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RESUMEN

JORGE FABIAN GARCIA HERNANDEZ: Evaluadén clinica de la aplicacion del faclor de
transferencia en perros afectados por el parvovlrus canino tipo 2 (bajo la asesoria de MVZ Luis
Antoﬁlo 'Calzada Nova:y MVZ Angel Relana Reyes). Realizado én las " instalaclones: del
Depanamento de Microblologia e Inmunologla de la Facultad de Medlcma Veterlnarlay Zaotecnia
de la UNAM y enuna clinica veterlnaria pamcular : :

ol ', Huta Ia fecha no exlsten farmacos: que Inacllven en forma e!actwa a los parvovirus en el
organismo canlno, porlo tanto 80 buscan nuevas anernallvas !arapefmcas qde. como el factor de L
tranmrencla, pudleran ser ulilizadas para dlsmlnu!r la saveridad de los cuadros cunlcos producldos e
“por’a cltado infeccidn viral. El disefo del pmente trabajo corresponde a Un ensayo cllnlco da’ tpo "
: obssrvacloml. longltudlnal y. prometuvd.‘ o8’ crltarion de  Inclusidn que debiefon cumplir o
2 plclanlu tuoron m llgulenm. 1)Tener de 8 a 16 umanas de edad 2) curm con una algnoloql )




INTRODUCCION

Déntro de los problemas mds frecuentes que se presentan en la précfica
 diaria en el ejerclclo delaclinica de pequeﬂas especies, son sin duda alguna las
- enfermedades gastromtestinales. prlncipalmente en.la especle canina. Entre las ' !
etlologfas de cuadros dlarrelcos. las lnfecclones virales son de gran relevancia. El : ‘
.méas’ lmportante de todos los virus causantes de ententis es ei parvovurus canlno.

‘ tlpo 2 (PVC-2) POr SU CUrso agudo y el alto lndlce de mortalldad‘6

. = PVC-2 pettenece ala famma Parvovlridae, es un: vlrus pequeno con un i
B 'tamaﬁo de 23 nm, no envuelto de slmetrla Icosaédnca. con una sola cadana de’ i
‘ ADN y consta da tres polnpéptidos es!ructurales. con pesos moteculares da 6700
70000 y 85000 denomlnados VP67. VP70 y VPBS { respecﬁvamonte VP?O'

e l‘“{‘dominios y hemonglutlnlnu del PVC 2‘“‘"s i




: mantenerse lnfectantes por més de cinco meses en condiciones favorables

| §0% de mortaludad en animales susceptnbles E} prlnclpal med:o de transmlslén es'u R
5 porexposlclén oronnsal apamrde heces contamlnadas‘ SN

Es muy probable que el PVC-2 sea el resultado de una mutacién del virus
de la panleucopenia felina™ Se alslé por primera vez en 1978, En 1979 se
convierte en una pandemia y hasta junio de 1980 fue reportado en México™.

Después del afio 1980, surgié un nuevo tlpo antfgénlco parvoviral,’
denomlnado PVC-2b, que difiere de la cepa original, el cual presenta un perlodo
de l_ncubacién mas corto, mayor virulencla, mas alta eficacia en la capgcidad de -
replﬁcapibn y una mayor eliminacién en heces de los perros enfermos™.

El PVC 2, tipos ay b son muy tesistentes al medlo amblente y pueden :
1617

l.a infeccién por parvovirus presenta hasta un 50-75% da morbilldad y unv".;_‘_- |

tales como el epltelio entérico y tejidos nnfa;désyg héﬁa;@ﬁpﬁé(i&@;‘“.’



En las primeras 48 horas postinocuiacion, el virus se replica en los tejidos
linfoldes de la orofaringe, ganglios linfaticos mesentéricos y timd. detectandose
una viremia primaria asociada a células, en la cual se detecta la propagacién de
linfoblastos Infectados hacia nuevos sitios de actmulos linfoides'®"", A partir del
tercer a cUarto dia, éxlste una viremia de gran magnitud no asociada a cé[ulés que

induce a una extensa replicaclbn viral en tejido Iinfolde Intestmal tlmo bazo y
ganglios linfaticos, En esta etapa empieza ia ellmlnaclon del virus en heces ww
Durante este perlodo de la- enfermedad se pueden manifestar los slgnosi
»prodmmlcos los cuales son: Ietargla. depresnén. anorexia, adinamla. rebre
hiperemia de tonsllas A panir dei qulnto dia postinoculaclén, la patogenlcidad ‘:_f__: :
del virus puede ocaslonar depleslén Ilnfoide severa en' bazo. gangllos llnftticos
sistémicos y placas de Peyer. alrof a tlmlca. necrosls en crlplas de Lleberkuhn que o
"producen ententls ulceratva | EE LAY necroois del epiteﬁo géminal ‘de. |88}i I
o gléndulas intestlnales Impide el recamblo normal del epﬂollo. las vellolldndes,;ﬂg o
e Inmtinales ne aplanan. se fusionan v s cubren de epie aduro" ubolde G
h En los casos graves hay denudaclén completa de la Iamln : '

! ; ::_','acompaﬂada de desvlaclén a Ia izquierd ! y neutréﬂlos téxicos




Todos estos acontecimientos en conjunto provocan un bioqueo en el
sistema de inmunidad celular inmediata, la lisis y la interrupcion de la actividad
mitogénica de los linfocitos, asi como una inhibicion en la produccidn de
interleucinas, faVoreclendo un estadlo de lnmunodefcl'encia‘ “A partir del quinto

' dia postinoculacion se pueden observar los s\gnos especif cos dela enfermedad
Ios cuales incluyen; vémito, deshldratacién. diarrea quuida hemorragica. dolor i
abdomlnai y (eucopenla ‘ '

Hasta (a fecha no existen férmacos que lnactwen directamente a( vIrus enel -
“"‘organismo en forma efectiva, Los inmunomoduladores pueden ser nuevas; I
] alternativas terapéutlcas que puedieran ser usadas en forma prof lécuca o como", s
. I | _ayuda para dlsminurr la severldad del cuadro c(!n!co Dentro de estas;
Rt _alternativas inmunomoduladoras se encuentra la liamada terapia bloibgioa. Dadas‘ :

R ‘ las cmcterlstlcas del PVC-2 de depnmlr al slstema lnmunoléglco del indwiduo
RN L ,afectado, esta ternp!a se vislumbra como una Intere ante o“ci(m ara ahzar
: e ::':Inbajos de lnvestlaacibn en su entomo




En relacién con la parvovirosis canina se han realizado diversos estudios

en los que se han utiizado sueros hiperinmunes"'®

. soluciones concentradas de
leucocitos® y gammaglobulina humana®, en los cuales los resuftados han sido

variables, sin embérgo. la mayor parte de las veces han sido desalentadores, :

Actualmente se sabe qua existen dos grupos de Imfocltos T cooperadores 0

' helper (Th), Ios Th; y Th;. Las linfocitos Thy sintotiznn intorlaucina 2, Interferén y -

linfotoxina, y estos regulan la respuesta. inmunitaria-a medlnclbn ‘celular y la
hlpeuensibllk!ad de tipo retardadl ‘Los Iinfocnos Th, produoen !ntor!euc!na 4 5 y
6, su acclén prlncipal es rogular las respuetm a madilcldn humoral A este grupo

 de_inmunomoduladores ‘se les denomina- cltocinas Con ol dourrollo delas
técnicas de reoombinacwn de.ADN, se ha hechn posible: gonmr grnmm_: L
cantidades de citocinas. mmonto puriﬁcadn Inviio. Sin embargo, solo hnn” e
) podido clonarse. algunos gorm de cnocinn canlnn" La Sintesis de cnoctnn oa o

dmcil por Io que au omploo en la prtdiea no hu podldo uhbheom e



El extracto obtenido por el método de Lawrence contiene un minimo de 200
particulas diferentes con pesos moleculares de 1000 a 20,000 daltons Y que
solamente una de ellas con un peso molecular 3500 daltons aproxlmadamente ‘
es reaponsablo de la principal accion antigeno espacifica del FT', Basados en el
método de obtencion, algunos investlgadores denominan al materlal resultante por
el procoso de didlisis de- células de la Iinea blanca sin punﬁcar como extracto
dialzable de leucacitos (EDL)“ |

. ) ccmponente actlvo dol FT ostd compuesto por pequenn moléculas con :
un peso molecular de 2000 a 5000 dattons"™! 12180 las cusles: soncblenidas & |
partr de un proceso de (s y didisis do leucacitos: (pamculanmnta Infoctos T).
Es una ouotlncla soluble, Iioﬂlizlblo y dializnble es pooltivo a |l ruocldn'de_ v

" orcinol (upocmca pm catbohidntos). resistontn DNAauyRNAm mlof : i
S v a tﬂpdna. unﬂblo a pronm y nUchua. ostable por vadoo mcm a tompm ura
ey B «-zo*c ) -7o°c uoﬁnudo poroulnactivado a se °c"’° e

ST Lo : SQ hln Iogudo idontmclr |lguno. wmwnentes del EDI.




Hasta fa fecha no se ha logrado unifarmar criterios a este respecto, por ello

en el presente trabajo se denominard FT ya que en la mayoria de la literatura
citada asi lo denominan® 02228272680

Aﬁtuaimente se descanace Ia estructura exacta del FT esto :en parte es
debido a la dificultad existente en la oblencién de maleria|es suf ciememente
purificados que facimen su. analisis, sin embargo. se han reaiizado diversos -
estudios para ratar de caracterizar Ia naturaleza molecular del compuesto“ s

- Se han propuesto algunos mode!os en tomo a.su estmctura atgunos-, B ' S
‘.'trabajos clasifican al FT como nucleopéptidoa, compuestoa bastcarnente do R
" aminoécidos y en loa cuales no existe eviduncia de la exlstencia de tcudos G
 nucicos®®,  No obstanta. _‘f{d tro ‘ cmiﬂcan  como
i ongonbonuchoﬁdmmldos que conﬂencn bam de RNA (Pufina y plrimldin

tosnminoicidosoonocid




- Se sugiere que existen tres diferentes tipos de FT relacionados con la
actividad del mismo, y cada uno tiene una funcién especifica. Se han clasificado
: comb} FT precursor, FT secretorio y FT de membrana y cadd uno difiere uno de
olfo por pequefios camblos estructurales en las. terminaciones fosfato'*20%¢,
g Exlstén evldenciés que el FT no cbntlene los determinantes del antlgéno mayor de
hlstocompatibllldad lo cual explica su falta de restrlcclén para_ser usado en' '
- diferentes especles y en ammales alogénlcos de la mlsma eSpecIe lo cual le

A e conﬁere la poslbllldad de ser usado de manera homéloga 0 heteréloga

, Sa han: realizado dlversas hlpétesls en Ias que se lntenta expllcar ol o
-procuo mediante el cual el Iinfoclto T reconoco y responde a la ostimulaclén
AR produclda por el FT Sln embargo. el mecanlsmo exacto mediante el cual”el FT~
R partiipa en la mplmtl inmunolbglca es fodavla desconocida“ No obut' .
S FT. tnmﬂm hlporunsibllldad Iocal 'y slstémica y: no causa reacclén I 'compatible‘ y
. "aun entre diveraas especies, transfiere rechuos  haloln]

i fm&én dlram lobro In produccién de lntetlauclna 1 \
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difteria™, coccidiosis®’, escleroma respiratorio®, rinitis atréfica primaria®,
candidiasis™, leishmaniasis’, entre otras. En medicina veterinaria se ha
investigado poco a este respecto, sin embargo, hay estudios de la aplicacién del
FT en cerdos ®**, burros™, conejos, hamsters®®, bovinos 224 mencionando

‘,aigunas especies. En nuestro conoclmiento no se han reponado estudlos en
_perios. '

HIPOTESIS

Hlpomu nulu “(Ho): La apllcaclén del factor de transferencfl en Perros. . s
N Incvementa la sobrevlda de Ios lndlvlduos afectldos por el PVC-

Hlpotnla alterna (mr La aplicaclén del factor de. tranlferencil en perros no,.‘f :\:jj .‘:"-J‘
‘ ,Incrementa ll sobrevldade Ion lndlvlduon afacudoc porel PVC-2 S

_ OBJETIVOS
Evaluar Ia respuem y lobmvldn do Iu ciant




Para que un perro ingresara al ensayo clinico debi6 cumplir con los criterios
de inclusion:
1)tenerde 8 a 16 semanas de edad
2) cursar con una signologla compatible con una infeccion por PVC-2
3) tener un'maximo de cinco dias de evolucion, sin haber recibido atencidn médica

-~ 4) cursar con leucopenia durante las siguientes 96 horas de haberse iniciado los ‘

: _sugnos prodrémicos, determlnandose por medio de un _conteo Ieucocltano‘ -

' renliudo con métodos manuales? : e

--5) demostrar la presancla del PVC-2, mediante una prueba de hemoaglutlnaclén
(HA) a pamr del muestreo de las heces del paclente Se constdero poshivo cuando' i

. elvalorfue mayor de 1, 2ao unidades hemoaglullnanles (UHA) ‘

s SO conolderaron Ios slgulentes crltenos de excluslén ;
'_1) demootuclén de Infestaclonn parasltarlas lntestlnales concunentou al cuadr W

: clinloodolnfwcldnporwcz e T T
gy pmontnr emco de deshldratncldn mayor al 10% 0 e;tado de choque
ot 3) dunutrlclbn prevla a lnlclo de los slgnos prodromicos.




Se realiz6 examen coproparasitoscopico diariamente, durante la
hosp:tallzaclén det paciente, mediante fas técnicas de frotis hamedo y flotacién
con solucién salina saturada.

'La elaboracién y estandarizacién del FT se llev6 a cabo en ias instalaciones-
dei departamento de Microblologla e Inmunologla de la Facultad de Medicina
"Veterlnana y Zootecnla de Ia UNAM, siguiendo el procedlmlento que seflala

-Estrada"’

La dosiﬁcacién del FT se. realizo utihzando una unldad de factor de’
. transferoncla (1UFT) como base (doﬂnlda como el oquivalente dol extracto o |
~ obtenido de5x 10' leucocltos)“ Se aplico 0, 017 UFT por kllogramo de peso por T B
~via whcuttnea una vez cada ] horn Ppor 7 dln La cantldld de FT. a apllca A
" cada pacionte oxpmada en milmtros. s calculo oon Dme a la dlluclbn del
: siempro npllcando ln docla estlbhclda P

LOl donadom do nngro pm Ia eluboucw " del
o 'ﬂdulto_! de raza Rottwollor. Ios culles fuoron hlpuinm




Los criterios de eliminacién durante el desarrollo de la investigacion fueron
los siguientes:

1) la interrupcién de la estancla del paciente en hospitalizacién antes de la |
resolucion de la enfefmedad :

2) cualquier alteracion en el tratamiento con base a férmacos frecuencias y dosis
3) falta de evaluacién y reglstfo del paclente, :

La evaluacién estadistica de la ln!ormacién con tespecto a !a sobrevlda Y
monalidad dela poblacién se reallzé con base ala prueba de chi cuadrad




RESULTADOS
Grupo A (grupo tratado con FT).
Este grupo fue conformado por 20 perros, de los cuales 12 (60%) fueron de
raza Rottweiler, 3 (15%) Pastor Aleman, 1 (5%) Doberman 1 (5%) Cnollo, 1 (5%)
Samoyedo. 1 (5%) Boxer y 1 (5%) Shar-pei (Cuadro l)
) v_EI, 65% ('11’) de los pei'ros fuéro'h‘ma'ghos‘ yvel 4_5_"/-;-‘(9)'vf{lérdh hénibrégf ) l

La edud de Ios pacientel fluctuo entre dos meses, a tl'el meus 15 d[ao de _' '
: edad ‘slendo el pfomadlo 2 meses 22 dlas. o o T

De ncuordo al dlnﬁo del presente ennyo cllnlco. en ol gru‘ _A se.obsewé 8%




Grupo B (grupo control),
‘ Este grupo fue Integrado por 20 perros, de los cuales 9 (45%) fueron de la
| raza Rottweiler, 3 (15%) Pastor Aleméan, 2 (10%) Maltés, 1 (5%) Pastor Belga, 2
(10%) Crioflos, 1 (6%) Mastin, 1 (5%) Gran Danés y 1 (5%) Poodle (Cuadro ).

§ - EI 65% (13) de ltos pacientes fusron machos y el 35% (7) hembras,

- Ei promedlo de edad en esta poblacion fue de 2 meses. 21 dlas Las
- : edades de los perros estuvieron en!re2y4meses L ‘
i ;,.S'e‘ob_ie_vvb u 45% (9);dé,sobre\ﬂda' Y un 56% (11) de morlaldad (Gréfica

: Los dias’ de evolucldn de nfeunedad desde el tnlcio de los slgno
T "prodromk:os hasta el ingmo al enslyo' cilnico ﬂuctué de 1 a 3 dlas. siendo el
a _ﬂ'prmdloduedlas 1 s




Hipétesis alterna (Ha): La aplicacién del FT en perros, no incrementa la

sobrevida de los individuos afectados por PVC-2.

~ FRECUENCIAS OBSERVADAS:

VIVOS

MUERTOS

TOTAL

Grupo A

|lconFT)

12

8 -

20

|Grupo B

(sin FT)

"

- 20

~ [TOTAL

a

0

FRECUENCIAS ESPERADAS BAJO Hl' -

VIVOS

WER'I’OS

105

95

' 105
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= (L8P + (A5F+  (A8F+  (18)
10.5 10.5 9.5 9.5

=220 + 226 + 226 + 225
105 105 - 95 9.5

= 0214 + 0214 + 0236 + 0236

En donde , ,
= chi cuadrada L
Ioobsemdo'““ N

99% de canozn es 6 64 Puesto que ?‘ es 0‘.9 ‘se d
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DISCUSION

Mediante la prueba dev chi cuadrada, a la cual fueron sometidos los
resultados referentes a la sobrevida y mortalidad de los grupos A y B, del presente
ensayo dinico, se puede observar que no existe una dlferéncla estadisticamente

 significativa con respecto a la sobrevida de los pacientes tratados con factor de
transferencia y el grupo confrol; el 15% de lngrethént_é de sobrevida dei grupo‘ A
en relacién con el grupo B es explicable totalrﬁenté por'azar y por Idtanto bara"
, este ensayo clinico, se concluye que la apllcaclén de FT en perros no Incrementa :
. o la sobrevida de los individuos afectados con PVC~2 ' ‘ |

Se debe tomar en cuenta que tal aseveracnén es vélida para este trabajo.l o o SR
- -pero existen variables que con otros dlseﬂos pudlmn alternr los multados“” |
5 '!ador que podrla modiﬂcar !os resultadoa aerla la dosiﬂcncldn del FT y'n' que
"esto trabajo se evalué la accién de una uola dosls aplicadab en forma seniad pelo:

) ‘;'(y 48 horas ”después do su udministracién Por otm pane"aunado que gran
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pane de los efectos del FT estan basados en la capacadad de respuesta y

clonacion de los leucocitos, al no haber el suficiente numero celular circulante y

medular debido al efecto citolitico del PVC-2, el organismo se muestra incapaz de

"mponder adecuadamente al tratamlento. por lo: tanto. los Individuos afectados,
~ atin con la aplicacién del FT no pueden Instaurar una respuesta Inmunolégica lo

sufucuentemente répida para neutrahzar la infecclbn

o Referente a la raza de Ios paclentes |ntegrantes del ensayo cllnico, exlstuéy

-}predomlnancia de’ la raza Ronweuer en proporclones semejantes en Ios 0s
Iy grupos. uto tionde a homogenlzar las variablas antre ambos grupos y dlsmlnuya
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El presente trabajo se realiz6 bajo el disefio de un ensayo clinico y aunque
por definicion, posee algunas variables no controladas, éste es mas apegado a la

, reiilidad clinica que el experimento.

Aunque se encuentran fuera de los objetlvos del presante ensayo cllnlco

' _se apreclaron algunos hallazgos clinlcos durante la evaluaclén de los paclentes
P afectados que pudleran ser.de interés para el diagnéstico y. pronéstico de la
o enfermedad Por ejemplo, se observo que el 92 5% do- ( s; pacientos infectados
con PVC 2 presenlaron hlperemla tonsllar princlpalmente env |01 estadios inlclales
de la enformedad También se: detocto que un’ numato olovodo dc perros, - :
prinelpalmente de Ia raza Rottweilor. presentnron un culdro de thuicardia ‘
: wperior a 200/mlnuto. en un llpm que eompronde 15 minutos ._doa hora ant




'PORCENTAJE DE SOBREVIDA Y MORTALIDAD EN EL GRUPO A

1T



 Grafical

~ PORCENTAJE DE SOBREVIDA Y MORTALIDAD EN EL GRUPO B

i



Cuadro |

| COMPARACION ENTRE RAZAS OF AMBOS GRUPOS

.t

 RAZA " GRUPOA | - .fr'-l'GRupoa’ - |
T Rotweller — w8 |
" Pastor Aleman 3 I
—cmlo |1 S
1
1

: _ v,s.m’omo:’, B P
—Bow |




24

LITERATURA CITADA

1. Andersen V.: Practical experience of prophilaxis and treatment of canine
" parvavirus enteritis, Praktische Tierarzt, 62:1052-1058 _(1981)._

2. Ben]amm M.: Manual de Patologia Cllnlca en Vetennaria Nonega Limusa, O
México,1991 o ; ‘ L ; . ;

-3 Byars V Levm A Hackon A and Fundanbatg H Tumm apecif c cell -

_ mediated immunlty ln household con!acts of cancer patlents J Cl: lnvosf
55:500-513 (1975) ! :

Y Carman P, and Povey R Pathogenesls of canine’ pawovirue-z In doga,f: A
o Haemotology. urotooy and vlrus racovery Vet ‘Science, 33134450(19'85).3 '

.
i
|
3
!
!
i
b

g
}
}
!

R
{
i

i

A

o }5 Carmlchnl L, Jorben J and Pol!ock RAA modiﬂod live canine: pmovlrus;j Sl




25

9, Ejima H., Aimi K., Tagawa M., and Nakanishi A.: Leukocyte transfusion to
pupples with canine parvovirus infection, Bull. Nippon Vet. Zoot. Coll.,
32:103-107 (1983)

10 Estrada P., Velasco C., Rebora F., Diaz M. y Padierna J.. : Inmunoterapia de
la tuberculosls puimonar avanzada con factor de transferencla especiﬁco
Sal Pub. Mex., 25:579-588 (1983). ‘ : '

. ”11Fundenherg.H Stites D CaldweIIJ yWellsJ Manual de Inmunologfa ;

cunlca ManuaIModemo. Méxlco,DF 1930

12 Fundenberg H Wilson G GoustJ Nekam K and Smith C Dralyzable a0




26

17.Gordon J. and Angrick E.. Canine parvovirus: Enviromenta! effects on
infectivity. Am. J. Vel. Res,, 47.1464-1467 (1986).

18.Haesebrouck F., Pensaert M. and Neiissen L. Parvovirus Ihfectlons in dogs:
A field trial of serum prophylaxls in pups, Veaams Dleggeneeskindlg
Tydschnfi 54: 104-107 (1985)

_ 19, KhanA Klrkpatrick C. and Hili N.: Immune reguiators. ln Transfer factor :

New Yosk Academ(c. 1079,

L 20. Kdrkpatnckc Rozzos Mascalu and Meﬂymunc Murine trantfer factor .
o Transfor of do|ayod hypommitlvity to lynthoﬂc antigem J lmmunol PR

1341723 1727 (1985)

: hctor. Acads ic Pross, 120-140 (1983




- 28.Lawrence H.. The cellular transfer of cutaneous hypersensitivity to tuberct_:_lin
~inman. Proc. Soc. Exp. Bol. Med, 7’1;516-522 (1949), '

o 27 Lawrence H The transfer in humans of delayed skm sensitivity to- .

i diphtoﬂa in mln J, Exp Med.,

e zo.ggwpnge“u;: Trqqtfgr"faapr.‘~gdv.' 1rjumupfo:.‘.; 11:195-’1‘99‘:(1969)..‘

27

25.Lang 1., Nekam K., Gergely P. and Petrany G.: Effect of in vivo and in vitro
treatment with dialyzable leukocyte extracts containing transfer factor activity
~on human natural killer cell activity. Clin. Immunol. immunopathol., 25:139-
144 (1982).

lttoptococcal M lubmnce and to tuberculin with dlsrupted leucocytes 4o
Chn Invasl 34 219-232 (1955)

28 Lawronco H lnd Pnpponholmer A Ttansfer of delayed hypenensmvny'to l
104 321-335 (1957)




28

J3.LevinA, SpmerkL Site D. and Fundenberg H.: Wiskott-Alderich Syndrome,
a genetlcnny determined celiufar immunologic deﬁcioncy Clinical - and

| labamoty responses o thmpy with transfer factor. Proc. Nlu Acad Sci,
Lo o USA. e7:821-828 (1970)

34, mem B., RockiinR,, Patkman R. and Dlvid J Tnmhr hctor tmtmnm ‘
of chmnlc mucocuhmouo undldluh R.quhmnt ior donor mctivny fo
undidnnﬁgon Clin Immunol Immunopatol 997 110(1910) £ o

3smcannm McCandish |, md'l’hompconﬂ Cmmopmovmonm_,'g e
R 1cmwnnmmummunm«ommm
B mv«m 115201-210(1004) o ~

'V‘l",.»aammp coqms lndAppolM




' _ Bonagum J. Inferamoncana Mc Graw~Hill Madtld 1994

_"42 ParldisoP RhadoS and smgerl Canlne Parvovirus Abiochemlcal and' G o
o ultmtructunl charactelizaﬂon Joumal o! Genaral V;mlog}'. 62113 125 SR S R
: F !

(1982) IR T A Cren e 3

' _k 43 an:h c and clrmichaol L Antigenlc utructure nnd varmion ot canlna

T Vimbgy 129 401414(1993)

;
R
N6 1w

40.0lsen C., Stiff, and Qlsen R.. Comparison of the blastogenic response of
peripheral biood fymphocytes from canine parvovirus: positive and negative
outbred dogs. Vet. Immunology and Immuno. Pathol., 6: 285-290 (1984).

29

41.Papich M.: Cuadro de farmacos comunes ysu dosiﬁcacién aproximada en:
Terapeuuca Vetennana de Pequefios Animales XI Editado por Kirk R and

meovlruu typo~2 hllno panlaukopenia virus and mlnk entoritl’ ’vr 8.




]

48.Raffe M.: Fluidoterapla en el paclente quirlirgico, en : Texto de Cirugia de
los Peguefios Animales, Vol. 1, Editado por. Siatter, W.B. Saunders,
Philadelphia. 1989,

40, Rapaporl F., Miliar J., Pappanglans D. and Smith E.; Transler of delayed » .‘
hypersenslllvlty to coccldlodln in man. J, Immunol., 64 358-367 (1960)

50Rozzo S, and Kltkpatrlck C: Punﬁcallon of lransler laclom Molecular;‘ R ]
- ’mmunolooy. 29 167-162 (1992) : -

B4 Surgentl MyerR and Vlldlmlmon H,. El'lecuollunmr llclor (TF) and:‘ b L "
. thymosin on the recovery olE‘Rotulllm upadtymmpnmmwf' ocytes
 in: Immune Rogulators in Traner F Factor, Edllod by Km A.. Kivltpmlek c
and Hlll N Now Vommd-mlc 1979

5 isz.s’@nw@;:; A‘A.‘.‘: P“,"D:f,'tr P .ndaononboy G anmm on Beigique. de




3

56.Tizard |.: Inmunologia cllhica. Interamericana, México, D.F., 1995,

57.Tompkins M, y Tompkins A.: Citocinas inmunorreguladoras y su potencial
terapelitico, En: Terapetitica Veterinaria en Peguefios Animales XI. Editado
por: Kirk R. y Bonagura J. Inferamericana, Madrid, 1994.

‘mediated immunity in hamsters by rabbit dlalyzable leukocyte extracts. Cell
Immunol §0:295-302 (1985), - ’

k '59 Votlla A, Krohn K Mamela K, and Antonen d.; Mechanism of the In vilm

Kirkpatrick H., Lawrence D. And Buroer D Naw Yom Aoademlc 1983

58.Tsang K., Fundeberg H. and Pan F.. Transfer ol osteosarcoma speci'ic cell-

augmentatlon of lymphocyto tramiormatlon by tfansier factor and by other‘ o ‘j | 3
cellular dlalyum in: Immunoblology of. Tranlfer Factor Edlted by‘ :

: "ao Watanlbe K Ichijo s Goto H and Snmhina T Clinical mmototogwcal_‘




_65 Wilson G., Jonsson H., Halushka P. , and Gamer B. and Berkaw M.:

 distine polydbonuclooﬂdu "rhymus. 2257-273 (1931)

b "f‘ifs'lvwson G. mdock ¥ md Fundonborg u B

32

64.Wilson G., Welch T, and Fundenberg H.. Human transfer factor in guinea
pigs: Partial purification of the active component. in: Transfer Fuctor: Basic
properties and clinical applications. Edited by: Ascher M., Gottlieb C. and

- Kirkpatrick C., New York Academic, 1976,

. Contribution of prostaglandins to the biological actlvlty of - dialyzable

' leukocyte extracts contalnlng transfer factor actwity In Immune Rogulators:
in transfer factor. Edited by Khan A, Klrkpatdck C and Hill N New York o
Academ/c 1979

66.Wilson G., PaddockG and Fundenborg H Eﬂm of dlolyzablo leukocyte; L
extracts with tranafer factor activity on loukocyte mlgution in vitro V. lntm n'
specific lymphocyto ‘mpo siveness’ can. b lmﬂltod by two otructun, ,

mpmivonm Thymus, 4335350 (mz) Lo




	Portada
	Contenido 
	Resumen 
	Texto 
	Resultados 
	Discusión 
	Gráficas 
	Cuadros 
	Literatura Citada 



