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Son muchos los trabajos publicados que explican la
resistencia natural del aparato urinario a la infeccién
y las maneras como se defiende. Basta citar unos
cuantos para demostrar que ninguno de ellos es ple-
namente satisfactorio: la naturaleza del epitelio, la
evacuaciéon completa del sistema excretor, el factor
intrinseco vesical, el lavado hacia el exterior (wash
out) de Hinman, los mucoproteidos, la resistencia del
paciente, la virulencia del germen infectante, son
mecanismos cominmente citados como factores en
contra del proceso infeccioso.

Sin embargo, hay que tener en cuenta que la infec-
ciéon no se produce si el organismo es inmune a los
agentes microbianos, y que si se desarrolla, es porque
este mecanismo humoral estd disminuido o ausente o
alterado, o porque otros, posiblemente existentes, no
han sido capaces de vencer el ataque infeccioso al
individuo.

Una vez establecida la infeccién, los mismos agentes
bacterianos obran como antigenos capaces de produ-
cir anticuerpos, es decir, de desencadenar el proceso
inmunolégico que permitira al paciente salir airoso
de la lucha, o modificar la evolucién clinica de la
enfermedad.

Ya sea natural o adquirida, general o local, la inmuni-
dad es la que en esencia y basicamente, juega un
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papel de primera magnitud en la defensa del aparato
urinario.

Mecanismo inmunolégico local. Hasta hace poco tiempo,
la inmunologia se ocupaba principalmente de la
respuesta seroldgica a la infeccion, tanto en el hom-
bre como en los animales y trataba de producir su
inmunidad administrando una gran variedad de an-
tigenos cuya respuesta se¢ mide por el titulo de los
anticuerpos producidos en el suero, como prueba de
la eficacia del proceso. Nadie puede negar que la
vacunacién ha sido uno de los grandes triunfos de la
humanidad en su lucha contra las epidemias.

Sin embargo, estudios mas recientes han demostrado
que, aunque puede existir una relacion estrecha en-
tre los anticuerpos del suero y la resistencia a la
infeccién, este fenémeno no se sucede regularmente,
por lo cual se ha pensado en la existencia de un
mecanismo distinto, bastante eficaz, por cierto, que
interviene en la defensa del organismo no ya de una
manera general, sino localmente.

Besredka, en 1919, con sus estudios experimentales,
sobre la infeccidén oral por enterobacterias, y de la
piel por Bacillus Antrasis, postulé que se podia esta-
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blecer una inmunidad local independiente porla inmu-
nidad general.

En 1947 Burrows, y Havens en 1948, investigaron los
efectos de la vacuna del célera en los cobayos y
demostraron la correlacién entre el anticuerpo fecal
local (coproanticuerpo) y la protecciéon contra la
infeccion experimental, pero no encontraron una
buena relaciéon entre el titulo de anticuerpos del
suero y la resistencia a la infeccién producida por la
via oral. Los animales vacunados por la via parente-
ral eran resistentes a la inoculacién intracerebral,
pero no a la via oral. Demostraron, ademas, que los
titulos de coproanticuerpos y anticuerpos de la orina
eran independientes de los titulos del suero.

Sugg v Neill, encontraron que la concentracién de
antitoxina diftérica en la saliva, era independiente
de su concentracion en el suero, tal como puede verse
en la grafica que proyectamos.

Afios mas tarde, Walsh y Cannon, y Fazekas (1951)
demostraron que en la vacunacion intranasal con
virus de influenza, podrian no existir anticuerpos en
el suero, y sin embargo, se producia suficiente inmu-
nidad local (mucoanticuerpos) y se podian encontrar
en el suero titulos 10 veces mayores, que sila inocula-
cién se hacia por via subcutanea.

De los estudios hechos por Pierce (1951) y Tomasi
(1965) se puede concluir: ““‘que en ciertas infecciones
los anticuerpos circulantes tienen relativamente po-
ca importancia, o pueden solo estar relacionados
indirectamente con la resistencia a la infeccion. El
mecanismo de defensa principal, es la inmunidad local
y los mucoanticuerpos, particularmente en aquellas in-
fecciones localizadas en las superficies mucosas. La
efectividad de la inmunizacién no siempre se mide
por los anticuerpos humorales”.

Experiencias todavia mas recientes sobre la inmuni-
dad local, demuestran la existencia de un sistema secretor
que depende de la heterogenetdad de los anticuerpos
y de las varias clases de inmunoglobulinas, cuya
fraccién mas importante y dominante es la gamma A
{(descubierta por Herenans y col.) en las secreciones
externas, y por los hallazgos de Tomasi, quien la
encontro6 en las células plasmaticas localmente en las
glandulas secretorias.

Prueba de la exisiencia de un sistema de inmunoglobulinas
secrelorias. Segin Tomasi, las secreciones se pueden
dividir en dos grupos: Internas'y Externas, de acuerdo
con su contenido en inmunoglobulinas. (Figs. No. 2y

No. 8).

Las secreciones externas banan las superficies de las
membranas mucosas que estin en comunicacion con
el exterior, tales como el aparato gastro-intestinal y
respiratorio. Las secreciones internas tienen un con-
tenido de inmunoglobulina y una distribucién cuan-
titativa similar a las que se encuentran en el suero
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normal, con una relacion de gamma G, gamma A, de
6:1; mientras que, la relacion de las mismas en las
secreciones externas es menor de la unidad, tal como
se muestran en la figura proyectada.

La existencia de un sistema secretorio mas o menos
distinto del que produce los anticuerpos circulantes,
se basa en las pruebas que aducen Tomasi y Bienens-
tock, y que ellos resumen de la siguiente manera:

1. Eg ciertas secreciones externas tales como la sali-
va, la relacion de albamina-globulina difiere sustan-
cialmente de la del suero, lo cual sugiere que las
proteinas del plasma no estan presentes como resul-
tado de una transudacién

2. En la mayoria de las secreciones externas estudia-
das, la fraccién gamma A, es la inmunoglobulina
predominante (aproxmmadamente del 60 al 100%
del total de inmunoglobulina presente), mientras

que ésta es un componente menor en las inmunoglo-
bulinas del suero (del 10 al 20%).

3. Hay pruebas de que en ciertas secreciones externas
la IgA se produce localmente. Este hecho se ha com-
probado no solamente por la técnica de anticuerpos
fluorescentes sino por otras varias, y por la demostra-
ci6n de que las células plasmaticas productoras de
IgA, predominan en areas situadas inmediatamente
por debajo de las mucosas del aparato respiratorio y
del tubo digestivo.

4. La IgA de las secreciones externas, difiere quimica
y antigenamente de la gamma A del suero.

5. La falta de correlacién entre las concentraciones
de gamma A del suero y de las secreciones en clertas
alteraciones patoldgicas, con las que se encuentran
después del nacimiento o durante el desarrollo; vy,

6. La disoctacién frecuente que se encuentra entre el
nivel y clase de actividad de los anticuerpos en el
suero y en las secreciones de individuos sanos, y las
que se encuentran después de las infecciones o la
Inmunizacién.

Los hechos anteriores, y el hallazgo del IgA en la
orina por Tomasi y Bienenstock, nos indujeron pen-
sar en la existencia de este mecanismo secretor de
defensa local del aparato urinario y a comprobar su
presencia en los distintos drganos que lo constituyen.
Y si existe, ¢en donde se encuentra? éCual es el
mecanismo {ntimo de su accion? éSe encuentra
aumentado o disminuido en la mfeccién? cks o no
especifico?

Estos interrogantes y otras tantas consideraciones
sobre la posible manera de mejorarlo o reforzarlo,
fueron igualmente moviles de este estudio.

Sistema de inmunoglobulinas secretorias en el aparato urina-
rio. La inmunoglobulina secretoria gamma A, o IgA
como la designaremos de ahora en adelante, es de un



peso molecular alto tanto en el hombre como en la
mujer (Tomasi y Zigelbaum), (1963) tiene un coefi-
ciente de sedimentacién de 11S y es antigénicamente
indistinguible de las moléculas gamma A de otras
secreciones externas (Bienenstock y Tomasi, 1968).
Se ha encontrado una relacién de 3:1 entre IgG-1gA,
pero debido a dificultades técnicas en la cuantifica-
cién de IgG, esta cifra representa el maximum, y la
I1S gamma A y 7S gamma G, probablemente se
encuentran en las mismas proporciones en la orina
normal (de 1 a 2 miligramos en 24 horas). Las varia-
ciones pequenas en la permeabilidad glomerular, o
en la reabsorcion tubular, o en los mecanismos secre-
torios del rifién, o aun en las alteraciones del tracto
urinario bajo, pueden producir considerables dife-
rencias tanto en cantidad como cn calidad de las
proteinas que se encuentran en la orina vesical.

En la orina normal, no se encuentra gamma M,
aunque se puede detectar gamma D, segin el grado
de concentracién. Rutinariamente se encuentran
fragmentos de inmunoglobulinas tales como cadenas
L, Fe, Fc, y otros pequerios, con un peso molecular
alrededor de 12.500, que tienen actividad biologica
contra una variedad de antigenos inmunizantes.
(Merler 1966; Hanson y Tan, 1965).

Propiedades inmunoldgicas. Sise usa un antisuero contra
IgA sérica o gamma A aislada de las proteinas del
mieloma, no se encuentran diferencias inmunolégi-
cas entre la IgA secretoria y del suero. Por consi-
guiente, desde este punto de vista no hay prueba de
que las cadenas alfa del IgA secretoria difieran de
aquellas del suero. No obstante, si se usan ciertos
antisueros hechos contra la gamma A aislada de la
saliva, el calostro, o los liquidos nasales, se puede
encontrar una especificidad inmunolégica para la
gamma A secretoria.

Este fenémeno se demuestra en el anélisis Ouchterlé-
nico que se ilustra en la Fig. No. 4, por los espolones
que se forman de la gamma A secretoria sobre el
suero gamma A, lo cual indica la presencia enla 118
gamma A de un determinante antigénico que no se
encuentra en el suero. Debemos recalcar muy espe-
cialmente, que la demostracién de este tipo de espo-
16n unilateral o dnico, es la prueba evidente de la
existencia de anticuerpos antisecretorios gamma A
especificos en el antisuero. Después de la absorcion
de un antisuero antigamma A secretoria con suero
normal (liofilizado) sélo permanece la actividad con-
tra la molécula secretoria. El antisuero absorbido, si
es verdaderamente especifico, no reaccionara con el
suero. Igualmente, estos antisueros no reaccionan
con preparaciones que contienen anticuerpos 115
gamma A anti-B aislados del suero por precipitacién
especifica con sustancia sanguinea grupo B de la
sangre (Tomasi y col. 1965).
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El determinante antigénico extra que se encuentra
presente en la gamma A secretoria y que no se en-
cuentra en el suero gamma A, se debe a la presencia
de la pieza secretoria (SP). Este hecho se puede
demostrar usando pieza secretoria aislada en prepa-
raciones obtenidas de orina agammaglobulinémica
(o saliva) y pieza secretoria obtenida de la disocia-
cién de la molécula secretoria intacta por rompi-
miento reductor.

La inmunoelectroféresis es un excelente método de
identificacién de la movilidad caracteristica de la
11S gamma A secretoria y de la pieza secretoria libre
(SP) y es eficaz para distinguir una de otra, lo mismo
que otros componentes contaminantes.

La prueba de que la especificidad antigénica de la
molécula secretoria esta asociada solamente con po-
limeros altos de gamma A, se obtienen por estudios
inmunoldgicos sobre las fracciones de gamma A ais-
ladas del calostro. La 7S gamma A del calostro es
idéntica inmunolégicamente a la 7S gamma A del
suero, mientras que, tanto los polimeros 11S como
18S del calostro producen un espolén sobre ambas
proteinas 7S (Tomasi, 1965). Se han obtenido resul-
tados similares con liquidos nasales 7S y proteinas
11S gamma A.

Pieza Secretoria. (Fig. No. 5). En esta proyeccién se
presenta un modelo esquemitico IgA secretoria. En
ella se pueden apreciar las cadenas pesadas (H), las
cadenas livianas (L), y la pieza secretoria (SP), uni-
das por puentes de disulfrido.

Se ha demostrado que la molécula secretoria es bas-
tante resistente a la proteolisis y al rompimiento
reductor, lo cual es debido a la presencia de la pieza
secretoria (SP) en la molécula secretoria 11S. Conse-
cuencialmente, la estabilidad asi adquirida, es una
considerable ventaja biologica para una molécula de
anticuerpo cuya actividad esta confinada a los liqui-
dos de las secreciones externas que contienen enzi-
mas proteoliticas.

Hay pruebas fehacientes de que la SP es sintetizada
por las células epiteliales y se ha sugerido que la SP se
agrega o se une a la proteina gamma A, en el proceso
de transporte a través de la membrana mucosa, tal
como se ilustra en el siguiente esquema. (Fig. No. 6).

La especificidad de la reaccién de la SP por la gam-
ma A en estudios radiomarcados; la existencia de la
SP como la gamma A en todas las secreciones exter-
nas examinadas hasta ahora, y la estabilidad conferi-
da a la molécula secretoria por la PS, prueban que
tienen una funcién importante y especifica.

Material y métodos. Con el objeto de estudiar particu-
larmente el sistema inmunolégico del aparato urina-
rio, dividimos nuestro trabajo en dos partes a saber:

I. La primera comprende:



a) El aislamiento de la inmunoglobulina A yla Pieza
Secretoria.

b) La produccién de antisueros en los conejos; v,

c) La marcacién de estos antisueros con sustancias
fluorescentes: el isotio-cianato de fluoresceina y el
isotiocianato de tetrametil-rodamina.

II. La segunda, se relaciona con la busqueda y deter-
minacién del sitio en que se encuentran las inmuno-
globulinas secretorias en el aparato urinario, me-
diante la técnica de inmunofluorescencia. Para ello
hicimos cortes de rifidn, pelvis, uréter y vejiga en
individuos vivos, que por alguna circunstancia fue-
ron sometidos & una intervencién quirurgica de estos
organos.

I. a) Aislamiento de las fracciones. Inicialmente parti-
mos del calostro humano para obtener la gamma A
secretoria, por ser éste el elemento que la contiene en
mayor concentracién de todas las secreciones exter-
nas. Pero luego que aislamos la IgA de la orina,
encontramos que ésta tiene caracteres diferentes a
aquéllas, no sefaladas atin por otros investigadores,
y que seran objeto de una préxima publicacién.

Los distintos pasos para obtener la gamma A secreto-
ria y la pieza secretoria, se ilustran graficamente en
las siguientes proyecciones.

La ultracentrifugacién a 30.000 rpm durante 30 mi-
nutos, tiene por objeto separar los liquidos y remo-
verlos. El centrifugado se pasa luego a la columna de
cromatografia (Sephadex-G-100 y Sephadex-G-
200).

Esta cromatografia en geles filtradores, separa las
distintas fracciones de acuerdo con su peso molecu-
lar, y la conversién de las fracciones asi separadas se
traducen en una grafica, que es el resultado de la
determinacion de la cantidad de proteina obtenida
en cada tubo, por medio de un espectro-fotdémetro
Beckman obtenida longitud de onda de 280 mili-mus
(280 m) la cual es especifica para las proteinas.

En la primera grafica la zona sombreada, representa
las fracciones colectadas en donde se encuentra la
mayor proporcién de inmunoglobulina A secretoria
(IgA); pero esta fracciéon viene contaminada con
otras sustancias del calostro de un peso molecular
aproximado al de la IgA| tales como el componente
macromolecular, las inmunoglobulinas G y M, v la
lactoferrina. Por esta razén llevamos a cromatogra-
fia en dietil-amino-etil-celulosa (DEAE-celulosa) esa
primera fracciéon (Fr. I}, en donde van a ser separa-
dos los contaminantes de la IgA, de acuerdo con sus
cargas eléctricas, y obtendremos la segunda gréfica,
en donde la fraccién I contiene la gamma G.; la
fraccion I1, la lactoferrina; la fraccién I11, la gamma
A, absolutamente pura; la fraccion IV, componente
macromolecular gamma A y trazas de lactoferrina y
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la fraccidon V, componente macro-molecular mas
gamma A,

La pureza de la gamma A secretoria asi aislada se
prueba por medio de la inmunoelectroféresis. En las
proyecciones siguientes, pueden apreciar y compa-
rar los caracteres de las inmunoglobulinas del sueroy
de las secreciones externas.

Aislamiento de la pieza secretoria. La IgA asi aislada se
trata con 2-mercapto-ctanol para romper los enlaces
disulfrido que unen la gamma A a la pieza secretoria,
pero también rompe los puentes que unen las cade-
nas pesadas y livianas de la gamma A. Como los
sulfridos libres son altamente reactivos, se deben
tratar con iodo-acetamida para impedir su reorgani-
zacion.

Una vez asi reducida y alkilada la gamma A, se pasa
a través de un Sephadez-G-100 para aislar la pieza
secretoria. Se toma la parte descendente del primer
pico que aqui denominamos fraccion II, que es don-
de se encuentra la PS pero contaminadas con dime-
ros de cadena liviana, que tienen un peso molecular
aproximado al de ésta, por lo cual hay que hacer una
nueva cromatografia en Sephadex-G-200, enla cual
se acentian las diferencias de peso molecular y se
obtiene una segunda fraccién (Fr. II) en la cual se
encuentra pieza secretoria pura.

b) Produccion de antisueros. Tanto la gamma A secreto-
ria pura como las demas fracciones, la gamma A del
suero, la gamma G, la gamma M, suero total y
calostro total, se inyectaron en conejos Flandes Gi-
gante por via subdérmica, previa homogeneizacién
de adyuvante de Freund. Algunos de ellos (gamma A
del suero y gamma A del calostro) fueron absorbidos
en la proporcién 6ptima con suero del recién nacido,
para remover cualquier contaminante. Es sabido
que el suero del recién nacido carece de gamma A.

¢) Marcacion con substancias fluorescentes. Se utilizé la
técnica de Goldstein y Cebra. Se marcd el antisuero
contra la gamma A con isotiocianato de tetrametil-
rodamina, el cual produce una fluorescencia roja y el
suero antipieza secretoria con iso-tiocianato de fluo-
resceina, el cual produce una fluorescencia amarilla.
Como se vera en los cortes histoldgicos, cada uno de
estos antisueros marcados reacciona especificamente
con la inmunoglobulina correspondiente cuando és-
ta se encuentra en el tejido analizado. En los casos en
que no existe o no se encuentra la inmunoglobulina o
la pieza secretoria, el antisuero marcado con iso-
tiocianato es removido por el lavado posterior a la
coloracion.

IL. Segunda parte. Como ya se dijo, se relaciona con la
busqueda y determinacién delsitio en que se encuen-
tran las inmunoglobulinas y pieza secretoria en el
aparato urinario, mediante la mencionada técnica



de inmunofluorescencia. Los pedazos de tejido ex-
traidos con los diferentes 6rganos (rifién, pelvis, uré-
ter, vejiga), de individuos vivos, fueron inmediata-
mente congelados a —70 grados centigrados, y asise
conservaron hasta el momento en que fueron proce-
sados. ‘

Se hicieron cortes de 2 micras de espesor; se fljaron en
acetona a 4 grados C. por 10 minutos; se dejaron
secar a la temperatura ambiente y se les agregd el
antisuero marcado con isotiocianato de fluoresceina
o con iso-tiocianato de tetra-metil-rodamina, indis-
tintamente. Se incubaron a 37 grados C. durante 30
minutos y se removid el exceso de antisuero a los
anticuerpos no fijados mediante 3 lavados con buffer
fosfato pH 7,4. El analisis se hizo en microscopio
Leitz de fluorescencia, con filtros excitadores UG-1
de 1!/, milimetros de espesor y filtros barrera de 460
milimus de longitud de onda.

Se procesaron 17 rinones; 12 pelvis; 15 uréteresy 17
vejigas. (61).

Resultados. Antes de mostrar a ustedes los resultados
obtenidos queremos hacer anotar que en las orinas
de enfermos con pielonefritis, obtenidas a través de
un tubo de nefrostomia, hemos encontrado muy ele-
vadas las cantidades de gamma A secretoria, lo cual
nos sugiere que hay un aumento de las defensas del
organismo a través de este sistema, cuya naturaleza
esta siendo investigada en nuestra Seccion de Urolo-
gia.

Igualmente, hemos encontrado diferencias notorias
entre la pieza secretoria de la orina, con las mismas
fracciones aisladas del calostro y de la saliva, que
tampoco han sido descritas hasta el momento, y
sobre las cuales estamos adelantando estudios com-
plementarios.

1. Rindn. Como van ustedes a observar en las siguien-
tes proyecciones (14, 15y 16) hay una marcada ftuo-
rescencia en las células de los tibulos renales, princi-
palmente en los tubos contorneados y en algunos
segmentos del asa de Henley. Deben ustedes anotar
que no se encuentra inmunoglobulina A, dentro de
las células de algunos tabulos, lo cual hace suponer
una selectividad celular en la produccién o transpor-
te de esta sustancia.

En la proyeccién siguiente (No. 13), se puede ver que
no hay inmunofluorescencia especifica en el glomé-
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rulo, lo cual sugiere como lo hacen los trabajos de
Tomasi, que esta IgA no es filtrada a través de los
glomérulos, sino que es producida en alguna parte
del rifién o transportada a través de él por un meca-
nismo ain desconocido.

2. Pelvis renal. En este corte que corresponde a una
pelvis renal inflamada, se ve una intensa fluorescen-
cia en la submucosa con condensaciones irregulares y
otras de forma redondeada semejantes a plasmocitos,
pero cuya identidad no podemos asegurar todavia.
3. [réter. (Proyeccion No. 21): Se puede apreciar la
localizacién de IgA muy claramente en un plasmoci-
to tipico. Por encima de él se observan las células
epiteliales y en los intersticios celulares pequefios
depositos de gamma A secretoria posiblemente en
via de transporte hacia la superficie mucosa.

4. Vejiga. (Proyecciones No. 22, 23). El estudio nos
demostro la presencia de IgA en la submucosa, en los
intersticios celulares, como se ve claramente en la
proyeccion. Noétese la mayor condensacién enla sub-
mucosa y dentro de ésta, en algunos plasmocitos,
como se observaron en las otras preparaciones.

COMENTARIOS. Por los resultados anteriormente
obtenidos, claramente se demuestra la IgA en rifién,
pelvis, uréter y vejiga, hallazgo que hasta el momen-
to, no habia sido sefialado y que nos indujeron a
describir éstos hechos como “Un Nuevo Mecanismo
de Defensa del Aparato Urinario” situado a todo lo
largo de este aparato.

Creemos que muchos de los factores invocados de
resistencia del aparato urinario a gérmenes patoge-
nos, encuentran su explicacion en este sistema descri-
{0 por nosotros.

El hecho de que la inmunoglobulina A se encuentra
aumentada en los procesos infecciosos del aparato
urinario, como por ejemplo en la piclonefritis, es una
prueba mas de que desempefia un papel importante
en la lucha contra la infeccion.

Estudios recientes de Wagner en Hidelberg y comu-
nicados personalmente a uno de nosotros (M.P.)
mostraron que la gamma A secretoria de la orina
tiene un poder de opsonizacidn diez veces superior a
las otras gammas globulinas lo cual viene a agregar
una considerable potencia a este tipo de sistema de
defensa del aparato urinario que hemos tenido el
honor de presentarles.
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Proyeccion 1
Comparacion de los anticuerpos fecales con las concentraciones del
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Proyeccion 2
Concenlraciones relalivas de las inmunoglobulinas de las secreciones
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Proyeccion 5
Teorias de la secrecion de la preza secreloria (esquemdlicas).

N

FACULTAD DE MEDICINA
UNIVERSIDAD NAGIONAL
10SPITAL DE SAN JUAN DE DIOS

MODELO ESQUEMATICO DE uA SECRETORIA.- LAS UNIONES DE O!SULFIDRO ES -

TAN REPRESENTADAS POR BARRAS SOLIDAS. LA PIEZA SECRETORIA POR EL
AREA TRIANGULAR.—

Proyeccion 6
Esquema de la constitucion de la inmunoglobulina secretoria (IgA)
que muestra las cadenas pesadas y livianas.

FACULTAD DE MEDICINA
UNIVERSIDAD NACIONAL
HOSPITAL SAN JUAN DE 0DI0S

INMUNO-ELECTROFORESIS DE SUERO HUMANO NORMAL Y ERACCIO-

NES AISLADAS A DE CALOSTRO Y yA DE SUERO

i ¢— Suerc humano normal

“— yA de calostro

§A de suero

Proyeccion 7
Inmuno electrofdresis de suero humano normal y fracciones aisladas
de 1gA del calostro y del suero.
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Proyeccion 16
Inmunoglobulina secretoria en las células de los tibulos.

Proyeccion 8
Aislamiento de la IgA secretoria.

— R
© e, ® wres o9
propriineribaion

NN
I\ SN =
oDOAGE TAMOA

®

vuems

® ®

rE riera

SaruAsax .4
—_— el e Proyeccidn 21

i e

Proyeccién 10
Aislamiento de la pieza secretoria (S.P.).

Corte de Uréter - IgA en la submucosa.

Proyeccion 22

Corte de vejiga - Complejo celular cargado de IgA secretoria en la

Proyeccion 14 mucosa.

Inmunofluorescencia que demuestra la IgA secretoria en los tiibulos
renales.

Proyeccion 15
Corle de rifién - Inmunofluorescencia de IgA secretoria en los tisbu- Proyeccién 23
los y ausencia en el glomérulo. Plasmocito (célula productora de IgAsecretoria)en un corte de rifion.
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LAS BACTERIAS EVOLUCIONAN
ANTIBIOTICOS
BIEN DEBEN HACERLO

:EF es un antibiético bactericida de amplio espectro y
lad frente a las betalactamasas.

Icterias en general, al igual que todos los seres vivos. evolucionan perfeccio-
) los recursos que les permiten la supervivencia.

campo de la antibioticoterapia, la evoluciéon de los antibidticos debe ir. al
sala par, con laevoluciéon de estos recursos.

rEF garantiza una comprobada accion frente alas betalactamasas de gér-
1tanto gram +como gram -

Ircada accion bactericida y su rapidez de accién minimizan la probabilidad
Iransferencia cruzada de resistencia bacteriana.

plio espectro abarca tanto los gérmenes causantes de infecciones menores
aquellos de dilicil tratamiento.

:EF ofrece grandes ventajas para su paciente gracias asus excelentes cua-
terapéuticas:

n proteica  ............ LR 33%

media en sangre 70 minutos

bolizacién Se recupera totalmente en la orina
acion Renal 90-95% activo

ion tisular ...

Muy superior

- ZInacef

CEFUROXIMA SODICA

EXCELENTES RESULTADOS

« Infecciones respiratorias 91%
« Inlecciones genitourinarias 89%
+ Pediatria 98%
« Inlecciones de piel y tejidos blandos 100%
« Obstetricia 87%
« Inlecciones post operatorias 95%
« Septicemia, meningitis, osteomielitis 87%
DOSIS
Adultos;  la dOSIS usual es de 750 mg. 3 veces al di8 (cada 8 horas) por inyecClOn Intramuscular o Intravenosa.

En InfeCClones mas graves, esta dOSIS puede aumentarse a 1500 mg. 3 veces al dia por via Intravenosa.

lactantes  y nt'los; (desde un mes hasta 14 anos). DOSIS (& 30 a 100 mgJKgdia. es sufiCiente para

la mayoria de inlecclones.

Neonatos:  (durante el primer mes) dosis de 30 a 100 mglKgldia  admiOlstradas 26 3veces diarias

ADMIN1STRACION

ZINACEF Administracion 1M 250 mg. 1mil Administracion IV 250 mg 2 ml.
Volumen  de agua 750 mg 3 ml Volumen de agua 750 mg. 6 ml.
bidestilada bideslilada

REG. M.S.: M 004507-8
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