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RESUMEN
En la presente tesis se realiza una evaluacién conceptual de los procesos
existentes para la produccion de Factor de Transferencia, desde el punto de vista

de ingenieria quimica

El Factor de Transferencia es una sustancia compuesta de proteinas con
capacidad de dar y transmitir inmunidad para un antigeno especifico; ya sea
baterias, hongos, virus, parasitos u otros. El factor de transferencia son moléculas
similares a los anticuerpos producidos por el sistema inmune; pero con pesos
moleculares mas bajos, con capacidad de inducir, y dar respuesta inmunitaria, asi
como atacar a infecciones y enfermedades por medio de su informacion que

transmite a las células del sistema inmune.

En esta tesis se presentaran tres de los principales procesos para obtencion
del factor de transferencia para cualquier antigeno especifico. Estos tres
principales métodos de obtencion son: Rompimiento leucocitario, extraccién de

huevos de aves inmunizadas y extraccion de calostro de mamiferos en lactancia.

En la presente tesis, se describe cada método, se habla de sus
caracteristicas, asi como la evaluacion pertinente de dicho proceso. Asi como una
evaluacion en un enfoque de producto dirigido a un sector de la poblacion, el cual

puede consumirlo obteniendo un beneficio.

Este tema fue seleccionado dada la trascendencia y el impacto social que
tendra en los préximos afos y constituye una evaluacion preliminar que permita

visualizar la posibilidad de producirlo a gran escala y bajo costo.




OBJETIVOS

Desarrollar el tema a cerca de Factor de Transferencia, d escribir sus

cualidades, atributos y caracteristicas especificas.

Realizar una ev aluacién co nceptual de | os p rocesos e xistentes p ara la
produccion d e F actor de T ransferencia, desde el puntode vistad e

ingenieria quimica

Describir y conocer la cantidad e stimada de Factor de T ransferencia por

obtener para cada método de produccion

Estimar la cantidad de Factor de Transferencia posible para cada método
descrito; asi como también, el posible mercado consumidor de Factorde
Transferencia yla produccion req uerida p ara satisfacerla, considerando

cada uno de los procesos descritos.

Estimar los p osibles co stos y ventas del Factor d e Transferencia por e
mercado propuesto para cada proceso de obtencion, comparandolo con los

mercados existentes.




INTRODUCCION

El Factor de Transferencia representa uno de los avances mas importantes
para la salud y el sistema inmune. Ha sido definido como un material dializable o
familia de materiales que pueden ser extraidas de células linfoides de humanos y
otros ciertos animales y tienen la capacidad de transferir respuestas inmunes de
un individuo a otro, y entre especies. Este material es una sustancia obtenida de
los leucocitos usualmente lisados, de humanos u otros vertebrados que han sido
sensibilizados para expresar hipersensibilidad de tipo retrasado o respuestas

inmunes mediadas por células para un antigeno.

Los Factores de transferencia son pequefias moléculas de proteinas, los
cuales son producidos por las células inmunes llamadas células T. Estos estan
basados en el fundamento de la informacion clave inmune que puede ser
transferida de una célula a otra. Estas células pueden después ensenar a nuestro
sistema inmune para mejorar la defensa de nuestra salud. Debido a que el sistema
inmune esta disefiado para reconocer y defender al cuerpo de invasiones de
organismos patogenos, asi como de parasitos, bacterias, hongos y virus. El
sistema inmune tipicamente incluye un componente celular un componente no

celular (Inmunologia celular e inmunologia humoral).

El Factor de Transferencia continlia a educar al sistema inmunitario a través
de la vida y puede compartirse entre diferentes especies. Esto significa que los
sistemas inmunitarios pueden beneficiarse grandemente de Factor de

Transferencia que viene de fuentes de animales, tal como vacas y gallinas.

A fines de la década del 40, mientras estudiaba la tuberculosis, el Dr. H.
Sherwood Lawrence determind que una sustancia en un extracto de leucocitos
(glébulos blancos) tomada de un individuo que se habia recuperado de la
Tuberculosis podia transferirle a un receptor que no habia sido infectado todavia

una respuesta inmunitaria positiva a la tuberculosis. En 1949 llegd a la conclusién




de que el extracto contenia un factor capaz de transferir la inmunidad del donante
a cualquier receptor. Lawrence denomindé esta sustancia como “Factor de
Transferencia”. En 1955 Lawrence describio el Factor de transferencia en dicho
extracto leucocitario obtenido mediante dialisis. Si bien es cierto que no lo pudo
aislar como un producto puro, ya que en dicho extracto existia una gran cantidad
de pequefas biomoléculas con alguna actividad bioldgica, si pudo establecer la
propiedad de transferir la experiencia inmunolégica de un donador ante un
antigeno en especial a un receptor que no habia estado en contacto previo con
dicho antigeno. Sherwoowd usé como modelo experimental la respuesta de la
intradermorreaccion al PPD (Proteina purificada derivada del M. tuberculosis), en
la cual los sujetos negativos a dicha prueba respondian, es decir, se volvian
positivos. Dicha actividad biologica se obtenia de productos con un peso molecular

menor a 10 kDa, lo cual se lograba gracias a la técnica de la dialisis.

Poco después de los hallazgos del Dr. Lawrence, los investigadores
comprendieron que los animales ofrecian una fuente efectiva y econémica de
moléculas de Factores de Transferencia. Los investigadores han llevado a cabo
numerosos estudios para explorar la seguridad y efectividad de los factores de
transferencia, y cientos de articulos cientificos se han publicado, que documentan
los beneficios de los factores de transferencia para la salud inmunitaria global asi

como también para enfermedades especificas.

A pesar del tiempo transcurrido a la fecha el método sigue siendo empleado
por diversos investigadores, quiza, porque sus propositos estén centrados en la
investigacion de los efectos del extracto dializable sobre la respuesta inmune, ante
diversos padecimientos. Sin embargo, algunos autores como el mismo Lawrence
en 1956; Baram y Mosko 1962; Baram en 1966; Gottlieb en 1973, intentaron
purificarlo por cromatografia liquida de baja presién, electroforesis y métodos
enzimaticos y lograron establecer que el extracto dializable leucocitario posee una

fraccion peptidica y una fraccion correspondiente a una acido nucléico. Burger en




1979, gracias a este cumulo de informacién y sus propios trabajos, propone un

modelo molecular bastante aproximado.

Vandenbrak y Cols. En 1977 usando ultrafiltracion por cromatografia en un
gel aunado a isoelectroenfoque y HPLC, logré purificar parcialmente los
oligopéptidos del dializado de leucocitos humanos lisados. Kirkpatric y Rozzo. En
1992, publican una metodologia para la purificacion del extracto dializable
leucocitario, usando una combinacion de cromatografia de afinidad, fase reversa y
HPLC, obteniendo el producto el cual fue estudiado por electroforesis en gel de

poliacrilamida y SDS, comprobando actividad bioldgica.

Ademas de estos investigadores, se han sumado muchos mas, para el
estudio e investigacion del factor de trasferencia y sus aplicaciones en el area
inmunoldgica. El aislamiento y caracterizacion sustancialmente de una material de
factor de transferencia puro ha sido investigado por una gran comunidad de
investigadores por mas de treinta afos. Muchos de estos investigadores,
proponiendo nuevos métodos de obtencidén y de purificacion de dicho material;
extrayéndolos por ejemplo, de fuentes mamiferas (Por leche o calostro) y fuentes
no mamiferas (Por huevos de aves inmunizadas). También métodos de
purificacion de dicho material. Ademas se han dedicado al estudio de sus

aplicaciones y la efectividad en la actividad biolégica de dicho material.

En la actualidad, el calostro de la vaca o la cabra (la leche que una madre
produce justo después del parto) y los huevos de la gallina son reconocidos como
las fuentes polivalentes mas comunes debido a su eficacia, abundancia y a los
aspectos econdmicos. Los factores de transferencia o las extracciones de los
factores de transferencia se siguen obteniendo de la sangre asi como también del
cultivo in vitro. Sin embargo, estas fuentes son normalmente antigeno especificas
y se reservan para fines de investigacion debido a la carencia de fondos y
disponibilidad.
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CAPITULO |
CARACTERISTICAS DEL FACTOR DE TRANSFERENCIA

1.1 ESTRUCTURA Y PROPIEDADES QUIMICAS

Los Factores de Transferencia tienen bajos pesos moleculares, aislados de
los linfocitos principalmente. Los Factores de Transferencia son proteinas con
longitudes de alrededor cuarenta y cuatro (44) aminoacidos. Tipicamente son
moléculas que tienen un peso molecular en el rango de 3’000 a 5’000 Daltons (Da)
6 3 kDa a 5 kDa, pero puede ser posible se encuentren pesos moleculares fuera

de este rango.

Las moléculas de Factor de Transferencia son hidrofilicas (solubles en agua)
y polares en su forma nativa. Ademas las actividades de las moléculas de factor
de transferencia sobreviven a temperaturas de 56°C pero no a 75°C por 30 min y
exposiciones menos breves a 95% de etanol. La naturaleza de las moléculas del
factor de transferencia aun no es muy bien conocida. Son resistentes a
deoxiribonucleasas, ribonucleasas y digestion de tripsina, ademas poseen un pico

cromatografico mostrando mejores absorbancias de 260 nm a 280 nm.

Gottlieb postuld que el factor de transferencia consiste en 12 aminoacidos y
un oligonucleétido. Muchos reportan altas notas de 254/260 nm a 280 nm de
absorbancia. La actividad del factor de transferencia es descrita como un

polipéptido y es sensible a la proteasa.

Se cree que contienen proteinas y ARN (acido ribonucleico), pero no ADN
(acido desoxirribonucleico). ElI hecho de que sean pequefios, hace que no

ocasionen alergias y permite que conserven su maxima eficacia.
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Previos resultados de investigadores en factores de transferencia de
humanos, burros y ovejas indican que son tres formas diferentes de estructuras
del factor de transferencia, cada una con seccidn para un antigeno especifico.

Dos de estas tres formas son intracelulares o de la superficie de los linfocitos,
una tercera forma de factor de transferencia es secretada o liberada por la células

inmunoldgicas.

Una de las formas es el factor de trasferencia excretado (TFe), este es
liberado de las células que contienes factor de transferencia y puede ser
recolectada del los fluidos extracelulares. La segunda forma es el factor de
transferencia pre-excretado (TFpre) se produce dentro de la célula o sobre la
superficie de este y se cree que es liberado, con una pequefias modificaciones
estructurales que el TFe. La tercera forma es el factor de transferencia interno
(TFi), es también encontrado dentro de la célula o sobre la superficie, este no es

liberado; y se cree que es diferente en estructura que los otros dos.

El factor de trasferencia excretado (TFe) especifico para un antigeno puede
ser obtenido por la recoleccion por material secretado; por ejemplo, el calostro o
leche secretado por las glandulas mamarias de un adecuado mamifero en
lactancia bajo condiciones adecuadas tal que materiales que interfieran con la
eficacia de la actividad del factor de trasferencia, sean removidas asi obteniendo
el factor de trasferencia. El calostro es una fuente rica de factor de transferencia.

Las relaciones estructurales (modelos simples que en forma presenta datos
que no se consideran estructuras detalladas que excluirian otras estructuras

moleculares son aun desconocidos) pueden ser deducidos.

Una representacion de la de estas tres estructuras de factor de trasferencia
se muestra en las siguientes figuras. Cabe sefialar que no son estructuras
detalladas ni exactas, solo formas deducidas por las pruebas experimentales

realizadas antes.
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Donde:

3 NS

Representa una fraccion de oligoribonucleétido en el cual las instrucciones 3’
(2’) y 5 son indicadas por 3’ y %, respectivamente, N representa un numero
pequefio desconocido de 25 ribonucleétidos en el cual el TFe y TFpre tienen como
minimo una purina interna posiblemente es guanosina (G) y el TFi tiene como
minimo una pirimidina interna (Py). P representa un fosfato externo sensible para
remover por la fosfatasa.

VA VAVAVAN
N C

Re presenta un parte de un péptido en cual el amino y el carboxil, son
representados por la N y C respectivamente. La unidon del péptido y el
oligoribonicleotido es desconocida y los modelos presentados son para ser
interpretados solo como modelos de demostracion no para excluir otras secciones

de moléculas que eventualmente podrian confirmarse estar parte de la estructura

molecular del factor de trasferencia.
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Hay tres formas basicas de las estructuras moleculares con actividad de
factor de trasferencia presentados en la figura anterior. La estructura A tiene una
guanosina interna y no tiene un fosfato en su extremo 2’, 3'. La estructura B tiene
una purina interna posiblemente sea guanosina y tiene un fosfato en su extremo
2’, 3'. La estructura C tiene una pirimidina interna y no tiene fosfato en su extremo
2’, 3’; pero este tiene un una fosfato sensible para remover por fosfatasa alcalino

bacterial, posiblemente atacado para su mitad del péptido.

La estructura A (TFe) es encontrada en el suero calostral y es la forma de
factor de transferencia liberado por las células cuando estas son incubadas. Las
estructuras B y C (TFpre y TFi) son encontradas dentro de la célula o sobre la
superficie celular. Las tres partes del factor de transferencia representadas por las
estructuras A, B y C son capaces de dar inmunidad mediada por células. La
estructura B tiene movilidad en celulosa TLC (Metanol:HCI:H,O/70:20:10)
aproximadamente similar a la de guanosina, mientras que las estructuras Ay C
tienen movilidad aproximadamente similar a la uridina 2’ (3’) monofosfato.

La actividad positiva del Factor de Transferencia ha sido estudiada y medida
para un mejor manejo y compresion de dicha sustancia; ya sea para un uso
general o para la accion contra un antigeno especifico. La Tabla 1.1 Muestra la
inactividad para TFe, TFpre y TFi en varios ambientes y degradaciones
enzmiaticas, se observa que en algunas de estas degradaciones pierde su

actividad y en otras no.

La unidad de medicién de la actividad de Factor de Transferencia es definida
como la cantidad de muestra contenedora de factor de transferencia (expresado
en el numero de equivalentes de células mononucleares (ce) a partir de la cual
este se deriva) requerida para producir una respuesta de hinchazén media-
maxima en la planta de pie de un raton, y donde el factor de trasferencia aislado
es capaz de transferir inmunidad de tipo retrasado por mediacién de células de un

individuo no inmune.

10
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Tabla 1.1 : Estudios de Inactividad enzimatica en la Actividad de FT

Actividad
Enzima A (Tfe) B (TFpre) C (Tfi)
1 Pl nucleasa - - -
2 TI RNasa - - +
3 RNasa A + + -
Fosfodiesterasa de
4 ser- - + -
piente de veneno (SV)
Fosfatasa bacterial
5 alca- + + -
lina (BA)
6 SA + BAP - - -
7 Fosfatasa acido (AP) + + -
Fosfodiesterasa de
8 bazo + + +
(SP)
9 AP + SP + + -
10 Pronasa - - -

11 Carboxipeptidasa A - - -
Leucin amino
12 peptidasa + + +
La degradacion de la actividad después de un tratamiento por encimas esta indicado por (-)

mientras que ningun efecto producido en la actividad por las enzimas esta indicado por (+). Tabla
tomada de Wilson et. al.

El Factor de Transferencia, preferiblemente debe tener una actividad
especifica minima de 5000 unidades de actividad de factor de trasferencia por
unidad de absorbancia de 214 nm. Aunque, se busca que la actividad especifica
sea minimo de 10’000 unidades por AU,q14. Sin embrago, el mas preferido, de
actividad especifica sea entre 20°000 a 60’000 unidades por AU»4. El factor de
trasferencia sustancialmente puro es un polipeptido con un peso molecular de
aproximadamente 4’900 a 5’500 Daltons y que puede trasferir inmunidad de tipo

retrasado por células mediadoras a individuo no inmune.

La actividad especifica es definida en términos de la actividad de factor de
trasferencia por unidad de absorbancia de 214 nm. Esta medicién de actividad

especifica fue desarrollada porque porciones sustancialmente de las muestras

11
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habrian sido requeridos para hacer determinaciones convencionales de proteinas,
y porque absorbancias de longitud de ondas cortas de luz UV es aceptada, medios
no destructivos de el sistema para la deteccion de péptidos y proteinas. El
desarrollo de estos sistemas para la actividad relativa del factor de transferencia

para ser monitoreada totalmente en el proceso de purificacion.

1.2 FUNCIONES Y ATRIBUTOS DEL FACTOR DE TRASNFERENCIA

Los Factores de Transferencia son moléculas naturales y microscopicas que
residen en los cuerpos de todos los animales. Son mensajeros que transmiten la
informacion inmunitaria sobre la presencia de una amenaza al sistema inmunitario,
ya sea externa o interna, y sobre como responder adecuadamente, de célula

inmunitaria a célula inmunitaria.

Los Factores de Transferencia almacenan "fotografias quimicas" de virus,
bacterias, hongos y parasitos. Estos, puede ser usados para dar inmunidad contra
enfermedades asociadas con un antigeno especifico. Es conocido que los
Factores de Transferencia pueden estimular o transferir inmunidad mediada por
células contra ciertas enfermedades en humanos y otros animales, esta
transferencia puede ser dada entre especies. Es también conocido, que son
especificos para un antigeno dado el cual la fuente animal o humana estuvo

expuesta antes o fue inmunizado de dicho antigeno.

Se cree que los Factores de Transferencia pueden ser obtenidos de la
memoria de los linfocitos T y liberados por estas células que lo contienen dentro
del medio ambiente extracelular. También se cree que solo funcionan en las
células T con una actividad correspondiente para un antigeno especifico. En la
cual participa en la activacion de la célula T a través de una union especifica del
factor de trasferencia con un antigeno. Son liberados por estimulacion de las

células T dentro del medio ambiente extracelular, donde se unen a una molécula
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receptora de factor de trasferencia sobre la superficie de una célula T sencilla

cercana.

Unen a los antigenos homodlogos y tiene la capacidad de transferir
hipersensibilidad de tipo retrasado o respuesta inmune mediada por células de un
individuo a otro. Estos son mas pequefos que los anticuerpos, y no transfieren
respuestas mediadas por anticuerpos, ni ellos inducen la produccion de

anticuerpos.

Ensefan al sistema inmunitario a discernir entre agentes externos favorables
y perjudiciales en el cuerpo y a recordar los agentes a los que se enfrentd el
cuerpo en ocasiones anteriores. Brindan las claves genéticas que su cuerpo
necesita para descubrir como resolver el problema. Activan el sistema de
respuesta innato del cuerpo, los linfocitos citoliticos naturales (NK) que trabaja

para restaurar y respaldar la salud y el balance.

Los Factores de Transferencia son producidos por los linfocitos con
inmunidad celular. Transportan la inmunidad celular antigeno especifica del
linfocito fuente (hipersensibilidad retardada) a los linfocitos no sensibilizados, o
virgenes. También pueden incrementar la actividad de estimulacion inmunitaria no

antigeno especifica de los linfocitos receptores.

Se ha demostrado que transmiten la informacién inmunitaria (reconocimiento
de los agentes patdgenos y respuesta inmunitaria adecuada) a través de tres
fracciones funcionales. Cada uno de los cuales puede incluir diferentes tipos de
moléculas de factor de transferencia estas tres fracciones son: Una fraccion
inductora; una fraccibn inmunosupresora; y una fraccidbn para el antigeno
especifico.

Muchos creen también que el factor de transferencia tiene una parte de
nucledtidos; el cual, estd podria ser parte de las fracciones inductoras o

supresoras del factor de transferencia.
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La fraccion inductora favorece un estado de rapidez en la accion del sistema
inmune. Permite que los factores de transferencia respalden la respuesta
inmunitaria de adaptacion a las infecciones virales, parasitos, malignidades,
enfermedades bacterianas y mico bacterianas, infecciones por hongos, trastornos
auto inmunes y enfermedades neurologicas. Este factor puede transferir una
respuesta inmunitaria en menos de 24 horas y reducir significativamente o eliminar

los sintomas de la enfermedad.

La fraccion supresora es responsable de controlar la respuesta inmune que
pueden dar lugar a desérdenes autoinmunes. Evita que el sistema inmunitario
reaccione en forma excesiva, por ejemplo al polen y a otros cuerpos extrafios, asi
como también a si mismo como es el caso del trastorno auto inmune.

Tanto la fraccién inductora como la supresora no son especificas de cada

especie y son universalmente efectivos.

La fraccion antigena especifica es un "archivo" de identificacion de enemigos
del sistema inmune y es especifica de cada especie. Transporta etiquetas que son
vitales para que el sistema inmunitario identifique los microbios y las células

extrafas; y se cree que tiene alrededor de ocho (8) a doce (12) aminoacidos.

Los Factores de Transferencia se encuentran incluso en los sistemas
inmunitarios mas primitivos. De por si, los factores inductores y supresores de los
factores de transferencia son universales y pueden transferir la inmunidad,
atravesando la barrera de las especies. En consecuencia, los factores de
transferencia de una vaca pueden dotar de inmunidad a una persona. El factor
antigeno especifico puede transferir inmunidad entre especies cuando existe una
coincidencia entre los agentes patdgenos antigeno especificos, como ser en la
viruela y la vaccinia, la Escherichia Coli, etc.

14



CAPITULO | CARACTERISTICAS DEL FACTOR DE TRANSFERENCIA

Se han realizado numerosos estudios en personas con afecciones distintas,
al ser tratados con Factores de Transferencia, han obtenido beneficios en aliviar,
disminuir o eliminar sus afecciones o sintomas. Numerosos estudios han
demostrado la efectividad de los factores de transferencia al eliminar o aliviar
sintomas de herpes, del sindrome de fatiga crénica, de la enfermedad de Epstein
Barr (mononucleosis infecciosa), de la hepatitis, de la sobre infeccién causada por
el SIDA, de la candida, del cancer y de muchos otros trastornos. Los estudios
también han demostrado que su uso continuo provee mayor beneficio con una
maxima actividad inmunitaria 24 a 48 horas luego de la primera dosis. Por lo que
La inmunidad para un antigeno especifico puede ser detectado en tan solo pocas

horas después de la administracion del factor de trasferencia.

La forma mas comun de recibir el Factor de Trasferencia es por medio
inyectable el cual es similar a las vacunas. Pero, en lugar de exponer el sistema
inmunitario del paciente a la enfermedad real o a una version neutralizada de la
misma, los factores de transferencia exponen el sistema inmunitario del paciente a
la memoria de una amenaza a la salud, ya sea externa o propia, y al conocimiento

de como responder mejor para protegerse a si mismo.
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CAPITULO I
OBTENCION DE FACTOR DE TRANSFERENCIA A PARTIR DEL
EXTRACTO LEUCOCITARIO

21 FACTOR DE TRANSFERNCIA POR METODO DE EXTRATO
LEUCOCITARIO (EL)

Uno de los principales y mas usados métodos para obtener factor de
transferencia para reforzamiento del sistema inmune o para accidon contra un

antigeno en especifico es el método de Extracto Leucocitario (EL)

Este método consiste en la extraccion de leucocitos de una fuente sanguinea
mamifera, que pueden ser ratones, conejos, puercos o sangre humana. El cual
con una cantidad de sangre extraida, se somete a un procedimiento para separar

los leucocitos que son la fuente principal del Factor de Transferencia.

Una vez extraidos estos leucocitos son sometidos a un rompimiento para
extraer la mayor cantidad de Factor de Transferencia que se encuentran dentro de
ellos 6 sobre la membrana de su superficie exterior e interior. Ya que lisados
(sometidos a un rompimiento), se someten a procesos fisicos de separaciéon y

purificacion, para asi obtener el Factor de Transferencia.

Este método es el mas usado por los investigadores y algunos laboratorios
de venta de este producto; gran parte de estos investigadores usa este método, ya
que es el método donde se puede obtener mas cantidad de Factor de
Transferencia, usando la sangre de ratones o la humana que son las fuentes mas

comunes.
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2.2 INMUNIZACION DE LOS INDIVIDUOS PARA UN ANTIGENO
ESPECIFICO

Si se requiere de Factor de Transferencia para un cierto antigeno especifico
primero y previamente a la recoleccion de sangre. EI mamifero o la persona el cual
sera extraida su sangre, debera ser inmunizado para en antigeno deseado; con
cualquier método conocido, ya sea con vacunas y sus respectivos refuerzos, una
inmunizacion alternativa o contacto directo. A su vez debera ser tratado y ser
cuidado dependiendo los riesgos que pueda haber en la inmunizacién o el periodo

necesario en que se lleve a cabo.

Es recomendable que transcurran tres o cuatro semanas después de la
inmunizacion o ultimo refuerzo de la vacuna para dicho propdsito, o bien hacer
estudios y pruebas conocidos en el area, para comprobar y reconocer que se ha

inmunizado por completo al individuo para dicho antigeno especifico

2.3 PROCESO DE OBTENCION A PARTIR EXTRACTO LEUCOCITARIO

La sangre extraida de cualquier animal vertebrado o persona al que fue
inmunizado antes con el antigeno especifico deseado, sera preparada en una
suspension de células simple por un método de forzamiento suave con el paso a
través de una pantalla de malla 60 de alambre de acero inoxidable estéril.
Siguiendo a esto, las células seran lavadas tres veces con HBSS (Hank's
balanced salt solution). Para la evaluacién de la calidad, se puede tomar una
alicuota para el conteo de las células mononucleares usando Trypan Blue con el
método vital de exclusion de colorante (Exclusion dye). La viabilidad global
generalmente sera mejor de 90%.

Después del lavado, las células seran suspendidas en agua purificada estéril
y se llevaran a un rompimiento de las células por medio de repeticiones de

Congelacion-Descongelacion con bafos de hielo seco-etanol y bafios de agua a
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37°C. Para una mejor calidad se puede confirmar en microscopio que el

rompimiento fue esencialmente completo.

Los lisados seran colocados en bolsas de didlisis los cuales preferiblemente
se recomienda que sean previamente hervidos en agua para su esterilizacion.
Estas bolsas son de “cut offs” de peso moleculares alrededor de 6’000 a 8’000
Daltons (Da). La dialisis es llevada a cabo a 4°C contra 50 volumenes de agua
estéril purificada bajo constante agitacidén por 24 hrs. Esto se realiza dos veces, en
forma serial. Los dializados los cuales resultaran de esto, son agrupados y
liofilizados para su recuperacion, y el material liofilizado sera reconstituido para
tener 1x10® equivalentes mononucleares (ce)/mL (de manera que el material tenga
1x108 linfocitos en 1 mL), usando agua purificada estéril. Después la esterilizacion
se puede llevar a cabo por el paso del material a través de un filtro de 0.22 ym; y
la confirmacion de la esterilizacion se puede realizar por pruebas con alicuotas

sobre cultivos de sangre Agar.

Con este ultimo paso se afina y se obtiene un solucién con el Factor de
Transferencia deseado, el cual puede ser sometido a cualquier método de
purificacion y esterilizacion para su almacenamiento para su uso posterior o
proceso final de presentacién, ya sea para capsulas, sueros, inyectables o

cualquier otra presentacion.

Muchos investigadores como método de purificacion el cual es el punto
central en el que la mayoria se ha enfocado, han tratado de crear varios métodos
para este propodsitos; muchos de ellos, por cromatografia liquida en fase reversa,

por uso de columnas Sephadex, ultrafiltracion, dialisis u otros método.

El siguiente diagrama de cuadros (Diagrama 2.1), representa el proceso de

obtencion de Factor de Transferencia por Extracto leucocitario.
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Diagrama 2.1: Diagrama de cuadros de Proceso de Extracto Leucocitario
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Diagrama 2.1.: Continuacion
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2.4 METODO MEJORADO DE EXTRACTO LEUCOCITARIO

Muchos cientificos han estudiado el método del extracto leucocitario y
mejorandolo para tener concentraciones mayores y mejores del Factor de
Transferencia, para que su aplicacién y uso médico sea de mejor calidad y de

tratamientos de menos duracion.

Uno de estos cientificos es el Dr. Sergio Estrada Parra. Investigador
mexicano jefe del departamento de inmunologia de la Escuela Nacional de
Ciencias Bioldgicas (ENCB) de Instituto Politécnico Nacional (IPN). Logré mejorar
este método, teniendo mejores resultados y concentraciones para este producto y
contando con la calidad médica necesaria. Y pudiendo llevar a cabo su proceso a
nivel de produccién de una pequefia planta piloto, que actualmente ya no esta

operando para realizar un proyecto mejor y renovado.
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Este método propuesto por el Dr. Sergio Estrada trata de un método que
comprende el fraccionamiento de con alto nivel de rendimiento para la purificacion
de los oligopéptidos contenidos en el extracto de leucocitos cuyos pesos
moleculares van de 1°000 a 10’000 Da y su formulacién farmacéutica para uso

inyectable. Este método de manera muy general consiste en:

1. Separacion de la fraccion leucocitaria, contenida en una unidad de
sangre total (450 mL), de donadores sanos (VIH, hepatitis, VDRL NEGATIVOS).

2. Se rompen las células obteniendo un lisado celular.

3. Una vez roto los leucocitos, el lisado celular se vacia bajo
condiciones asépticas en garrafones, ajustando volumenes y obteniendo una

suspension del lisado celular, en un volumen conocido.

4, Clarificacion de la suspension por ultrafiltracion. Mediante
centrifugacion a una velocidad de 25’000 rpm y con un flujo continuo de 10-15

L/h, se elimina con esto detritus celulares del producto.

5. Se somete este material a filtracion, mediante el uso de placas de
celulosa y prefiltros de Hyflow-supercell; con lo cual se elimina el color y probables

endotoxinas bacterianas.

6. Diafiltraciéon a través de casete de 10 kDa de corte. Lo que permite

retener la fraccion con actividad bioldgica del producto.

7. Concentracion mediante filtracion tangencial o ultrafiltracién con
casete de 1 kDa de corte, eliminando grandes volumenes de agua y quedando

concentrada la muestra.
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8. Formulacidn que consiste en adicionar soporte de sacarosa y
estabilizador de glicina, ajustando pH; con lo cual el producto queda listo para

liofilizacion.

9. Se esteriliza el producto mediante filtracion a través de membranas
de 0.8, 0.45 y 0.22 micras; quedando en el producto unicamente los oligopéptidos

con la actividad bioldgica.

10. Control del proceso, muestreando la solucion para pruebas de

esterilidad: El producto es un preparado en condiciones de esterilidad.

11. Se introduce el material necesario para envase (una unidad, que es
el producto obtenido de un paquete de sangre de 450mL). Para estos se debe
contar con una jeringa llenadora, frasco, tapon tipo ventana estéril, este paso es

preparatorio al envasado.

12. Se conecta de manera estéril la salida del sifon del garrafén a la
entrada de la llenadora; procediéndose a llenar dentro de la campana de flujo
laminar, 1 mL por frasco, que corresponde al volumen ajustado final de una unidad

de Factor de Transferencia.

13. Liofilizacion, la cual permite obtener el producto final en la forma de

una pastilla seca de facil solubilidad en agua.

14. Engargolado y marbeteado; asegura las condiciones de pureza y

esterilidad del producto mientras esté almacenado hasta su uso.

15. Pruebas biolégicas y fisicoquimicas (de seguridad, esterilidad,
pirdgenos, PH, solubilidad, proteinas, hermeticidad) del lote, requisito necesario

para la liberacion del producto para su uso.
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De tal forma este proceso es una mejora al descrito anteriormente con un
uso médico probado y garantizado, para la obtencion de Factor de transferencia.
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CAPITULO 1l
OBTENCION DE FACTOR DE TRANSFERENCIA A PARTIR DEL HUEVOS
DE AVES

3.1 METODO NO MAMIFERO DE PRODUCCION DE FACTOR DE
TRANSFERENCIA

Un método eficiente y barato para la produccién de Factor de transferencia
de fuentes no mamiferos es mediante la inmunizacion de aves y la extraccion del

factor de transferencia a través de sus huevos producidos.

Esté método propone como fuente principal de obtencion de factor de
transferencia, los huevos producidos por aves inmunizadas para cierto antigeno.
Principalmente se prefiere la inmunizacion y uso de los huevos de gallina, por su
gran facilidad de tratamiento y a su vez, son aves comunes, de gran desarrollo y

facilidad de manejo.

A través de este método se puede obtener Factor de transferencia para
cualquier tipo de antigeno, ya sea, virus, bacterias, hongos, parasitos u otros.
Mediante la inmunizacion de una o varias gallinas y la recoleccién de sus huevos
producidos por ellas. Permite la produccion de una sustancia el cual contenga
Factor de transferencia de la fraccién de la yema o clara de huevo o ambas de un
huevo teniendo pesos moleculares de menos de 10°000, el antigeno usado para
este propdsito puede ser seleccionado para que actue para una infeccién o
enfermedad de dicho antigeno en una animal o persona. Por medio de una

aplicacion parenteral u otra forma de administracion.

3.2 INMUNIZACION DE LAS AVES PARA UN ANTIGENO ESPECIFICO

Para la inmunizaciéon del o las aves las cuales se usaran para producir el

factor de transferencia de un antigeno especifico se puede usar cualquier método

24



CAPITULO Il OBTENCION DE FACTOR DE TRANSFERENCIA
A PARTIR HUEVOS DE AVES

de inmunizacidon que existe en el ambito. Ya sea, por exposicion directa al
antigeno especifico, por vacunas con sus respectivos refuerzos u otro método.
Teniendo en cuenta, el cuidado pertinente y el tiempo necesario para dicha

inmunizacion.

Usualmente, pocas semanas después de la inoculacion; la gallina o ave,
empieza a ser sensible al antigeno. EL factor de trasferencia empieza a ser
producido dentro del cuerpo de la gallina o ave, y en un huevo formado por la
gallina contiene también dicho Factor de trasferencia. La presencia y el nivel de
titulo de dicho factor de transferencia especifico para un antigeno en la gallina y
huevos pueden ser medidos y confirmado por cualquier método conocido de las

pruebas inmunoldgicas en el ambito

3.3 PROCESO DE OBTENCION A PARTIR DE LOS HUEVOS DE LAS
AVES

Se recolectaran varios huevos de las gallinas previamente inmunizadas con
el antigeno especifico. Las yemas de las primeras tomas de muestras de los
huevos que contienen Factor de Transferencia seran separadas de las claras, y
diluidas de seis a nueve veces, en volumen de agua desionizada y después sera
la solucion congelada. La capa de lipidos de estas yemas congeladas sera
mecanicamente separada por la fraccidon soluble de las yemas de huevo. Esta
fraccion soluble en agua, sera después descongelada a temperatura de 4°C a 6°C
y filtrada a vacio con el uso de un papel filtro. El filtrado sera también filtrado a
vacio a través de un filtro de microfibra de vidrio. Una tercera filtracion sera
después conducida para recolectar proteinas y remover lipidos y lipoproteinas de
la solucion. La tercera filtracion sera realizada mediante una membrana hidrofilica
(Puede ser DURAPORE). La fraccion que contienen las proteinas, el cual incluye

el Factor de Transferencia y anticuerpos especificos fue recolectada.
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Un adecuado volumen de etanol sera agregado a la fraccién que contiene las
proteinas para diluir al etanol a la concentracion de alrededor de 60% del total de
volumen de la solucion de fraccion de alcohol-proteina. Esta solucion sera
después enfriada a una temperatura de 4° a 6° C por un suficiente periodo de
tiempo (por la noche 6 de 10 a 12 Hrs.) para que moléculas de proteinas de pesos
moleculares grandes, incluyendo anticuerpos presentes en la solucidon precipiten
de esta. Las proteinas de pequefos pesos moleculares (alrededor de 8’000 Da o
menores), contienen todos los Factores de Transferencia de las yemas de huevo,

estas estaran presentas en la solucion.

Las dos fases seran separadas por una filtracion de la solucion a través de
un filtro de microfibra de vidrio. La sustancia libre y filtrada sera después
recolectada, congelada y liofilizada. Este material Contiene el factor de
transferencia especifico y puede ser almacenado tal cual, en una solucion, o
puede ser secado o tratado en dicha presentacion de administracion; para uso

oral, inyectado, parenteral, etc.

El proceso de obtencion detallado en este capitulo, se encuentra descrito en

el siguiente diagrama de flujo.

El siguiente diagrama de cuadros (Diagrama 3.1), representa el proceso de

obtencién de Factor de Transferencia por método de huevos de gallina.
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Diagrama 3.1: Diagrama de cuadros de proceso por Huevos de Gallina
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Diagrama 3.1: Continuacion
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El diagrama anterior simplifica de manera grafica el proceso y los pasos en

que consta este método de obtencion de Factor de Transferencia. Desde el la

inmunizacion hasta la presentacion final del producto.
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CAPITULO IV
OBTENCION DE FACTOR DE TRANSFERENCIA A PARTIR DEL
CALOSTRO

4.1 CALOSTRO

Durante los primeros dias de lactancia de un mamifero, las glandulas
mamarias secretan un fluido llamado “Calostro” el cual es bastante diferente de la
leche normal. Ambos; calostro y leche, contienen anticuerpos del sistema inmune
y células conocidas por su funcioén en el sistema inmune celular incluyendo células
T, Células B y macrofagos. La relacion y cantidades de los anticuerpos y tipos de

células varian entre la leche y el calostro para una especie dada y entre especies.

El calostro es producido en los primeros 3 a 4 dias a partir del parto; es un
fluido amarillento, espeso de alta densidad y escaso volumen. Entre 2 y 20 mL por
toma es suficiente para satisfacer al recién nacido. A diferencia del la leche; el
calostro, tiene menos contenido energético, lactosa, lipidos, glucosa, urea,
vitaminas hidrosolubles, PTH y nucleétidos. Sin embargo, contiene mas proteinas,
acido sialico, vitaminas liposolubles E, A, K y carotenos, ademas de mayor
concentracion de zinc, hierro, azufre, selenio, manganeso y potasio. Pero, sobre
todo, el calostro tiene un contenido muy elevado de inmunoglobulinas, lactoferrina,
linfocitos y macrofagos, oligosacaridos y otros agentes que ayudan a defender al

recién nacido de cualquier problema de salud.

El calostro de todos los mamiferos es rico en factores de transferencia y es
vital para los recién nacidos a los que se los dota de forma pasiva de inmunidad al

ingerir el mismo durante el amamantamiento o lactancia materna.

Cuando un recién nacido es amamantado por su madre, su inmunidad inicial
gueda establecida rapidamente gracias a la "informacién" contenida en el calostro.
Los Factores de transferencia son pasados de las madres a sus descendientes a

través de la leche o calostro transfiriendo asi su inmunidad. Asi, cuando una
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madre amamanta a su hijo, le transfiere su inmunidad al bebé, toda esa
informacion que el sistema inmunolégico de la madre ha obtenido a lo largo de su

vida.

4.2 PREPARACION DE CALOSTRO PARA UN ANTIGENO ESPECIFICO

Un adecuado mamifero en lactancia debe ser empleado para este método;
puede ser un humano, una vaca, una cabra u otro el cual se le dara inmunidad

para un antigeno especifico.

Un periodo de tiempo suficiente, generalmente como minimo alrededor de
una o dos semanas, debe ser asignado después de la inmunizacién del mamifero
y antes de la recoleccion del material (calostro o leche); para que el mamifero
responda al antigeno inmunizado.

La concentracion del factor de transferencia del material recolectado
dependera sobre que tan bien respondio el adecuado mamifero a la inmunizacion
del antigeno especifico y del tiempo transcurrido en el cual el material es

recolectado relativamente cercano al parto; ademas de otros factores.

Para la inmunizacion del mamifero adecuado puede ser empleado cualquier
método conocido en el campo. Ya sea, por exposicidon directa al antigeno
especifico, por vacunas u otro método. Siempre y cuando se dé el cuidado

pertinente y el tiempo necesario para dicha inmunizacién.

4.3 PROCESO DE OBTENCION A PARTIR DEL CALOSTRO

Preferentemente el Calostro es empleado como fuente de Factor de
Transferencia (FT) y este es tratado para obtener el suero calostral que este a su
vez, es tratado para separar células, desecho de células, caseina,
inmunoglobulinas y otros materiales. Sin embrago también la leche puede ser

empleada para este caso.
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Los métodos de separacion, concentracion y purificacion los cuales pueden
ser usados uno o varios, estos métodos pueden realizados por: Centrifugacion,

extraccion, precipitacion, ultrafiltracion, dialisis, cromatografia y liofilizacion.

Adecuadamente el tratamiento para remover substancialmente células,
desechos de células, caseina y grasa comprende de baja velocidad de
centrifugacion (100-12,000 g) por un periodo de tiempo (5 min. a 1 h), seguido por
una centrifugacion de alta velocidad (10,000-100,000 g) por otro periodo de tiempo
(10 min. a 1 h). La centrifugacion de baja velocidad en esta y otras secciones,
abarca no solo centrifugacion tradicional pero si, también procesos en un

separador de crema convencional.

En una tiempo adecuado pre- y post-parto el calostro (o leche) es
recolectado y centrifugado a bajas velocidades, aproximadamente 38 g (100 a 200
g), por 15 min. Alrededor de 4°C - 37°C, estas bajas velocidades son preferidas
donde la coleccién de células para su uso subsecuente es decidido. La grasa es
desnatada de la superficie y el sobrenadante restante es decantado para la
precipitacion de células. Las células precipitadas son guardadas para preparacion
de extracto de leucocito celular dializable (DEL). El sobrenadante desgrasado es
después centrifugado a velocidades altas, aproximadamente 25,000 g (10,000 a
110,000 g) por 30-60 min. Alrededor de 4°C-37°C. Bajas fuerzas (g) posiblemente
también pueden ser empleadas pero el tiempo requerido podria ser largo y el
producto puede ser menos puro. La centrifugacion puede ser llevada a cabo
solamente a fuerzas altas (g), aunque también el tratamiento puede evitar la
sobrevivencia de células viables o la recuperacién de células con cantidades
extremas de contaminacién con grasa, caseina o ambas. Cualquier sobra de
grasa es desnatada de la superficie del material y el sobrenadante restante

llamado “Suero calostral” es decantado de la caseina y desechos de célula.
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Alternativamente, la caseina puede ser precipitada por adicion de CaCl, y
Rennina (también llamado Chymosin) también, o por acidificaciéon (pH 4-5), el
sobrenadante de velocidad baja y el precipitado removido por filtracion o
centrifugacion utilizando procedimiento estandares. Alternativamente, la
precipitacion de la caseina puede ser dada usando precipitaciones secuenciales
primero por CaCl, y Rennina, seguido por dialisis del suero y una segunda

precipitacion de la caseina del suero por acidificacion.

Alternativamente, el tratamiento puede comprender velocidades bajas de
centrifugacion para el calostro, como previamente se describid, seguido por una
adicion de una adecuada cantidad de una gente el cual también substancialmente
las inmunoglobulinas precipiten. En esta seccién el pH del suero calostral puede
ser ajustado aproximadamente a pH 6.0 por uso de 0.1 volumen de acetato de
sodio 3 M y el factor de transferencia de suero calostral se obtendra
posteriormente, purificandolo utilizando el método de precipitacion con etanol,
siendo que de 0° - 4°C 6 0°-20°C (arriba de dos volumenes de etanol) y -20°C
(arriba de 4 volumenes de etanol). La interface no es necesario ser preservada,
las fases acuosas y etanol puede ser mezclada. Después refrigeracion por 1 h, el
precipitado de factor de trasferencia puede ser recolectado por centrifugacion
aproximadamente 12,000 g (10,000 a 20,000 g). El fraccionamiento del factor de
transferencia del suero calostral puede ser reforzado por adicion secuencialmente
de 0.5 volumenes de etanol a los sobrenadantes en pasos seguido por

refrigeracion y centrifugaciéon como es citado anteriormente.

En resumen, la purificacion por precipitacion con etanol puede ser realizada y
una variedad de parametros puede ser variada. [e.g. fuerza idnica, pH,
temperaturas, relacion de etanol con el agua agregada en cada paso,
concentracion de acido nucléico y proteinas]. Estos parametros han sido variados
y ha sido encontrado para una relacion dada de etanol-agua, el factor de
trasferencia puede ser movido del precipitado al sobrenadante dependiendo de las
condiciones usadas para la purificacion dada. El fraccionamiento secuencial
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usando otros solventes organicos misibles en agua como isopropanol, t-butanol o
acetona puede también ser usado para remover contaminantes indeseados del
factor de transferencia. Reactivos conocidos a los de habilidad ordinaria en el
campo para precipitacion de péptidos y acidos nucléicos, [e.g. alcoholes, cetonas
y olietilenglicol], posiblemente también puede ser usados para precipitar factor de

trasferencia o para contaminantes indeseados del factor de transferencia.

En otras ocasiones el material colectado (calostro), es tratado con bajas
velocidad de centrifugacion como se describié antes, seguido por ultrafiltracion o
dialisis. Y esas secciones el factor de transferencia puede ser separado para de
largas moléculas usando membranas de dialisis convencional o filtros con “cut-
offs” de peso molecular conocidos, [e.g. un “cut-off” de 20,000 de peso molecular].
La filtracidn o dialisis puede ser llevado a cabo después de la precipitacion de
contaminantes donde el solvente organico, [e.g. isopropanol, es compatible con el
fitro o membranas]. El factor de transferencia también puede ser separada por
pequenas moléculas por uso convencional de membranas de dialisis o filtros con
“cut-offs” de peso molecular conocidos [e.g. un “cut-off’ de 1,000 de peso
molecular].

El proceso de obtencion detallado en este capitulo, se encuentra descrito en

el siguiente diagrama de cuadros (Diagrama 4.1).
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Diagrama 4.1: Proceso Principal de obtenciéon Factor de Transferencia a partir del

calostro
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Diagrama 4.2: Alternativa A de proceso de obtencion de Factor de Transferencia

a partir del calostro
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Diagrama 4.3: Alternativa B de proceso de obtencion de Factor de Transferencia

a partir del calostro
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Diagrama 4.4: Alternativa C de proceso de obtencion de Factor de Transferencia

a partir del calostro
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4.4 FACTOR DE TRANSFERENCIA DE CELULAS CALOSTRALES.

Alternativamente el Factor de Transferencia puede ser obtenido por la
asociacion a las células calostrales (Leucocitos) que vienen dentro del calostro y

que son recolectados en el método ya anteriormente descrito.

También esté método permite la obtencion de factor de transferencia
asociada a las células para un antigeno especifico. La recoleccion del material
(leche o calostro) secretado por el adecuado mamifero en lactancia permite la
recuperacion y tratamiento enteras del material recolectado, estas células también
recuperadas bajo adecuadas condiciones. Asi como también, permite retirar

materiales que afecten a la eficiencia del factor de transferencia.

El tratamiento comprende la interrupcién celular para liberar el factor de
transferencia por el método de rompimiento de Congelacién-Descongelacion y
recuperacion de factor de transferencia de las células interrumpidas Método
descrito anteriormente). EI método de la interrupcion celular puede ser aplicado
repetidamente para asegurarse la interrupcion completamente. El factor de
transferencia liberado de las células interrumpidas puede ser recuperado por los
meétodos previamente mencionados (centrifugacion, ultrafiltracion, dialisis, etc.) El
factor de transferencia asi obtenido puede después ser concentrado o purificado o

ambas, también con algunos de los métodos ya mencionados.

El factor de transferencia del suero calostral resultante de cualquier método y
alternativa; puede ser esterilizado via ultrafiltracién u otras técnicas. El factor de
transferencia del suero calostral puede ser directamente adecuado para empacar
y usar o puede ser mas tratado; segun el uso y administracion que se requiera. La

administracién puede ser oral, tépica, o por inyeccion, etc.
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CAPITULO V
ESTIMACION DEL CONSUMO DEL FACTOR DE TRANSFERENCIA Y
DIMENSIONES DEL MERCADO

5.1 BALANCE DE PRODUCCION PARA LOS PROCESOS DE OBTENCION
DE FACTOR DE TRNASFERENCIA

Para realizar un estimado de consumo y produccion para un producto en
general; y hablando mas especificamente para Factor de Trasferencia es
necesario, conocer el proceso y hacer un balance global de los recursos
necesarios para esto y de la cantidad de producto requerido que se puede obtener

por este proceso.

Para conocer la cantidad de Factor de Transferencia que podemos obtener
por cierta cantidad de Fuentes/Recursos primarios nos enfocaremos en solo dos
procesos de obtencion de Factor de transferencia descritos antes (dos de tres
procesos descritos); Uno de ellos es el proceso a partir de Calostro (de vaca) y el

segundo es a partir de Huevos en este caso de Gallina.

Considerando el procesos a partir de los huevos de gallina y ya descrito el
proceso en capitulos anteriores, es necesario conocer la calidad de la fuente
principal que se requiere en este proceso (En este proceso son los huevos de
gallina). Tomando informacién y datos generales sobre la calidad promedio del
huevo por el Instituto de Estudios del Huevo (la tabla se muestra en el Anexo VII)
se observa que en promedio por cada 100 g de huevo de gallina se encuentran
16.5 g de proteinas totales solo en la yema del huevo (recordando que se usa la
yema en este proceso); a su vez tomando en cuenta que no hay datos reportados
a cerca de la proporcion de Factor de Transferencia en esa cantidad de proteinas
que se encuentra en la yema, se hace un estimado en el que el 40% de esas

proteinas totales son Factor de transferencia.
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Con estos datos se hace un balance global considerando pérdidas de 2% 6
recuperaciones en un promedio del 98% entre cada paso del proceso ya descrito
antes. Se muestra que por cada 100 g de huevo obtendriamos de Factor de

Transferencia una cantidad promedio de 4.33 g.

En el caso del siguiente proceso (A partir de calostro de vaca); es necesario
tomar la calidad promedio que puede tener este recurso. De acuerdo con los datos
generales publicados por la UNICEF en 1995 (Anexo VI), en un estudio de
composicion de la leche y calostro de las vacas y la humana, muestra que por
cada 100 mL de calostro hay 2.3 g de proteinas totales y tomando en cuenta que
no hay datos reportados a cerca de la proporcion de Factor de Transferencia en
esa cantidad de proteinas en el calostro, se hace un estimado en el que el 40% de

esas proteinas totales son Factor de Transferencia.

Con estos datos se hace un balance global considerando pérdidas de 1.5% 6
recuperaciones en un promedio del 98.5% entre cada paso del proceso ya descrito
antes, y entre cada uno de las alternativas o rutas del proceso que se pueden
llevar a cabo. En la siguiente tabla (Tabla 5.1) se muestra el estimado de de
Factor de Transferencia obtenido por cada alternativa o ruta tomada del proceso.
Cabe senalar que cada ruta o alternativa de este proceso difiere en la calidad y

purificacion, que es deseado o requerido.

Tabla 5.1: Factor de Transferencia obtenido por rutas/alternativas de proceso

Factor de Transferencia (g)

Proceso Principal 0.79
Proceso por Alternativa A 0.67
Proceso por Alternativa B 0.71
Proceso por Alternativa C 0.77

Proceso por Dialisis 0.76
Proceso por Filtracion 0.75
PROMEDIO 0.74
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La tabla muestra la cantidad de Factor de Transferencia de cada ruta o
alternativa por cada 100 mL de calostro. Muestra que por cada 100 mL de calostro

obtendriamos de Factor de Transferencia una cantidad promedio de 0.74 g.

5.2 ESTIMACION DEL MERCADO CONSUMIDOR DEL FACTOR DE
TRANSFERENCIA

Como se ha demostrado y explicado en capitulos anteriores, el Factor de
Transferencia aporta una gran ventaja y ayuda para la salud de las personas, ya
sea, como un refuerzo y apoyo al sistema inmunoldgico o como una alternativa
eficaz para el tratamiento de enfermedades provocado por varios tipos de agentes
infecciosos.

Por esta razén, se pretende atender a cierta parte de la poblacién en México
que requiere apoyo en el tratamiento de sus enfermedades y en el refuerzo de su
salud inmunoldgica. Por esta razon es necesario conocer el posible mercado a
quienes se dirigird este producto; y también, con estos datos conocer la
produccion necesaria para satisfacer el consumo por parte de ellos. Para este
efecto se considera como mercado consumidor o a cinco principales grupos de la
poblacion mexicana que requiere atencion en este aspecto y que esta presente en
una cantidad considerable entre los mexicanos.

Estos grupos son: Las personas mayores de 50 afios que sabemos que
mientras una persona va adquiriendo cierta edad adulta su sistema inmune se va
debilitando y esto causa que la persona sea mas propensa a problemas de salud y
ataques por agentes infecciosos. En México se cuenta con una poblacion total en
el ano 2009 alrededor de 105342000 personas, datos tomados del Instituto
Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI); de las cuales 15’546°'556 personas o
bien el 14.76% de la poblacién total de México es mayor de 50 afos. Estos datos
apuntan que en unos 10 afios hacia adelante la poblacion de México sera adulta y

habra menos jovenes.
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Grafica 5.2: Porcentaje de personas en México mayores de 50 anos
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El sig uiente g rupo d e p ersonas q ue se considera como p osible m ercado
consumidor son los enfermos de Cancer de los cuales se crea un subgrupo de
mayor atencién que son los enfermos de Leucemia. El Cancer es un padecimiento
que en | a actualidad ha crecido mucho entre la poblacién mundial y e n México
también ha sido un gran problema y causante del crecimiento de mortalidad en
México. Si bien e s un p adecimiento que afecta solo aunao varias p artes del
cuerpo y va creciendo, El sistema inmune se ve afectado y debilitado por tratar de
disminuir o contrarrestar los e fectos del cancer. Por tal razén, las p ersonas
afectadas por este padecimiento son considerados como consumidores, ya que
requieren que se refuerce su sistema inmune. A demas si se considera que gran
parte de ellos reciben tratamientos de quimioterapia o radioterapia, es bien sabido
que este tipo de tratamientos contra el Cancer acaban y debilitan mucho mas al
sistema inmune. De igual forma, se da un énfasis a los pacientes con Leucemia
(Cancer en la sangre), que este tipo de padecimiento acaba y ataca de manera

grave a todo el sistema inmune.

En México hay 107°000 personas con algun tipo de Cancer, segun datos del

INEGI; esto representa que el 0.10% de la poblacién mexicana tiene Cancer; de
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las cuales, 12’412 personas con Cancer son enfermos de Leucemia o bien el

0.12% de las personas que padecen de Cancer son enfermos de Leucemia.

Otro grupo que se considera posible consumidor son las personas enfermas
de Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH/SIDA). El crecimiento de la poblacion
con este padecimiento ha sido considerable y rapido en poco tiempo; afectando en
gran parte a jovenes, pero se encuentra presente en cualquier edad y sexo. Se
sabe que el virus del SIDA afecta y ataca directamente al sistema inmunolégico,
en especial a los glébulos blancos (defensas) dejando propensa a la persona de
sufrir el ataque de cualquier otro padecimiento provocado por algun antigeno. Hay
130’969 personas enfermas de SIDA en México que representa el 0.12% de la
poblacién total (Datos obtenidos del INEGI), pero estos datos son solo los casos
diagnosticados, pero sabemos que hay personas que pueden estar infectadas sin

saberlo.

El ultimo grupo considerado para dicho propdsito son las personas que
padecen de Diabetes (Todos los tipos). En México es una de las enfermedades
principales que tiene la poblacion que se presenta en personas grandes, sin
embargo, es tal el crecimiento que también empieza a ser encontrada en nifios.
Este padecimiento es causado principalmente por la mala alimentacion, ritmo de
vida como estrés y nervios y el factor hereditario. Que a su vez esta enfermedad
causa una debilidad en el sistema cardiaco y sistema inmunoldgico, entre muchas
mas. Por lo que también las personas con Diabetes son propensas a ser atacadas
por otras enfermedades por su sistema inmunolégico débil. La poblacién con
Diabetes en México representa un 7.12% de la poblacién, lo cual representa que

7'500’000 personas tienes diabetes.
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Grafica 5.3: Porcentajes del total de enfermos mencionados como mercado

consumidor.
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Considerando so lo los cu atro grupos co n p adecimientos m encionados

anteriormente (Diabetes, Cancer, Leucemia y SIDA), suman 7°750’°381 personas

del total de la poblacién, que representa solo el 7.32% de las personas en México.

Grafica 5.4: Distribucion de porcentajes de enfermos con algun

padecimiento mencionado.

Poblacion con Padecimeintos

Mencionados
12,412
130,969 Enfermos de
Enfermos de LEUCEMIA

0.12%

deCANCER
2%

44



CAPITULO V ESTIMACION DEL CONSUMO DEL FACTOR DE TRANSFRENCIA Y
DIMENSIONES DEL MERCADO

Estos cinco grupos son los principales a considerar para hacer una
estimacion de de la produccion necesaria. Claro esta que estos grupos
considerados no son los unicos que requieren o puedan necesitar el Factor de
Transferencia, sin embrago, son de gran ayuda para hacer una buena estimacion,
a demas no se requiere tener algun padecimiento para ser administrado el factor

de transferencia. Si no este puede ser tomado por la poblacion en general.

5.3 DATOS ESTIMADOS DE PRODUCCION DE FACTOR DE
TRANSFERENCIA

Una vez conocido los datos cuantitativos del proceso y también el posible
mercado a quien puede ser dirigido el Factor de Transferencia, se puede estimar
la produccién necesaria de Factor de Transferencia para satisfacer el mercado
mencionado. Para esto, es necesario considerar datos especificos de las fuentes
principales de cada proceso, asi como, las caracteristicas posibles del producto
final y también la dosis de administracion que se requiere por persona, entre otros
mas. Por lo que se analizara para los dos diferentes procesos (Calostro y huevos
de gallina) la produccién necesaria y recursos necesarios para dicha produccion,

para satisfacer la demanda del mercado considerado.

Para el tratamiento de una enfermedad o el simple refuerzo y ayuda del
sistema inmunoldgico requiere de una dosis como cualquier otro medicamento
depende de la persona y el padecimiento; sin embargo, por fines practicos y solo
de manera generalizada como una primera aproximacion y estudio de este
proposito; pero con una investigacion previa. Tomaremos un promedio de dosis

por persona de 0.104 g de FT por afio (104 mg de FT por ano).

Para estimar la produccién necesaria de Factor de Transferencia para cubrir
el mercado propuesto antes, compuesto por los cuatro grupos de padecimientos
(Cancer, Leucemia, Diabetes y SIDA) y por parte, la poblacién mayor de 50 afios;
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teniendo en cuenta la dosis anual por persona y los datos estadisticos de estos
grupos, es posible obtener la produccién requerida anual de la siguiente forma.

Para la poblacion mayor de 50 afos

0.104 gFT

_ gFT
(15,546,556 personas) (—aﬁo ) =1621,2847""/

Por lo que la produccién necesaria de Factor de Transferencia para cubrir el
mercado de la poblacion de personas mayores de 50 afos, se requiere producir
1°621°284 g de FT por ano (1'621.284 Kg de FT por ano). Siendo que pueden ser
datos muy elevados para un producto que apenas esta siendo conocido, si se
decidiera solo satisfacer el 10 % de esta poblacion mencionada, solo se produciria
162’128.4 g de FT por ano (162.128 Kg de FT por afo).

Si tomamos la poblacién de Personas con algun padecimiento mencionado,
de igual forma, se puede conocer la produccion necesaria para cubrir esa

demanda anual. De la siguiente forma:

0.104 gFT

_ gFT
(7,737,969 personas) (—aﬁo ) = 806,960 /aﬁo

Para satisfacer el mercado de la poblacién con alguno de los cuatro
padecimientos mencionados. Es necesario producir 806’960 g de FT por aino
(806.96 Kg de FT por afo). Si de igual forma solo quisiéramos cubrir solo el 10%
de esa poblacién, solo se deberia producir 80’696 g de FT por afo (80.7 Kg de
FT por afo).

Conociendo los datos anteriores se puede conocer los recursos necesarios
para producir la esas cantidades de Factor de transferencia por cada uno de los

dos procesos en los que nos enfocamos.
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5.3.1 Recursos necesarios y Produccion de Factor de Transferencia por

medio de Calostro.

Como se ha mencionado antes, para este proceso el principal recurso o
fuente para extraer y obtener el factor de transferencia es el Calostro; que en
especial nos enfocaremos en el calostro de vaca. Para esto es necesario conocer

las caracteristicas del calostro y de su produccion.

Basado en datos estadisticos una vaca en promedio produce calostro entre
los tres y cuatro primeros dias postparto, el volumen producido es de 2 a 20 mL
por mamada. Las vacas tienes un periodo de gestaciéon de 9 meses, por lo que
solo una vez al afio en promedio pueden tener periodo de lactancia con calostro.
Esto quiere decir que aproximadamente producen 100 mL por dia de calostro y en
un afo solo produciran alrededor de 500 mL. Haciendo un calculo sencillo con
estos datos y descrito antes, también se sabe que por cada 100 mL de calostro se
tiene 0.74 g de Factor de transferencia; se puede conocer un estimado de

produccion anual de Factor de transferencia por vaca. De la siguiente forma:

7,737,969 personas 0.74 gFT gFT
(= )( )=37- 21—
1 afio * vaca 100mL calostro afio * vaca
Por lo que por cada vaca, se obtiene en promedio 3.7 g de FT por afio. Con
estos datos, y los mencionados anteriores, se puede calcular las vacas requeridas
por ano para satisfacer la demanda de cada poblacion posible a considerar
(mayores de 50 afios y enfermos mencionados), esto de la siguiente forma. Para

mayores de 50 afios:

(aﬁo * vaca) (1,621,284gFT

= 4381
3.7gFT Tafio ) 38,185vacas

Para Personas con algun padecimiento de los cuatro grupos mencionados:
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(aﬁo * vaca) (806,960gFT
3.7gFT lano

) = 218,097vacas

Se puede observar que para la produccién requerida para la poblacién de
personas mayores de 50 mafos se requiere como minimo 438’185 vacas al afo
en lactancia y para la poblacion con alguna enfermedad de los cuatro grupos
mencionados antes se requiere 218’097 vacas en lactancia al afo. Si también,
solo se quisiera cubrir el 10% de cada una de esas dos poblaciones solo seran
requeridos 43’819 vacas para la primera poblaciéon y 28810 vacas para la

segunda poblacién respectivamente.

Si estos datos comparamos con estadisticas nacionales de ganado vacuno
en México, solo representa en promedio el 0.69% de cabezas totales de ganado
vacuno total; ya que México, cuenta en el afio 2009 alrededor de 31.69 millones
de cabezas de ganado vacuno. Esto representa una pequeia cantidad, por lo que

es factible cubrir la produccién necesaria.

5.3.2 Recursos necesarios y Produccién de Factor de Transferencia por

medio de huevos de gallina.

En este proceso también es necesario conocer las caracteristicas generales
de las fuentes y recursos primarios que se requieren para obtener el Factor de
Transferencia, asi como los datos requeridos para saber su producciéon y su

obtencion.

Una gallina es capaz de poner entre uno y dos huevos al dia; en promedio un
huevo sin cascardn consta de 35 g de los cuales se dividen en clara y yema. Por
lo que se puede entender que una gallina al afo pone alrededor de 365 huevos

equivalentes a 12’775 g de huevo. Descrito antes, se sabe que por cada 100 g de
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huevo se obtiene en el proceso en promedio 4.33 g de FT, por lo que haciendo un

pequefio calculo sencillo de la siguiente forma:

( 4.33gFT )(12,775g de hueUO) _ce3 L
100g de huevo 1 ano * gallina ano * gallina

Se obtiene que por cada gallina se puede obtener en promedio 553.2 g de
FT al afno. Tomando en cuenta las dos poblaciones antes mencionadas para
posible mercado consumidor, se realiza los siguientes calculos sencillos para
obtener la cantidad de huevos necesarios para satisfacer la demanda propuesta

de Factor de Transferencia.

Para mayores de 50 afnos:

Huevos
) = 1,069,801 —
afio

(aﬁo * gallina) (1,621,284 gFT) ( 365 Huevos

553.2 gFT 1 afio gallina * afio

Para Personas con algun padecimiento de los cuatro grupos mencionados

(Diabetes, Cancer, Leucemia y SIDA):

Huevos
) = 532,471 —
afio

(ar"lo * gallina) (806,960 gFT) ( 365 Huevos
553.2 gFT 1 afio

gallina * afio

Se obtiene que se requieren para el primer grupo de poblacion una cantidad
de 1°069’801 huevos por ano si solo se quisiera de la misma manera al proceso
anterior cumplir con el 10% de la demanda propuesta, solo se necesitaria 106’980
huevos por afno. Para el segundo grupo se necesitaria 532’471 huevos por ano; y

solo el 10% representaria 53’247 huevos por afo.

Recordando que en un afio una gallina promedio pone un huevo al dia,
entonces de la siguiente manera se puede calcular la cantidad de gallinas

requeridas para poder producir la cantidad requerida de Factor de Transferencia.
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(1,069,801 Huevos> 1 Gallina
afio

i = 2,931 Gallinas
365 uQUOS/aﬁO

(532,471 Hue‘UOS) 1 Gallina
afio

7 = 1,459 Gallinas
365 ueUOS/aﬁO

Entonces para el primero grupo considerado se requiere de 2’931 gallinas o
bien solo el 10% seria de 293 gallinas. Para el segundo grupo considerado se

requiere de 1’459 gallinas y en caso de cubrir solo el 10% seria de 146 gallinas.

5.3.3 Comparacion de los Recursos necesarios y de Produccion de Factor de

Transferencia de los dos procesos.

De manera conceptual se puede observar en las dos siguientes tablas los
recursos/fuentes primarios necesarios para la obtencibn de Factor de
Transferencia para cubrir los dos grupos principales considerados como posibles
consumidores (mayores de 50 afios y enfermos de Cancer, Leucemia, Diabetes y
SIDA). La tabla 5.5 representa la cantidad completa de los dos grupos y la tabla
5.6 solo representa el 10% del total de cada uno de los dos grupos recordando si
solo se decidiera cubrir ese porcentaje.

Tabla 5.5: Recursos necesarios para produccion total de Factor de

Transferencia

Fuente/Recursos necesarios para produccion

Poblacién Huevos/afio Calostro (mL/afio) Gallinas Vacas
FT anual (+ 50 aios) 1,069,801 219,092,392 2,931 438,185
FT anual (Cancer) 7,363 1,507,915 20 3,016
FT anual (Leucemia) 854 174,918 2 350
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FT anual (Diabetes) 516,096 105,694,981 1,414 211,390
FT anual (SIDA) 9,012 1,845,702 25 3,691
FT anual Enfermos 532,471 109,048,598 1,459 218,097

Tabla 5.6: Recursos necesarios para produccion de 10% de Factor de

Transferencia

Fuente/Recursos necesarios para produccion solo al 10%

Poblaciéon Huevos/afio Calostro (mL/afio) Gallinas  Vacas

FT anual (+ 50 aiios) 106,980 21,909,239 293 43,818
FT anual (Cancer) 736 150,792 2 302
FT anual (Leucemia) 85 17,492 0 35

FT anual (Diabetes) 51,610 10,569,498 141 21,139
FT anual (SIDA) 901 184,570 2 369

FT anual Enfermos 53,247 10,904,860 146 21,810

5.4 PRECIOS y VENTAS ESTIMADAS ANUALES POR FACTOR DE
TRANSFERENCIA

Como se menciond en un capitulo anterior el Factor de Transferencia es
producido en México por la Escuela de Nacional Ciencias Biolégicas (ENCB) del
Instituto Politécnico Nacional (IPN) el cual producen Factor de Transferencia por el
Método de extracto leucocitario llamado en el mercado como “TRANSFERON®”; el
cual lo vende en dos presentaciones que son inyectable y oral. El producto en
forma oral contiene una unidad de factor de transferencia, equivalente a 2 mg de
proteina de FT en un excipiente de 5 mL. El costo de este producto es de $350

pesos mexicanos.

De igual forma, una empresa americana, produce Factor de Transferencia

principalmente de los procesos por medio de calostro y de huevos de gallina y
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varias presentaciones del producto manejan diferentes proporciones de FT de
huevo y de FT de calostro. Esta empresa llamada “4 Life” importa y vende en
México su producto en varias presentaciones jugo, capsulas o suplemento
alimenticio. La presentacion mas sencilla de Factor de transferencia que ofrece
esta empresa es el Factor de Transferencia Clasico (Transfer Factor Clasic®) en
presentacion de capsulas; cada frasco con 60 capsulas tiene un precio de $850

pesos mexicanos.

Si se considerar que un precio para este producto adecuado para ser al nivel
economico promedio del mercado consumidor y que a la vez sea competitivo con
los existentes. Tomando en cuenta el cuenta el precio promedio del producto de la
empresa 4Life; supongamos un precio de $800 por 900 unidades de Factor de
Transferencia (18’000 mg de proteina de FT) sea en cualquier presentacién del
producto. Considerando que es el precio final, que involucra gastos y costos de
produccion. A su vez, tomando los datos anteriores de produccidon necesaria de
Factor de transferencia a cubrir por afio, para cualquiera de los dos grupos
mencionados antes. Podria estimarse que por la venta anual de la produccion
estimada requerida, se puede calcular de la siguiente forma un estimado de la

venta total del Factor de Transferencia.
Para la produccién requerida para el grupo de personas mayores de 50 afios:

Pesos

(1,621,284 g de FT) (1000mg de FT) ( $800

= 72,057,067
1gdeFT 18'000mg de FT)

ano

Considerando el segundo grupo de personas enfermas con padecimiento de

Cancer, Leucemia, Diabetes y SIDA:

Pesos

(806,690 gde FT) (1000mg de FT) ( $800
afo

= 35,864,889
1gdeFT 18'000mg de FT) e
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Podemos darnos cuenta que las ventas netas anuales por este producto
considerando que fueran estas al 100 % serian para el primer grupo de 72.1
millones de pesos y solo para el segundo grupo a considerar serian de 35.9
millones de pesos de venta neta. O bien, si se deseara satisfacer solo el 10% de
la produccion requerida por cada uno de estos grupos, es evidente que solo se
obtendrian el 10% de estas cantidades como ventas netas anuales; 7.2 millones
de pesos y 3.6 millones de pesos para cada grupo respectivamente.

Cabe mencionar que estos valores son ventas netas no ganancias, para
considerar las ganancias por este producto, tendriamos que restar a estas
cantidades, los gastos de inversion, lo costos fijos y variables de la produccién, ya
sean de materia prima, administrativos y otros gatos indirectos, los impuestos y
otras mas concernientes por cada producto; o bien, se requiere de un estudio de
mercado completo para considerar el precio real del producto. Sin embrago
hablando de cuestiones econdmicas, estos dotas apunta de cualquier forma a

grandes ingresos econdémicos por tan solo poco producto de salida.
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CONCLUSIONES

El Factor de Transferencia es un producto natural secretado por el mismo
sistema inmunoldgico y que por sus grandes caracteristicas quimicas y de
actividad biologica, ha sido un gran descubrimiento y puede tener un gran avance
en la medicina como tratamiento y/o prevencion de enfermedades; sean éstas,
causadas por algun antigeno que afecte la salud y que a su vez el sistema
inmunoldgico requiera de apoyo para reconocerlo, atacarlo y reforzarlo para atacar
el padecimiento. Otra de las ventajas del producto, es que no tiene efectos

secundarios y se puede obtener en cualquier parte del mundo.

Si bien el Factor de Transferencia ha sido motivo de investigacion por varios
anos de muchos investigadores del area, es necesario seguir investigando mas,
tanto en la linea de mecanismos de accion, formas de purificacién, nuevas vias de
obtencién y sobre todo la eficiencia para tratar padecimientos de cualquier tipo.
Sin embrago, como ya se ha demostrado en investigaciones realizadas, el Factor
de Transferencia es una nueva alternativa comprobada para tratar y prevenir
muchas enfermedades causadas por virus, bacterias y otros microorganismos; por

lo que puede ser considerado en la medicina para dicho propdésito.

Para la obtencidon de Factor de transferencia, se evalud tres diferentes
procesos; que son: Método por extracto leucocitario, por calostro y por huevos de
gallina; siendo estos dos ultimos evaluados mas a fondo en este trabajo; debido a
que el primero, por ser una método que requiere de sangre; necesita una
evaluacion mas compleja en cuestiones de produccion, ya de la sangre como
recurso primario, para satisfacer las producciones necesarias, seria de dificil
accesibilidad, manejo, y tratamiento, ademas que insuficiente para cubrir la
demanda requerida propuesta; sin incluir las cuestiones éticas y sociales que

también conllevan.
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Los métodos por calostro y por huevos de gallinas son mas accesibles y
factibles, dando buenas cantidades de Factor de Transferencia y de mejor calidad,
son procesos baratos y muy sencillos. EI método por calostro es un proceso,
sencillo, barato y muy eficiente, sin embrago tiene la desventaja que produce
menos cantidad de Factor de Transferencia que el método por huevos de gallina,
pero tiene la gran cualidad que por ser un método proveniente de una fuente
mamifera, el Factor de Transferencia es mas a fin, mas compatible y reconocido

por el sistema inmune.

El método por medio de huevos de gallina, es también un proceso barato,
sencillo y eficiente. A comparacion del anterior, se obtiene mayores cantidades de
Factor de Transferencia; sin embargo, como se menciona en el punto anterior,
este método por ser de una fuente no mamifera, el Factor de transferencia tiene
una menor eficiencia (poco considerable) en su funcionalidad contra en el
tratamiento de algun padecimiento. Sin embrago, esta pequefa diferencia en tan
poco considerable que el método sigue siendo de las principales para obtener este

producto.

Evaluando los datos estadisticos de las poblaciones a considerar como
posibles consumidores del Factor de Transferencia, es dificil satisfacer el 100 %
de cualquiera de esos dos grupos (Mayores de 50 afnos y Enfermos de Cancer,
Leucemia, Diabetes y SIDA) ya que los recursos o fuentes primarias de cada uno
de estos procesos (vacas y gallinas) son cantidades considerablemente grandes
que requieren de muchos otros puntos importantes a evaluar fuera de los
necesarios del proceso. Mas aun para el proceso por medio de calostro, que es
dificil manejar esa cantidad numerosa de vacas por afo, las cuales no son solo
vacas lecheras, si no también deben estar embarazadas para aprovechar sus
primeros dias de lactancia postparto, o que requiere de cuidado, tratamiento y
mucho aspectos mas a considerar, que dificultan la produccién en general de este
producto.
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Por lo que de manera inicial y en primera fase de un proyecto asi, seria
necesario solo satisfacer al menos un 10 % de la poblacion; siendo que, para este
porcentaje de produccidn, las ventas netas apuntan grandes cantidades de dinero,

que son de gran consideracion.

Por ultimo es necesario reiterar que el Factor de Transferencia es un gran
avance cientifico y médico, que brinda una gran alternativa eficiente, rapida y
comprobada para el tratamiento y la curacion de muchas enfermedades causadas
por algun antigeno; dando oportunidad de reducir o eliminar el padecimiento en un
periodo corto de tiempo, de una manera sencilla y eficiente, Sin contraindicaciones
y sin efectos secundarios de ningun tipo; ya que el Factor de Transferencia es
producido y proviene del mismo sistema inmune. También, tiene la gran cualidad
de ayudar a reforzar el sistema inmune a aquellas personas que se les administre
sin padecer alguna enfermedad, y que al ser usado como refuerzo o suplemento
alimenticio, no genera ninguna reaccion contraproducente; si no que ayuda de

manera integral a la salud de las personas.

Por tal razén, el Factor de Transferencia se puede considerar como un
producto novedoso y versatil, que podria tener un mercado consumidor muy
considerable y puede beneficiar mucho a todas las personas que lo consuman, por
sus grandes caracteristicas y cualidades; por lo que puede ser dirigida a toda la
gente. Como producto, hablando de manera estratégica, puede causar grandes
ventas y la produccién de este, puede ser considerado como un negocio factible e

interesante.
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DIAGRAMA DE OBTENCION DE FACTOR DE TRANSFERENCIA POR
EXTRACTO LEUCOCITARIO
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ANEXO Il

DIAGRAMA DE OBTENCION DE FACTOR DE TRNASFERENCIA POR
CALOSTRO

Proceso Principal
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ANEXO Il

DIAGRAMA DE OBTENCION DE FACTOR DE TRNASFERENCIA POR
CALOSTRO

Alternativa A
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ANEXO IV

DIAGRAMA DE OBTENCION DE FACTOR DE TRNASFERENCIA POR
CALOSTRO
Alternativa B
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ANEXO V

DIAGRAMA DE OBTENCION DE FACTOR DE TRNASFERENCIA POR HUEVOS
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ANEXO Vi

COMPOSICION DE LA LECHE HUMANA, EL CALOSTRO Y LA LECHE DE

ANEXOS

VACA.

L. Humana Calestro L. de Vaca

madura
Agua 88 87 88
Energia 70 58 69
Lactosa g/100 ml 7.3 5.3 48
Nitrégeno total mg/100 ml 171 360 550
Nitrogeno proteico mg/100 ml 129 313 512
Nitrogeno no prot. mg/100 ml 42 47 32
Proteinas totales g/100 ml 0.9 2.3 3.3
Caseina g/100 ml 0.25 - 2,73
Lactoalbiimina g/100 ml 0.26 0.16 0.11
B Lactoglobulina g/100 ml 0 0 0.36
Lactoferrina g/100 ml 0.17 0.33 Trazas
Lisozima g/100 ml 0.05 - Trazas
IGA g/100 ml 0.14 0.36 0,003
Grasas totales g/100 ml 4.2 29 3.8
Acido linoleico % de la grasa 8.3% 6.8% 1.6%
Colesterol mg/100 ml 16 28 ---
Cale1o mg/100 ml 28 --- 125
Foésforo mg/100 ml 15 - 96

Cuadro obtenido de articulo: “LA LECHE HUMANA, COMPOSICION, BENEFICIOS Y COMPARACION
CON LA LECHE DE VACA”

Extraido y adaptado de Manual de Lactancia para Profesionales de la Salud. Comisidn

de Lactancia MINSAL, UNICEF. Editoras C Shellhorn, V Valdés. Ministerio de Salud,

UNICEF, Chile 1995.
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ANEXO Vi

COMPOSICION DEL HUEVO

HUEVOS DE GALLINA (composicion por 100 g de porcion

comestible
'Huevo Yema Clara
Agua (g) 74,5 |51,7 |88
Energia (kcal) 162 |353 49,1
Proteinas (g) 12,7 (16,1 11,1
Carbohidratos (g) 0,68 (0,3 |0,7
Almidon (g) (] 0 0
Azlcares sencillos (g) 0,68 (0,3 0,7
Lipidos (g) 12,1 31,9 |0,2
AGS (g) 3,3 9,5 |----
AGM (g) 4,9 13 |----
AGP (g) 1,8 |55 |-
Colesterol (mg) 410 (12600
C 18.1 A. oleico (g) 4,4 11,7 |----
C 18.2 A. linoleico (g) 1,6 4,8 |----
C 18.3 A. linolénico (g) 0,098 (0,26 |----
Fibra vegetal (g) 0 0 0
Icohol (g) 0 0 0
iamina (mg) 0,11 |0,29 (0,022
Riboflavina (mg) 0,37 (0,4 [0,32
Equivalentes de Niacina (mg) 3,3 4,2 3,4
itamina B6 (mg) 0,12 (0,3 0,012
Eq. Folato dietético (ug) 51,2 (159 [9,2
itamina B12 (ug) 2,1 2 0,1
itamina C (mg) 0 0 0,3
Pantoténico (mg) 1,8 3,7 [0,14
itamina A (ug) 227 |886 |0
Retinol (Hg) 225 (881 |0
Carotenoides (pg) 10 29 0
itamina D (ug) 1,8 56 |0
itamina E (pg) 1,9 55 |0
itamina K (ng) 8,9 2 0,01
Calcio (mg) 56,2 (140 |11
Fosforo (mg) 216 590 |21
Hierro (mg) 2,2 7,2 |0,2
Iodo (pg) 12,7 (12 6,8
Cinc (mg) 2 3,8 0,02
Magnesio (mg) 12,1 |16 12
Sodio (mg) 144 |51 170
Potasio (mg) 147 |138 |154
Manganeso (mg) 0,071 (0,13 |0,04
Cobre (mg) 0,065 [0,35 [0,006
Selenio (Hg) 10 19 5,4

Tabla Tomada del Instituto de Estudios del Huevo de Madrid, Espafa
www.institutohuevo.com
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