S. P.) was used to carry out continuous pro-
cesses; its description in the text includes every
technical detail. Its curtain paper is conventio-
nally divided into 13 collecting peaks.

With the material obtained in each of these,
skin tests were carried out on patients whose
clinical histories disclosed a marked positive
reaction of allergic type to dust. In some of
them, pasive transfer tests were performed.

From the clinical observations it was con-
cluded that: there was no correlation between
amount of protein and degree of positivity in
skin tests; there were qualitative differences in
proteins regarding migration in the electric
field, and finally, the factors responsible for

into account.

To sum up, writers believe that they have
devised a laboratory method, extremely usefy]
in immunology and clinical medicine, for the
separation of antigen fractions which may be
collected in isolation in order to carry out work
on the different properties of skin sensitising,
blocking and non-specific, antibodies.

ZUSAMMENFASSUNG

Das Antigen, welches im als Zimmerstaub
bekannten Material enthalten ist, soll nicht nur
eines der kompliziertesten darstellen, sondern
auch kel den Allergien durch Einatmung iitio-
logisch das haufigste sein.

Mittels der gebriuchlichen Methoden zur
Sammlung von Staubextrakt, durch Dehydrata-
tion in Zellophanpapier und in gewohnlicher
Luft werden hohe Konzentrierungen erreicht,

Es wird ein Apparat mit allen technischen
Einzelheiten beschrieben, welcher von einem von
uns (8. P.) zur Ausfithrung von fortlaufenden
Verfahren erfunden wurd.e Das als Vorhang
dienende Papier ist willkiirlich in 13 Sammels-
pitzen getrennt.

Mit dem in jeder Spitze gesammelten Mate-
rial wurden Hautproben bei Patienten mit einer
Krankengeschichte von offenkundig positiver
Einatmungsallergie auf Staub angestellt und
kel einigen auch {Thertragunes;roben
durchgefiihrt.

Aus den klinischen Beobachtungen geht fol-
gendes hervor: Es kesteht kein Ubereinstimmen
von Proteinmenge und Intensitit des Positivi-
tatsgrades bei den Hautproben:; es bestehen kei-
1e qualitativen Unterschiede zwischen den Pro-
teinen beziiglich ihrer Fortbewegung im elek-
trischen Feld und es besteht die Moglichkeiten
dass andere, nicht in Betracht gezogene Subs-
tanzen ursdchlich fiir diese Positivitit ver-
antwortlich sind.

Riicksechliessend glauben wir eine Versuchs-
methode von grosser Verwendungsmoglichkeit
in Immunologie und Klinik zur Trennung von
Antigenfraktionen welche einzeln aufgegriffen
werden kdnnen erbracht zu haben, womit die
verschieden Eigenschaften der kutan-sensibili-
sierenden, blockierenden und unspezifischen An-
tikorper studiert werden konnen.

passive

RESUME

On considére que I'antigéne du matériel connu
comme ‘‘poussiére de chambre” est un des plus
complexes et méme d'une plus grande incidence
étiologique dans les allergies type inhalatrices.

Avec les méthodes communes pour obtenir
extrait de poussiére, et a travers de la deshyda-
dratation sur papier célophane et a4 de hautes
concentrations.

Gis 1
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On emploi un appareil pour réaliser des pro-
cessus continuels, concu par un de nous (S. P.),
et dont la description donne tous les détails
techniques. Son papier rideau se divise, arbi-
trairement, en 13 becs collecteurs.

Dans chacun d'eux, avec le matériel recueilli,
on réalise les preuves cutanées chez des mala-
des dont les histoires cliniques sont franchement
positives d'allergie inhalatrice de poussiére et,
dans certains, les preuves de transférence pas-
sive.

Des observations cliniques on déduit: la non
coincidence entre quantité de protéines et inten-
gite dans la positivité des preuves cutanies,
l'existence de différences gualitatives dans les
protéines en raison de leur migration dans le
camp électrique, et la possibilité de que les res-
ponsables de cette positivité soient dautres
substances dont on n’ait pas tenu compte,

En conclusion, nous crovons avoir donné une
méthode de laboratoire de grande application
dans l'immunologie et en elinique pour séparer
des fractions d’antigeénes, que l'on peut recuei-
llir isolément, pour réaliser les études des diffe-
rentes propriétés des anticorps sensibilisants
cutans, bloqueurs et non specifiques,

LA
LA

SOBRE EL COMPORTAMIENTO DE
ONDA U Y DEL ESPACIO TU EN
HIPERTENSION ARTERIAL (*)

J. VARELA DE SE1JAS, M. FERNANDEZ ARENAS
y A. ESQUIVEL JIMENEZ.

Médicas, Institulo

Madrid

Instituto de Investigaciones Clinicas

Nacional de Cardlologia

En un trabajo anterior' senalamos la fre-
cuencia con que la onda U y el espacio TU se al-
teran en la hipertension arterial. Se partia en
dicho trabajo de la revision de trazados electro-
Cgrdiogréﬁcos, hallando que con gran frecuen-
cia las alteraciones de la onda U y del espacio
TU se presentaban en casos de hipertension ar-
terial. Ahora nos ha parecido que podria tener
Interes estudiar en los casos existentes de hi-
pertension el comportamiento de la onda U y
del espacio TU, considerando el electrocardio-
grama, el grado de alteracion vascular (segun
las_modificaciaunes del fondo de ojo), las alte-
raciones hemodinamicas consecutivas a la hi-
pertension y el grado de alteracion renal.

Del trabajo anterior sacamos la impresion de
que las alteraciones de la onda U y del espacio
TU eran independientes de otras alteraciones
electrocardiograficas asociadas con la hiperten-
810N, y que en muchos casos la onda U y el es-

1’"“”1Pl'usom;mu en el 111 Congreso Nacional de Medicina

8, Madrid, junio 1958
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pacio TU se podrian alterar precozmente y que
ademas de su valor diagnoéstico tenian cierto va-
lor pronéstico. Esto coincide en parte con afir-
maciones de otros autores °.

METODCS,

Para el presente estudios hemos seleccionado 81 casos
de hipertension arterial, todos ellos bien estudiados, en
los gque se pudo enjuiciar con unidad de criterio las alte-
raciones del fondo de ojo, alteraciones electrocardiogra-
ficas y afectacion renal,

Las alteraciones de fondo de ojo se clasificaron, segun
el criterio de KilTH y WEGENER *, en cuatro grupos. Gru-
po I, estrechamiento ligero o esclerosis de las arterias
retinianas; los casos con fondo de ojo normal se inclu-
yveron también en este grupo. Grupo II, esclerosis mo-
derada o avanzada de las arterias retinianas con aumen-
to del reflejo a la luz v compresién de las venas en los
entrecruzamientos arteriovenosos: signo de GUNN. Gru-
po III, retinitis angioespdstica con exudados v/o0 hemo-
rragias. Grupo IV, retinitis angioespastica con exudados
o hemorragias y edema papilar.

Las alteraciones del electrocardiograma se dividieron
en cuatro grupos. Grupo I, trazado normal (en lo refe-
rente a los componentes normales del electrocardiogra-
ma sin tener en cuenta el estado de la onda U v del es-
pacio TU). Grupo II, trazados con R alta y/o T aplana-
da que excedian los limites sefialados por KOsSSMAN ¥
JOHNSTON ' 0 con una relaciéon R : T mayor que 10 : 1.
Grupo III, trazados con depresion del segmento ST,
atribuible a la hipertensién. No se incluyeron aquellos
cagos en los que existia o se sospechaba efecto digitali-
co. Grupo IV, trazados con un patron de predominio v
sobrecarga ventricular izquierda en las derivaciones pre-
cordiales, En este grupo se incluyeron seis casos con blo-
queo intraventricular.

Tres casos de fibrilacién auricular, en los cuales la
onda U era claramente visible, pese al trastorno del rit-
mo, se incluyveron en el grupo correspondiente, de acuer-
do con las alteraciones del complejo ventricular.

El grado de insuficiencia cardiaca se valoré dividien-
do los casos en cuatro grupos. Grupo I, casos bien com-
pensados. Grupo II, casos con taquicardia, dilatacién
cardiaca y/o hipertrofia. Grupo III, casos en que a las
alteraciones del grupe anterior se sumaban estertores
finos en bases pulmonares y/o edemas maleolares. Gru-
po 1V, casos con insuficiencia cardiaca congestiva.

El tamafio radiologico de la silueta cardiaca se estu-
di6é en oblicua anterior izquierda, dividiendo los resulta-
dos en cuatro grupos. Grupo I, silueta cardiaca de tama-
fic normal. Grupo II, el borde del ventriculo izquierdo
se proyecta sobre los cuerpos vertebrales. Grupo III, el
borde del ventriculo izquierdo llega hasta la punta de
las ap6fisis espinosas. Grupo IV, el borde del ventriculo
izquierdo sobrepasa la punta de las apoéfisis espinosas.

La funcién renal se estudié mediante la prueba del
aclaramiento ureico de Van Slyke y analisis del sedi-
mento urinario. Los casos con alteraciones urologicas
se estudiaron mas detenidamente, utilizando pruebas de
excrecion v la urografia. Dividimos los resultados en
tres grupos. Grupo I casos en los que las cifras de acla-
ramiento eran superiores al 60 por 100. Grupo 1I, casos
en los que las cifras del aclaramiento oscilaban entre un
30 v un 60 por 100. Grupo III, casos con cifras inferio-
res al 30 por 100. El sedimiento urinario se considerd pa-
tolégico por la presencia de albiimina, cilindros granulo-
sos v hematies.

Partiendo de las cifras de la presion arterial diastoli-
ca se hicieron dos grupos: casos con presion diastélica
inferior a 115 mm. Hg. v casos con presion diastélica su-
perior a 115 mm. Hg.

RESULTADOS.

Tomando coio base de estudic cada uno de
los grupos mencionados, el comportamiento de
la onda U y del espacio TU fué el siguiente:




