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RESUMEN

Se realizé un estudio inmunoelectrofdretico de los antigenos de leche de
vaca, habiéndose enconirado un ftotal de 26 que han podido ser identi-
ficados por su origen sérico, lactosérico o caseinico, asi como por su mo-
vilidad electroforética relativa a la albimina humana. Se propone un nue-
vo sistema de nomenclatura para ellos.

Se investigd también la composicion antigénica de los preparados comer-
ciales de leche en polvo mids comunmente empleados en dietética de lac-
tanies sanos y enfermos, en nuestro medio y al comienzo de nuestras in-
vestigaciones. Se comprobé que todos ellos conservaban muchas de las
fracciones antigénicas de la leche completa de vaca y pudo observarse asi
mismo como, en inmunoelectroforesis de estos productos, desarrolladas
frenie al suero de enfermo sensibilizado a la leche, se formaban bandas
de precipitacién contra algunos de dichos antigenos, lo que evidenciaba su

cardcter antigénico para el nifio,

Prescindiendo de los altos porcentajes de
nifios sanos y enfermos en los que se
encuentran anticuerpos circulantes fren-
te a la leche y cuyo significado real per-
manece oscuro, clinicamente se ha esti-
mado que en la poblacidén infantil existe
un 0,3 % a 7 9% de sujetos sensibilizados
a las proteinas de leche de vaca?, lo que
hace que un ndmero considerable de ellos

* Resumen del trabajo presentado para ob-
tener el grado de Doctor en Medicina y Ci-
rugia por la Universidad de Navarra.

tenga gue ser visto por el pediatra, plan-
teando un arduo problema terapéutico
a la hora de eliminar de su dieta los
antigenos responsables de la sensibiliza-
cién, puesto que la leche es un alimento
dificilmente reemplazable en los prime-
ros meses de la vida del nifio.

Multiples intentos se han hecho para pre-
cisar qué proteinas licteas eran las cau-
santes de la hipersensibilidad, en orden
a buscar posibles procedimientos de des-
truccion de su poder alergénico. En la
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actualidad, con divergencias entre los dis-
tintos autores > + 11.32.35y36 v copn las re.
servas propias de un incompleio conoci-
miento de la composicién antigénica to-
tal de la leche, se admite que las fraccio-
nes mas sensibilizantes son la seroalbi-
mina bovina, la caseina, la betalactoglo-
bulina y la alfalactalbimina. Pero que
esta’ estimacign es a todas luces insufi-
ciente, se deduce del hecho de que tales
proteinas no son en realidad unicas, sino
complejos proteicos heterogéneos some.
tidos a mutuas interacciones de tipo fisi-
coguimico, habiéndose descrito la exis-
tencia de variantes genéticos para muchos
de los mismos #. Ello hace que sea real-
mente confusa la designacién e identifi-
cacién de las proteinas ldcteas, porque
ocurre ademds que en ocasiones se han
dado nombres diversos a una proteina
que cada uno de los diferentes autores
crefa haber descubierto. cuando en reali-
dad se trataba de la misma sustancia en
diverso grado de pureza o degradacion.

Hasta tal punto esto es asi, que la Ame-
rican Dairy Science Association {ADSA)
ha creado un comité encargado de revi-
sar la nomenclatura de estas protefnas
para poner en claro la individualidad de
cada una. Este comité en su segundo in.
forme % han hecho una serie de reco-
mendaciones en orden a la descripcién
de dichas sustancias, entre las que figura
la especificacion de la movilidad electro-
forética relativa, por ser éste un indice
poco influenciable por las condiciones
experimentales.

Teniendo en cuenta lo anteriormente ex-
puesto, nos parecié interesante aplicar el
proceder inmunoelectroforético para de-
tectar, de forma sencilla, el conjunto de
antigenos presentes en la leche de vaca
y leches en polvo adaptadas para lac-
tantes, con el fin de comprobar posterior-
mente el comportamiento inmunogénico
de dichos antigenos tanto en el animal
de experimentacién como en clinica in-
fantil.
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MATERIAL Y METODOS

Antigenos.

Para la obtencion de lactosuero y caseina
se fracciono, por el método de Schmidt
y Payens*, una mezcla de leche de 3
vacas suizas. La leche descremada se di-
luyé™3 veces en agua destilada, ajustando
el pH a 4,6 con CIH 1 N. Bajo esta
condicién se produce un precipitado de
micelas de caseina, que se separa del
sobrenadante por centifugacién. El sedi-
mento se lava 4 veces con tampdn 4,6.
Se consideré como caseina total el sedi-
mento del ultimo lavado. El lactosuero
se obtuvo simultineamente con la ca-
seina, separando el primer sobrenadante
y concentrdndolo 3 veces. Tanto estos
antigenos como la leche completa se de-
secaron por acetona y se liofilizaron,
conservandolos en congelador a —20°C
hasta su empleo.

Las leches en polvo estudiadas, eran pro-
ductos comerciales de diferentes labora-
torios, que tenfan de comun ser elabora-
das por el proceso de “nebulizacién”.
Fueron distribuidas en los 3 grupos que
se especifican en la tabla I,

TABLA 1

DISTRIBUCION POR GRUPOS DE LAS
LECHES COMERCIALES (1..C)
ESTUDIADAS

A: = Nido rojo*
A: = Nido azul *

L.C. — A As Lacto-anfimén **
A+ = Premanfimoén **
Bi = Eledén azul *

L.C. — B B: = Eleddén amarillo *

Bs = Pelargdn *

L.C.—C Ci = Mater-anfimdn **
C» = Lacto-veguva ¥**

* Nestlé
** Ulta
% Wander



Septiembre 1969

Inmunosueros.

Los inmunosueros antileche completa,
antilactosuero y anticasefna se obtuvie-
ron por inmunizacién de conejos machos,
mediante 2 tandas de inoculacién, la pri-
mera de las cuales estaba compuesta por
12 inyecciones de 32 mg de antigeno seco
vehiculizado en 1 ml de coadyuvante
incompleto de Freund. La segunda tan-
da, practicada después de 15 dfas de
descanso, se componia también de 12 in-
yecciones subcutdneas de 64 mg de anti-
geno disuelto en 2 ml de coadyuvante.

Los antisueros de leches comerciales se
obtuvieron de modo similar, pero fue ne-
cesario practicar 4 tandas de inoculacion,
compuestas las dos primeras de 10 in-
yecciones, la tercera de 4 y la ultima
de 3. en cada inoculacién se inyectaban
64 mg de antigeno seco disuelto en 2 ml
de coadyuvante,

La marcha de la inmunizacién era con-
trolada mediante inmunodifusion de
Ouchterlony y sélo cuando por esta téc-
nica se obtenia un titulo de anticuerpos
de 1/16 o superior se practicaban las san-
grias finales.

Sueros humanos.

Para estudiar los anticuerpos antileche
en el suero de niflos sanos y enfermos,
se recogieron sueros de 128 nifios con
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alergopatias variadas, 42 nifos sanos, 3
de sospechosos de alergia a la leche de
vaca y 3 de nifios con enfermedad celiaca
genuina. Todos ellos fueron analizados
por hemaglutinacién pasiva, inmunodifu-
sion e inmunoelectroforesis.

Reaccion de hemaglutinacion pasiva.

Se realizd mediante la técnica de Boyden,
modificada por otros autores 2384y se
empleé para investigar la presencia de
anticuerpos circulantes antileche en sue-
ros humanos.

Test de doble difusion de Quchterlony
e inmunoelectroforesis.

Para la doble difusion se utilizaron las
técnicas de Crowl?® y Mansi®, con lige-
ras modificaciones % 7- 831 Para la inmu-
noelectroforesis se siguié la modificacion
de Scheidegger # del método de Grabar y
Williams % 13, a su vez con ligeras modi-
ficaciones de otros autores 378,

La prueba de Quchterlony se empled pa-
ra control de inmunizaciones de conejo
y para la buisqueda de precipitinas en
sueros humanos. La inmunoelectrofore-
sis fue empleada para el andlisis anti-
génico de las distintas leches y para la
demostracién de anticuerpos especificos
en sueros humanos.

Fig. 1.

Fotografia de una preparacion de inmunoelectroforesis de lactosuero desarroliada
frente a inmunosuero homdélogo (canal inferior) y a inmunosuero anticaseina (canal superior)
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RESULTADOS

a) Patrén antigénico de leche de vaca.

Se hizo un estudio inmunoelectroforético
de lactosuero, caseina y leche completa
de vaca, para identificar los diferentes
antigenos ldcteos y determinar la movili-
dad electroforética de cada uno, tal como
recomienda la ADSA 4,

1. Antigenos de lactosuero. El andlisis
inmunoelectroforético de lactosuero fren-
te antilactosuero mostré 15 bandas de
precipitacién (fig. 1). Para facilitar la
identificacién de cada una, se constru-
yeron los diagramas habituales en este
tipo de trabajos, que recogen el conjunto
de antigenos aparecidos en la serie de
preparaciones estudiadas (fig. 2-A),

La inmunoelectroforesis de suero sangui-

0
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neo bovino frente a antilactosuero mos-
tré 6 bandas comunes con el lactosuero
(fig. 2-B), que desaparecian en las inmu-
noelectroforesis de lactosuero frente a in-
munosuero homdélogo absorbido con sue-
ro sanguineo bovino (fig. 2-C), lo que
demuestra que de los 11 antigenos que
presenta el lactosuero, 6 son de origen
sérico.

2. Antigenos de caseina. Investigacio-
nes similares realizadas sobre caseina,
mostraron la existencia de 14 componen-
tes antigénicos (figs. 3 y 4-A), de las
cuales una fue comun con el suero de
la vaca (fig. 4-B y C) y también con lac-
tosuero.

3. Comunidad antigénica de lactosuero
vy caseina. Desarrollando immunoelectro-
foresis de caseina frente a antilactosuero
(fig. 5-A) v de lactosuero frente a caseina

Fig. 2. A. Diagrama
de las bandas de pre-

cipitacién observadas

en inmunoelectrofore-
sis de lactosuero (W)
frente a inmunosuero
homdélogo (ANTI-
Whey).

B. Diagrama de las
bandas de precipitacidn
observadas en inmuno-
electroforesis de suero

] de vaca normal (NCS)

[ANTI-Whey
Ss-ﬁz/r'/‘/‘",—\\ S-a%
/_\ !
525 SCDS 588 ! $4

t
i
t
1
i
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i
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! frente a antilactosuero
(ANTI-Whey).

C. Diagrama de las
bandas de precipitacion
H obseradas en inmuno-
H electroforesis de lacto-
| suero (W) frente a
E inmunosuero homodlogo

1 absorbido con suero de
vaca normal.

CODEXTRAN

@ALBUMIN

Tas letras con que se
designan las bandas (W
y S) hacen referencia a
su origen en lactosuero
y suero sanguineo de la
vaca. Los numeros in-
dican su movilidad re-
lativa a la albdimina
humana (10—2Ux/U
alb).
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Fig. 3.

Fortograffa de una preparaciéon de inmunoeleciroforesis de casefna. 30 %,

(pocillo

superior) y al 10 % (pociilo inferior) frente a inmunosuero homélogo 4 x (canal).

(fig. 5-C), se observd la formacién de
lineas de precipitacién debido a la exis-
tencia de proteinas comunes, que desapa-
recen cuando se realizan las oportunas
absorciones cruzadas (fig. 5-B y D). Es-
tas bandas, que tenian una movilidad
electroforética relativa de 61 y 63, apa-
recen tanto en inmunoelectroforesis de
lactosuero como de caseina y en las pre-

0

paraciones cruzadas de ambas fracciones
de leche, desapareciendo cuando se ab-
sorbe una fraccién con otra. Ninguna
de las dos se observg en el suero sangui-
neo de vaca.

4. Composicion antigénica total de le-
che de vaca. La leche complzta mosiréd
26 antigenos de los cuales 6 proceden

Fig. 4. A. Diagrrma
de las bandas de preci-
pitaciéon observadas en
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inmunoeleciroforesis de
casefna (Cn) frente a
inmunosuero homodlogo
(ANTI-Casein)

B. Diagrama de las
bandas de precini“acidn
observadas en inmuno-
electroforesis de suero
de vaca normal (NCS)

[ ANTI-Casein

] frente a anticasei~a

$

T

S-6
NCS

o

(ANTI-Casein)

C. Diagrama de las
bandas de precivitacion
observadas en inmuno-
electroforesis de casei-
na (Cn) frente a inmu-
nosuero homdologo ab-
sorvido con suero de

] vaca normal.

[ANT-Cosen(Absorbed with NCS)

o

'
1 zZZ
t

'Cn24 Cn36

i

Cn-6

CODEXTRAN
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(O] &n-e3
Cn I
63
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GO aBUMIN

Las letras con que se
designan las bandas (Cn
vy S) hacen referencia a
su origen en caseina y
suero sanguineo de la
vaca. Los nimeros in-
dican la movilidad re-
lattva a la albuimina
humana (10—2 Ux/U
alb).
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[ANTI-Whey
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Fig. 5. A. Diagrama
de las bandas de preci-
pitacion observadas en

[[ANTI-Casein(Absorbed with NCS+W)

inmunoelectroforesis de

=

Cn
Cn-64

==
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caseina (Cn) frente a
anti-lactosuero (ANTI-
Whey).

B. Diagrama de las
bandas de precipitacién
observadas en inmuno-
electroforesis de casei-
na (Cn) frente a inmu-

~.

nosuero homélogo ab-

56 o
W-14a-F WA14b
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W-560a
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sorvido con suero de
vaca normal y lacto-
suero.

C. Diagrama de las
bandas de precipitacion
observadas en inmuno-
electroforesis de lacto-
suero frente a anti-ca-

] sefna.

[ ANTI-Whey (Absorbed with NCS<Cn)

!
W-60b
W 60a

o

CODEXTRAN

del suero sanguineo, 7 pertenecen a lac-
tosuero, 11 a la caseina y 2 son comunes
a lactosuero y caseina pero no aparecen
en el suero sanguineo bovino.

5. Nomenclatura propuesta para la de-
signacion de las bandas antigénicas de
leche de vaca. Se siguié un sencillo sis-
tema de nomenclatura, consistente en la
especificacion de si pertenecen al suero,
lactosuero o caseina, mediante las letras
S, W y Cn (iniciales en inglés de las
tres referidas fracciones), seguidas de una
cifra que hace referencia a su movilidad
electroforética relativa y, en algunos ca-
sos, de las letras a, b, ¢ y d, para dife-

D. Diagrama de las
bandas de precipitacién
observadas en inmuno-
electroforesis de lacto-
suero frente a inmuno-
suero homdlogo absor-
vido con suero de va-
ca normal y caseina.

W-84

O ALBUMIN

renciar entre si aquellas bandas que te-
niendo igual procedencia y movilidad re-
lativa se sittian mds o menos préximas al
canal. En la tabla II se recogen todos los
antigenos denominados segin esta siste-
mdtica.

b) Patrén antigénico de leches comer-

ciales en polvo.

Conocida la composicién antigénica de
la leche de vaca, interesaba determinar
cuidles de sus antigenos desaparecian, se
alteraban o permanecian iguales, después
de los tratamientos industriales a que es
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TABLA

Movilidad Componentes
electroforética antigénicos

Denominacion

de las Relativa Absoluta Glicoproteinas TLactosuero Caseina

bandas 10—2Ux/ 10-5cm2/

U alb. V. seg.

| —
S6 6 1.8 X X
S-12 12 2.0 X
W-14a 14 2.1 X
W-14b 14 2.1 X
Cn-24 24 2.6 X
S-25 25 2.6 X
Cn-36 36 3.1 X
W-49 49 3.7 X
W-60a 60 4.2 X
W-60b 60 4.2 X

61 61 4.2 X X

63 63 4.3 X X X
Cn-64 64 4.4 X
W-76 76 4.9 X
S-82 82 5.2 X X
W-84 84 5.3 X
$-85 85 5.3 X
Cn-90a 90 5.6 X X
Cn-90b 90 5.6 X X
Cn-90c 90 5.6 X X
Cn-90d 90 5.6 X X
Cn-93 93 5.7 X
Cn-106a 106 6.3 X
Cn-106b 106 6.3 X
S-114 114 6.6 X
Cn-120 120 6.9 X

sometida la leche de vaca para la obten-
cién de los preparados en polvo,

Para ello, se investigd en cada uno de los
preparados ensayados, la presencia de an-
tigenos séricos, lactoséricos y casefnicos
de la leche completa, asi como la de
antigenos nuevos, es decir, de aquellos
que no aparecen en leche de vaca y que
son el resultado de agregar a la misma
determinadas sustancias para enriquecer-
la en valor nutritivo. Esta determina-
cién se realizé estudiando las bandas de
precipitacién que aparecian en inmuno.

electroforesis de cada preparado frente
a: 1) antisuero de vaca para conocer
los antigenos séricos, 2) antilactosuero
de vaca absorbido con suero sanguineo
de vaca para determinar antigenos lac-
toséricos, 3) anticaseina absorbido con
suero sanguineo de vaca para determi-
nar antigenos anticaseinicos y 4) inmu-
nosuero homélogo absorbido con leche
completa de vaca para comprobar la
existencia de antigenos nuevos.

Las figuras 6, 7 y 8 muestran 10s anti-
genos ldcteos y nuevos que se encontra-
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[ANTI-LC

t
!
[ ANTI-LCA[L

[ANTI-LCA e |

Fig. 6. Diagrama de
las bandas de precipi-
tacién observadas en
los preparados del gru-
po LC-A, frenie a los
immunosueros homé -
logos.

fANTI-LCI'i

! Cn-90b
Cn-80¢  Cn-64 K108

Fig. 7. Diagrama de ~
las bandas de precipi- IMTI LC

tacién observadas en
los preparados del gru-
po LC-B, frente a los
inmunosueros homo-
loges.

SR ', | I
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Fig. 8. Diagrama de

[ANTI-LCC

ron en los preparados de los tres grupos.
Como puede observarse todos los prepa-
rados contenfan un minimo de 7 bandas
antigénicas. Siendo la Cn 93 y W 60 a
comunes a los 9 productos ensayados.
Asi mismo es de notar la presencia de
ant’/genos nuevos designados con la letra
N, en los preparados A;, Ay, C, y C..

c) Poder inmunogénico experimental de
los preparados comerciales.

Se determiné estudiando en los sueros
de las sangrias parciales, la cronologia de
aparicion de anticuerpos especificos para
los antigenos de las leches en polvo. Se
consideraron como antigenos més inmu-
nogénicos aquellos que méds precozmen-
te daban lugar a la formacién de anti-
cuerpos.

En la tabla III. se recoge la secuencia
de aparicién de dichos anticuerpos, a lo
largo de las sangrias parciales mas pro.
ximas a la basal. Las bandas aparecidas
en la sangria 1, fueron para el grupo
anti LC-A, las W-14a, Cn-64, Cn93 vy
Cn-120: para el grupo LC.B fueron to-
dos los anteriores de anti LC-A, mds la
Cn-24, W.60a y W-60b; y para anti LC-
C, sélo la W-14a, Cn-64 y Cn-93.

Pero solamente, W-14a, Cn.64 y Cn-93,
eran los 3 elementos antigénicos, que da-

las bandas de precipi-
tacién observadas en
fos prerarados del gru.
po LC-C, frente a los
immunosueros homé -
logos,

ban lugar a respuesta inmunoldgica en
la primera sangria siguiente a la basal,
en todas las leches en polvo estudiadas.

i

f
i

d) Antigenicidad de las leches en pslve
en clinica infantil.

Se investigé por hemaglutinacién pasiva,
la presencia de anticuerpos circulantes
frente a leche de vaca en 176 sueros de
nifios, de los cuales 128 padecfan diver-
sos cuadros alérgicos, 42 no presentaban
alergopatia alguna, 3 eran sospechosos
de alergia a leche de vaca y 3 corres-
pondian a nifios con enfermedad celiaca
comprobada. Fue precisamente en este
grupo (tabla IV) donde los titulos fueron
mds altos, alcanzando en unos de Ilos
pacientes celiacos valores de 1/162,240.

Todos los sueros con titulo de hemaglu-
tinacion superior a 1/5,120, fueron estu-
diados por inmunodifusién e inmuno-
electroforesis. Solamente daba reaccién
de Ouchterlony fuertemente positiva
(fig. 9) y presencia de bandas identifica-
bles por inmunoelectroforesis el suero,
con titulo de hemaglutinacién de
1/162,240, que correspondia a una nifia
de 16 meses de edad que tenfa una en-
fermedad celfaca genuina histoldgica-
mente comprobada. Esta enfermita ofre-
cfa la particularidad de presentar una
prueba cutdnea positiva (++4) a la le-



218 P, BERMIDA Vol Xl
TABLA 111
PODER INMUNOGENICO EXPERIMENTAL DE LOS ANTIGENOS LACTICOS
Sangria 1 Sangria 2 Sangria 3
LC-A L.C-B LC-C LC-A LC-B LC-C LC-A LC-B LC-C
S-6
S-12
W-14a + + + + + + -+ + +
W-14b +
Cn-24 e + +
s-25
Cn-36
W-49
W-60a + + + + + +
W-60b + + + + + +
61
63
Cn-64 + + + + + + + + +
W-76
5-82
W-84 + + +
S-85
Cn-90a
Cn-90b
Cn-90c¢
Cn-90d
Cn-93 + + + + + + + + +
Cn-106a
Cn-106b
S-114
Cn-120 + + + + + + + +
TALBLA IV
Ntmero de TITULO DE HEEMAGLUTINACION
sueros & 1/40 1/80 1/160 1/320 1/640 1/1280 1/2.560 1/5120 1/10240 1/20480 1/160240
No elérgicos 42 7 2 9 3 4 6 2 P 4
slergopatias
diversas
{predoninan- 128 A 11 Il 20 15 13 12 2 5

remerte reg-
plratories)

hlergis e s
Teche.

Znfeorredad
cellacs

w

che de vaca y negativa al gluten, mani-
festando una clara intolerancia digestiva
a éste, asf como a la leche de vaca y

demds leches en polvo, habiendo sido
descartado analiticamente cualquier into-
lerancia para los disacdridos.
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Fig. 9.

En la inmunoelectroforesis de leche de
vaca y de las leches en polvo ensaya-
das, se formaron frente al suero de es-
ta nifa arcos de precipitacion (fig. 10)
que por su origen, morfologia y movili-
dad relativa, se identificaron con W-14a,
W.-60a, Cn-64 y Cn-93.

Izquierda.—Inmunodifusion del suero del paciente celiaco al 1/1 (centro) frente a
leche entera de vaca 10 %, 5 %, Ai, A:;, As y As 10 9 (periferia), Derecha.—Inmunodifusién
del mismo suero (centro) frente a leche entera de vaca 10 %, By, By, By, Ci 'y C; al 10%
(periferia).

DiscusIoN

El andlisis inmunoelectroforético ha per-
mitido identificar un considerable nime-
ro de componentes antigénicos en leche
completa de vaca y en leches comercia-
les en polvo. Este método ofrece la ven.

[SUERO DE PACIENTE

O,

|
|
| W-60a
)
!
| LECHE DE VACA

Fig. 10. Diagrama de
los antigenos ldcticos
contra los que se obje-
tivaron anticuerpos en
el suero humano.
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taja de mostrar no sélo la movilidad
electroforética de cada proteina, sino que
también permite individualizar las pro-
tefnas que ocupan una misma region
electroforética.

a) Antigenos de la leche de vaca.

1.  Proteinas comunes con el suero san-
cuineo.

Se encontraron en total 6 proteinas de la
leche comunes con el suero de la vaca.
Una de ellas, la denominada S-6, apare-
cia tanto en lactosuero como en casefna
y puede corresponderse con la euglobuli-
pa descrita en 1958 por Murthy y Whit-
ney* con una movilidad absoluta de
1,8, idéntica a la constatada en el pre-
sente trabajo.

Las cinco protefnas restantes, comunes
con el suero, se evidenciaron siempre en
la fraccién lactosérica. Entre ellas, la
S-114 se identificé con la albimina sérica
por su morfologia, situacién electroforé-
tica (Hanson y Johanson ®) vy movilidad
absoluta de 6,6, muy préxima a la en-
contrada por Polis y cols.? de 6,7 para
esta proteina.

La banda S-12, puede corresponderse con
la B,A-globulina del suero de la vaca,
identificada por Blanc! en el lactosuero
con una movilidad absoluta comprendi-
da entre 1,8 y 2,2 por electroforesis so-
bre gel de agar, y para la que se en-
contré en esta investigacién, una movi-
lidad absoluta de 2, determinada tam-
bién en electroforesis de agar.

La S-25, con una movilidad absoluta de
2.6, no la encontramos descrita en la li-
teratura. Es una banda muy pequefia que
hace pensar que la leche la contenga en
escasa cantidad,

Tampoco ha sido descrita ninguna pro-
tefna sérica en la regién en que encon-
tramos la S-82-glicoproteina y la S-85
con movilidades absolutas en gel de agar
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de 5,2 v 5.3 respectivamente. En lo refe-
rente a la S-82, quizd pueda pensarse en
su equivalencia con una glicoproteina
que aparece en el drea a-2 del suero hu-
mano que Grabar y Burtin 3, describen
con una movilidad absoluta en electro-
foresis de agar de 5,1. Para la S-85 ha
sido absolutamente imposible encontrar
ninguna equivalencia en la bibliografia
revisada.

En este trabajo no ha sido posible evi-
denciar ninguna protefna sérica que se
corresponda con la ceruloplasmina des-
crita también por Blanc® en lactosuero
con una movilidad absoluta en gel de
agar de 4,6. Por su morfologia asimé.
trica 'y por la movilidad absoluta
de 473, podria corresponderse con
la que nosotros denominamos glicopro-
teina 63, que tanto aparece en caseina
como en lactosuero, pero el hecho de no
poder detectarla nunca en el suero in-
validarfa dicha equivalencia, salvo que
en su transporte del plasma a la leche
se modifique antigénicamente. De modo
similar la 61, que no aparece en Suero
y si en lactosuero y caseina, tiene las
caracteristicas de la transferrina, protei-
na roja de la leche descrita por Blanc®
con una movilidad electroforética abso-
luta de 3,6, y para la que nosofros en-
contramos una movilidad de 4,2, Como
quiera que se han descrito varias pro-
teinas rojas en la leche, todavia no se
conoce exactamente cudles son idénticas
a las del plasma #®. Posiblemente cuando
se haga constar la movilidad relativa de
todas ellas pueda esclarecerse este punto.

2. Proteinas de lactosuero.

Aparecieron 7 protefnas exclusivas de
lactosuero, De ellas la W-.14 a, se co-
rresponde con la pseudoglobulina de la
nomenclatura cldsica, término que debe
ser desechado y sustituido por el gené-
rico de inmunoglobulina hasta tanto no se
sepa exactamente a qué tipo correspon-
de ®, habiendo sido descrita por diver-
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sos autores -3, con una movilidad ab.
soluta de 2, muy préxima a la encon-
trada por nosotros de 2,1. La W-14 b
era una banda exactamente paralela a
la W.-14 a, de situacién ligeramente mds
baja, pudiendo tratarse de un variante
genético de la anterior.

La W-49, de movilidad absoluta 3,7 en
gel de agar, corresponde a la lactotrans-
ferrina descrita por Groves ¥ y confir-
mada por Blanc! con una movilidad ab-
soluta de 3 en electroforesis de agar.

La W-60 a, tiene una movilidad absoluta
en gel de agar de 4,2, similar a la des-
crita por Gordon y Smett!? como al-
fa-lactalbimina. Su morfologia era tipi-
ca, tanto en:intensidad, como en ampli-
tud y simetria. Constantemente hemos
observado un desdoblamiento de esta
banda, a la que denominamos W-60 b.

La W.84 era otra proteina que el lac-
tosuero contenfa en gran cantidad, a juz-
gar por su marcada intensidad. Tenia
una movilidad absoluta de 5,3, que co-
rrespondia a una proteina de igual mo-
vilidad, referida por el comité de la
ADSA (Thompson y cols.%) como la
cldsica beta-lactoglobulina. Blanc?! la en-
cuentra también con movilidad v mor-
fologia idénticas.

Existia también en lactosuero otra ban-
da, W.76, a la que no pudimos encon-
tra posible equivalencia en la biblio-
grafia.

3. Proteinas de la caseina.

Se encontraron 11 bandas de precipita-
cién, correspondientes a otras tantas pro-
teinas propias de la caseina.

La Cn-24, con movilidad absoluta de
2,6 en gel de agar, parece corresponder-
se con la y-caseina cldsica descrita por
Jennes y cols.* con una movilidad ab-
soluta de 2 en electroforesis de tubo en
U, y la Cn-36 a la B-caseina.
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Los patrones immunoelectroforéticos de
las o-caseinas, a las que en electrofore-
sis de tubo en U se les atribuye una mo-
vilidad absoluta de 6,7 (Jennes y cols. %),
resultaron extraordinariamente complejos.
Nosotros encontramos por inmunoelec-
troforesis ocho bandas correspondientes
a a-caseinas, Cuatro de ellas fueron iden-
tificadas como x-casefnas (Cn-90 a, Cn-90
b, Cn-90 ¢, y Cn-90 d) al comprobar me-
diante tincién, que se trataba de glico-
protefnas, ya que son las tnicas casei-
nas que contienen glhicidos (Jolles #).
Las cuatro que tenfan la misma movi-
lidad relativa de .90, presentaban tam-
bién un trazado.absolutamente paralelo
y s6lo era posible visualizarlas todas
cuando se alcanzaban las proporciones
Sptimas de antigeno.anticuerpo. La Cn-93
diferia de las anteriores no sélo por su
movilidad relativa, sino también por su
morfologia mds intensa pero menos alar-
gada y sin la forma caracteristica de
guirnalda, pudiendo corresponderse con
una de las multiples «-caseinas. La Cn-
-106 a, Cn-106 b y la Cn-120, de movi-
lidades absolutas comprendidas entre 6,3
y 6,9 creemos equivalen a las variantes
genéticas {A, B y C) de las ag-caseinas
descritas por Thompson y cols. 4% 4, 4y 4
y aceptadas por el comité de la ADSA.

Ademis de las diez caseinas mencio-
nadas existfa una de movilidad absolu-
ta 4.4, la Cn-64, que debe corresponder-
se con una de las multiples caseinas des-
critas como caseinas delta, landa, etc.,
pero que no pudimos correlaccionarla
con ninguna.,

4.  Antigenos totales de la leche de vaca.

Comparando nuestro hallazgo, de 26 li-
neas de precipitacién inmunoelectroforé-
ticas en leche de vaca, con los de otros
autores que se han ocupado del tema,
encontramos que Hanson y Johanson '
refieren haber objetivado 12 bandas en
preparaciones de leche de vaca frente a
suero antileche. La posibilidad de evi-
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denciar mayor numero de bandas estd
vinculada, a parte de otras circunstan-
cias, al hecho de trabajar separada-
mente con fracciones de la leche, como
lo demuestran entre otros, los trabajos
de Masoero y cols.# y Blanc!, quie-
nes operando sélo con lactosuero fren-
te a antilactosuero encuentran 12 y 9
bandas respectivamente, en esta fraccidén
lictica. De otra parte Garnier y cols.
trabajando con caseina e inmunosuero
especifico, encuentran 7 bandas inmuno-
electroforéticas. Asimismo estudios com-
parativos del suero bovino, de leche de
vaca y de sus fracciones permitieron pre-
cisar que la leche contenfa de 10 a 15
antigenos séricos y de 7 a 8 propios.
(Gugler y cols. ¥, Hanson y Manson 20).
Por ello, nosotros hemos actuado siem-
pre utilizando por separado dichas frac-
ciones y nuestro resultado final se com-
pone de la suma de los antigenos halla-
dos en suero, lactosuero y caseina.

5. Nomenclatura propuesta.

Un sencillo sistema de denominacién de
las proteinas de la leche es la simple de-
signacién, cuando cllo sea posible, de
su pertenencia al suero (seric), lactosue-
ro (whey) y caseina (casein) seguido de
una cifra que exprese su movilidad elec-
troforética relativa, propiedad que el co-
mité de la ADSA (Thompson y cols. %)
y otros autores de gran relevancia en el
campo de proteinas lacteas, como Mec-
Kenzie # recomiendan con insistencia.
Dicho sistema aparece recogido recien-
temente en una publicacion de Martinez-
Resa y col. %,

b) Amntigenos de las leches comerciales
en polvo.

Prescindiendo de los antigenos no ldc-
teos, de los 26 arcos de precipitacion
evidenciados en la leche entera de vaca.
se identificaron por inmunoelectroforesis
de 7 a 13 en las distintas leches comer-
ciales en polvo.
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Hanson y Manson 2 encuentran 8 ban-
das antigénicas por inmunoelectroforesis
de leches en polvo pulverizadas (“spray”)
frente a inmunosueros anticalostro bovi-
no. En 1965, Mauron y Blanc %, investi-
gando sélo protefnas de lactosuero en-
cuentran también 7 bandas en leches
“spray” y 12 en leches en polvo prepa-
radas por liofilizacién.

Nuestros resultados coinciden en parte
con los de los autores citados. Asi, Mau-
ron y Blanc®, identificaron en leches
“spray”, no acidificadas, similares a los
productos de los lotes A y C, a-lactal-
bumina, (-lactoglobulina, seroalbumina
bovina y pseudoglobulina. Nuestras ex-
periencias nos permitieron encontrar en
estos tipos de preparados la banda
W-60 a, que como antes se apuntd, se
corresponde con la a-lactalbimina; en-
contramos también una banda W-84 que
se corresponde con la B-lactoglobulina.
Pero sélo pudimos constatar la presen-
cia de seroalbimina (nuestra S-114) en
A; y A,, apareciendo también una S-25
en A; Nunca evidenciamos la banda
W.14 a, correspondiente a la pseudoglo-
bulina, salvo en A,

Los mismos autores, en leches acidifica-
das similares a los preparados B, B, ¥ B,
encuentran a-lactalbimina en B; y B-lac-
toglobulina en los tres preparados, mien-
tras que nosotros evidenciamos a-lactal-
bumina en todos y B-lactoglobulina en
B, y B,. Dichos autores no investigaron
en este tipo de leches la presencia de
seroalbumina ni de pseudoglobulina,
mientras que nosotros hemos constatado
la  presencia de esta 1ultima banda
(W-14 a) en B..

Hanson y Manson 2, no utilizan en su
estudio leches acidificadas similares a las
del grupo B, pero en preparados homo-
logos a los del grupo A y C encuen-
tran dos bandas caseinicas, e-lactalbiimi-
na, B-lactoglobulina, seroalbimina bovi-
na, débiles indicios de protejna roja e
inmunoglobulinas, Por nuestra parte he-
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mos encontrado siempre de tres a seis
bandas correspondientes a caseina, una
a-lactalbimina, una B-lactoglobulina vy
sélo constatamos presencia de S-114 (co-
rrespondiente a seroalbimina bovina) en
A; v A,. En lo concerniente a protemas
rojas, objetivamos presencia de la ban-
da 61 en A, y C,; y de la banda W-49
en todos los preparados del grupo A. En
el preparado A, pudimos objetivar la
S.25, que como quedd dicho no la iden-
tificamos con ninguna de las cldsicas pro-
tenas de la leche, pero por ftra-
tarse de una y-globulina pensamos
pueda corresponder al grupo de las in-
munoglobulinas.

Las diferencias encontradas entre prepa-
rados de un mismo laboratorio, no atri-
buibles en principio a la calidad proteica
indicada por la casa preparadora, como
sucede en B, y B, pueden deberse a
factores tales como el desnatado miés o
menos intenso, ya que cOmo ocurre en
el caso del B, practicamente desgrasa-
do, es posible que con la grasa se hayan
arrastrado componentes protefcos. Si bien
esto puede ser vidlido en determinados
casos, no vale el mismo argumento pa-
ra comprender porqué en una leche aci-
dificada y completa como es Bs, apare-
cen menos bandas que en otra acidifica-
da y parcialmente desgrasada como B
Pensamos que en estos casos tal dife-
rencia puede deberse a que, precisamen-
te por tratarse de una leche mds com-
pleta, contenga mayor cantidad de pro-
teinas que alteren la dptima proporcion
de antigeno /[ anticuerpo necesaria para
producir precipitacion. Ademds es nece-
sario tener en cuenta qué proteinas que
existan en pequefia cantidad en una le-
che comercial determinada, pueden no
dar lugar a la formacién de precipita-
dos en la inmunoelectroforesis frente al
antisuero homdlogo. Por el contrario pue-
den evidenciarse lineas de precipitacién
cuando se desarrolla la inmunoelectrofo-
resis de leche de vaca con el antisue-
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ro del preparado comercial en cues-
tién, porque é&ste tiene anticuerpos en
cantidad suficiente para reaccionar con
el antigeno correspondiente que la leche
de vaca contiene en cantidad mayor. Tal
es el caso de la W-14 a, que no conte-
niéndolo ningdn preparado del grupo
LC.C, aparece en la primera sangria par-
cial de los conejos anti-LC.C al enfren-
tarse con leche entera de vaca. Se ha-
bla en estas circunstancias de antigenos
en  cantidad “maior”, cuando apa-
recen directamente en la inmunoelec-
troforesis del preparado comercial con su
antisuero homdlogo: v “minor” cuando
s6lo se obijetivan en inmunoelectrofore-
sis de leche de vaca frente a inmuno-
suero de preparado comercial

En lo que atafie a proteinas nuevas, es
decir no encontradas en la leche comple-
ta de la vaca, narece claro aue A, v A,
presenten los mismos tres antirenos nue-
vos {(N.55, N.97 y N-105), ya que se
trata de preparados de un mismo La-
boratorio y ambos son enriquecidos con
una sustancia proteico-enzimatica.

El nreparado C,, siendo también de la
misma casa aue los dos anteriores v
estando sometida a igual enrigueci-
miento protefco, sélo presentd upno de
los tres antigenos nuevos (N-97). Pore-
ce verosimil imoutar esta diferencia a
aleuna  de las razones anteriormerte
mencionadas. El preparado C, mostrd
roptener famhién antigenos nuevos (N-23.
N-58 v N.110) aue no se correspondie-
ron con los encontrados en A., A, v C.
Ello no es de extraflar, va que pertene-
c= a distinto Laboratorioc y su adicién
nroteica es diferente.

c) Antigenicidad de las proteinas ldc-
teas contenidas en las leches en polvo.

Las wnublicaciones dedicadas a la anti-
genicidad experimental de la leche se
reducen al estudio de los arcos de pre-
cipitacién aparecidos en inmunoelectro-
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foresis de leche de vaca y de sus deri-
vados en polvo, frente a sueros de co-
nejos inmunizados con las mismas (Han-
son y Johanson'; Gugler i"7; Hanson y
Manson #; Roulet y cols.%"; Garnier y
cols. 1°; Masoero y cols.?; Blanc?:
Mauron y Blanc ?), pero no se encon-
tré en toda la bibliografia revisada nin-
gun trabajo que hiciese referencia a la
cronologfa de aparicién de anticuerpos
en el conejo durante el curso de la in-
munizacién con leche de vaca. Por ello
nos parecié interesante estudiar los sue-
ros de las sangrfas parciales de los co-
nejos, para determinar por inmunoelec-
troforesis qué antigenos eran los prime-
ros en dar lugar a la formacién de anti-
cuerpos. En la primera sangria parcial,
practicada a los 5 dias después de la
ultima inyeccién de la primera tanda de
inoculaciones, se observaron en los co-
nejos inmunizados con LC-A, LCB y
LCC, las bandas de precipitacion W-14
a, Cn-64 y Cn-93, de donde se deduce
que las proteinas licteas correspondien-
tes son las de mayor antigenicidad.
No obstante creemos que este po-
der antigénico no es igual para las tres
mencionadas proteinas. En efecto, mien-
tras la Cn-93 era un componente “maior”
de todos los preparados de cada grupo,
la W-14 a, sélo lo era para A; y B;, pe-
ro en cambio daba lugar a respuesta
inmunoldgica en los conejos de todos los
erupos, ya en la primera sangria, es de-
cir que presenta un alto poder inmuno-
génico, probablemente mayor que el de
la Cn-93. Algo parecido debe ocurrir
con la Cn-64, puesto que conteniéndo-
Ja en cantidad “maior” sélo los prepa-
rados A;, A, By, B; y G, dan lugar a
la formacién de lineas de precipitacion
en la primera sangria de los conejos de
todos los grupos.

El componente lactosérico W-60 a, que
lo contienen en cantidad “maior” todos
los preparados de los tres grupos, pare-
ce tener bajo poder antigénico experi-
mental, ya que sélo dio lugar a la apa-
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ricién de anticuerpos en la primera san-
gria del conejo anti-LC-B, no aparecien-
do en los restantes hasta la segunda o
tercera sangria.

La antigenicidad, inducida espontdnea-
mente en el nifio por via oral, de los
antigenos ldcteos, ha sido objeto de
atencién por parte de numerosos auto-
res y siguiendo metodologias variadas.

Goldman y cols. ¥, estudiando por me-
dio de pruebas cutdneas, el suero de 89
nifios con el diagnéstico clinico de into-
lerancia a la leche de vaca, encontraron
que tras sobrecarga oral con la misma,
las proteinas ldcteas mds alergénicas fue-
ron la B-lactoglobulina (66 % de positi-
vidades), caseina (57 % de positividades),
Ia a-lactalbimina (54 % de posibilidades)
y seroalbumina bovina (51 %).

Rothberg y Farr3¢, por medio de sero-
albumina bovina y de o-lactalbiimina mar.
cadas con I B!, encontraron alta inciden-
cia de anticuerpos frente a estas sustan-
cias en una muestra no seleccionada de
900 sueros, determinando que la frecuen-
cia de anti-seroalbiumina bovina era ma-
yor en nifios que en adultos, pero no
objetivaron diferencias con respecto a la
anti-a-lactalbimina. Otros autores (Rat-
ner y cols.®; Parish y cols.3?; Craw-
ford y Grogan?: Cole y Dees?), no han
podido encontrar diferencias, en lo que
a poder alergénico se refiere, entre la
caseina, la a-lactalbimina y la B.lactoglo-
bulina.

Peterson y Good 3, encontraron por he-
maglutinacién que de 288 sueros de ni-
flos con enfermedades variadas, el 67 %
presentaba anticuerpos antileche y obtu-
vieron por inmunoelectroforesis de leche
de vaca, bandas de precipitacién frente
a 5 sueros humanos, pero no identifican
a qué antigenos son debidas. Heiner y
cols. ?, mediante doble difusién en gel
de Crowle, encontré alto porcentaje de
anticuerpos antileche, en enfermos ce-
Ifacos.
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Por nuestra parte la hemaglutinacién pa-
siva aplicada a la seleccion de los sue-
ros humanos fue altamente sensible, va
que merced a la misma pudimos detec-
tar anticuerpos ldcteos en la mayoria de
los sujetos, incluso en algunos a titulos
muy bajos. Esta frecuencia de anticuer-
pos circulantes frente a la leche, parece
estar en relacion con la permeabilidad
intestinal en los primeros tiempos de la
vida, que permite el paso de algunas
proteinas poco o nada modificadas por
el proceso digestivo (McKenzie?!), lo
cual da lugar a fenémenos de inmuno-
rrespuestas frente a la misma. Teniendo
esto en cuenta, se comprobé que en nifios
con procesos de malaabsorcién intesti-
nal (enfermedad celiaca, carencias o dé-
ficits enzimadticos, etc.), esta permeabi-
lidad enteral se ve aumentada notable-
mente (Heiner y cols.?'; Petterson y
Good #), siendo dificil precisar ante ta-
les sintomas si la presencia de anticuer-
pos es la causa o la consecuencia de los
mismos. No obstante, Fallstron y cols. 9,
apuntan la posibilidad de que la intole-
rancia a las proteinas de la leche de
vaca pueden ser en realidad precursora
de la enfermedad celiaca gluten-inducida.

Pero por inmunoelectroforesis de leche
de vaca v de leches comerciales, soélo
pudimos evidenciar bandas de precipita-
cién en uno de los sueros estudiados co-
rrespondiente a una nifia con enferme-
dad celiaca. Estas bandas se identifica-
ron como correspondientes a los antige-
nos W-14 a, W-60 a, Cn-64 y Cn-93 de
nuestro sistema. Esfos resultados se co-
rrespondian con los encontrados experi-
mentalmente en el conejo, excepto en lo
concerniente a la banda W-60 a que se
habia mostrado poco antigénica en el
animal, ya que conteniéndola todas las
formulas investigadas, s6lo dio lugar a
la aparicién de anticuerpos en la prime-
ra sangria en el conejo anti-LC-B. Ello
demuestra c¢cémo la capacidad antigéni-
ca experimental no se corresponde exac-
tamente con el poder sensibilizante que
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estos antigenos pueden tener para el
hombre por via digestiva, aunque s{ pre-
sentan notable paralelismo.

Bl hallazgo de anticuerpos en el nifio
frente a W-60 a (correspondiente a o-lac-
talbimina) y de Cn-64 y Cn-93 (ambas
caseinas) concuerda con los resultados de
la mayorfa de los investigadores que se
ocuparon del tema y reafirman el poder
antigénico atribuido a la casefna y a-lac-
talbimina, pero permite ademds identi-
ficar con precisién a qué componentes de
estas heterogéneas sustancias se debe es-
ta antigenicidad. El hecho de no detectar
en el nifio arcos de precipitacién frente
a la seroalblimina bovina y B-lactoglobu-
lina, no excluye su antigenicidad, ya que
es posible que nuestro enfermo no estu-
viese sensibilizado frente a las mismas.

Como quiera que todas las férmulas ldc-
ticas estudiadas, contenfan algunos de los
antigenos que mostraron mayor poder
sensibilizante, y todas contenian por lo
menos Cn-93 y W-60 a, parece evidente
que ninguna de ellas, pueden adminis-
trarse a pacientes con intolerancia a las
proteinas en la leche. Futuras investiga-
ciones deben dirigirse en busca de deri-
vados de leche de vaca en los que sus
proteinas hayan perdido su alergenicidad,
conservando su valor nutritivo, ya que
en la actualidad sélo se dispone para la
alimentacién de estos nifios, de prepa-
rados que, como se ha visto, son sensi-
bilizantes o de fdérmulas vegetales
desequilibradas y de wvalor biolégico
insuficiente. Creemos ademds que los pre-
parados hipoalergénicos que se obtengan
en el porvenir deberdn ser rigurosamente
valorados por inmunoelectroforesis para
garantizar de modo absoluto, su preten-
dida hipoalergenicidad.

CONCLUSIONES
1. El andlisis inmunoelectroforético,

permiti¢ identificar e individualizar
26 antigenos en leche de vacas.
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Pudo comprobarse que 6 de éstos
tenfan un origen sérico,

Los 20 antigenos restantes eran de
origen mamario, indicando con
ello tanto la sintesis en la pro-
pia gldndula como las modificacio-
nes que ésta imprime a aquellas pro-
tefnas cuya procedencia sea extra-
mamaria,

De ellos, 7 pertenecfan a lac-
tosuero, 11 a la caseina y 2 fueron
comunes a ambas fracciones licteas.

De todos los antigenos detectados
por inmunoelectroforesis, 21 pudie-
ron ser correlacionados con otros
tantos referidos en Tla literatura e
identificados por diversos autores
mediante diferentes técnicas fisico-
quimicas.

Se identificaron las bandas W-14 b,
S-25, W.76, S-82 y S-85, debidas a
protefnas cuya descripcién no pudo
localizarse en la bibliografia revi-
sada.

Se propone un sistema de nomen-
clatura para designar las protefnas
de la leche, haciendo referencia a
su movilidad electroforética relati-
va, Asimismo en esta denominacién
se indica el origen sérico, lactosé-
rico o caseinico de cada una de las
bandas. Este sistema contribuye a
resolver el problema de si proteinas
descritas por diferentes autores vy
mediante técnicas diversas, son real-
mente idénticas o distintas entre si.

El estudio antigénico, con inmuno-
sueros homdlogos, de 9 leches en
polvo adaptadas para nifios lactan-
tes, evidencié que estos preparados
conservaban proteinas inmunolégica-
mente idénticas a las de la leche
de vaca.

En los preparados enriquecidos con
proteinas, se han detectado 6 ban-

10.

&
e

14.

das antigénicas que nunca habfan
aparecido en el andlisis inmunoelec.
troforético de leche de vaca ni en
las otras leches en polvo estudiadas.

No todos los antigenos lacteos con-
tenidos en las leches en polvo, pre-
sentaron experimentalmente el mis-
mo grado de poder inmunogénico,
correspondiendo el mdximo a W-14
a, Cn-64 y Cn-93.

La técnica de hemaglutinacidn pasi-
va mostré ser un método de gran
sensibilidad para detectar, incluso a
titulos bajos, anticuerpos circulantes
frente a la leche en el suero hu-
mano.

Los nifios con enfermedad celfaca
y los sospechosos de alergia a la
leche de vaca estuvieron compren-
didos en los grupos de titulos mds
altos de hemaglutinacién.

Sélo pudieron detectarse bandas de
precipitacién por inmunodifusién e
inmunoelectroforesis, en el suero que
por hemaglutinacién dio el titulo
mas alto (1/160.240).

Este suero pertenecienfe a una ni-
fla con enfermedad celfaca, permi-
tié identificar por inmunoelectrofo-
resis los antigenos ldcticos de las
leches comerciales contra los que se
forman anticuerpos. Dichos antige-
nos fueron W-14 a, W.60 a, C-64
y Cn-93.

El poder inmunosénico en el nifio,
por via oral de las proteinas ldc-
ticas se correspondié con el encon-
trado experimentalmente en el co-
nejo para los antigenos W-14 a;
Cn-64 y Cn-93, pero ademds, mos-
tré alto poder alergizante el W-60 a,
gue en el animal de experimenta-
cién no lo habia manifestado.

Todas las formulas licteas examina-
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das contenfan alguno de los compo-
nentes fuertemente inmunogénicos.

16. Los antigenos de alto poder aler-
génico correspondientes a las ban-
das Cn.93 y W-60 a, estaban pre-
sentes en todas y cada una de las
leches en polvo. Por lo tanto nin-
guna de ellas, incluidas las adifica-
das B,, B, y B,. deben integrar la
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dieta de nifios con hipersensibilidad
a las proteinas de la leche de vaca.

17. Se sugiere que el andlisis inmuno-
electroforético debe emplearse siste-
mdticamente para valorar cualquier
férmula hipoalergénica derivada de
la leche de vaca, antes de ser reco-
mendada como alimento de nifios
con hipersensibilidad a las proteinas
lacteas.

SuMMARY

Inmunogenicity and milk diet

The number of antigenic components of cow’s
milk has been analyzed by inmunoelectropho-
resis. Twenty-six lines of precipitation were
observed. Six of them were of serum origin,
seven from whey, eleven from casein and two
of undetermined origin, The electrophoretic
mobility and some of the morphological and
chemical characteristics are described.

The comparative study of dried milk sam-

ples of commercially avaible baby-food pro-
ducts and cow’s milk revealed extensive cross
reactions. Finally, evidence was obt*ained by
experiments of inmunogel diffusion that sera
from children hypersentive to cow’s milk de-
veloped at least four lines of precipitacion
when the sera were reacted against the com-
mercial preparations.
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