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RESUMEN

El empleo de los factores de transferencia, ha sido comúnmente usado en los últimos años en pacientes con todo tipo de enfermedades inmunológicas, revelando una mejoría en la respuesta inmune. Debido a esto, ha surgido la necesidad de estudiar el efecto de los factores de transferencia en la recuperación del sistema inmunológico; en este caso, se utilizarán como modelo experimental ratones de la raza Wistar, induciendo la inmunosupresión a través de fármacos como la ciclosporina, que inhiban la transcripción de la producción de linfocitos lo cual permitirá medir el efecto del factor de transferencia en la nueva producción de linfocitos; esto se hará con mediciones pre y post tratamiento y con grupos control negativos y positivos. 
INTRODUCCIÓN

En los últimos años, muchos factores han debilitado nuestro sistema inmunológico, nuevas y mortales enfermedades están ganando ventaja, las “superbacterias”, difíciles de combatir con antibióticos, la escasa seguridad alimentaria que poseemos y la migración de enfermedades por efectos de la globalización, se han convertido en un problema mundial y difícil de combatir. 
Nuestro sistema inmunológico es nuestro único recurso para contrarrestar esta amenaza diaria que afecta directamente la salud, calidad de vida y nuestra supervivencia..

Los factores de transferencia han sido reconocidos como potenciadores del sistema inmunológico.  En los individuos son pasados a temprana edad, brindándoles una memoria inmunológica que los hace aptos para defenderse de la acción de muchos virus o bacterias y además previene el desarrollo de cánceres. Según estudios anteriores los factores de transferencia consisten de tres fracciones identificables que toman sus nombres por sus efectos descubiertos en el sistema inmunológico, dentro de estas están, Las fracciones inductoras, estas generan un estado general de alerta en el sistema inmunológico; La fracción antígeno-especifica, es una gama de etiquetas criticas, usadas por el sistema inmunológico para identificar una hueste de microbios enemigos; La fracción supresora, esta evita que el sistema inmunológico se enfoque y emita toda su fuerza en una infección ya vencida ignorando nuevos invasores; es responsable de controlar las reacciones inmunológicas extremas que pueden ocasionar desordenes autoinmunológicas. 
Para probar la eficacia de los factores de transferencia como agentes naturales que pueden salvar nuestras vidas y potenciar el sistema inmunológico, resulta importante valorar el efecto que este tiene frente a sistemas inmunológicamente deprimidos.
OBJETIVOS

General

Estudiar el efecto de los factores de transferencia frente a la respuesta de inmunodepresión inducida en ratones de la raza Wistar

Específicos

· Inducir con el fármaco mas potente una inmunodepresión en ratones de raza Wistar

· Evaluar el efecto de los factores de transferencia en ratones inmunodeprimidas mediante el conteo de linfocitos 
· Analizar el efecto que tienen los factores de transferencia en la respuesta inmunológica de las ratones inmunosuprimidas

UBICACIÓN DEL PROBLEMA A INVESTIGAR

· Descripción del problema 

Debido a las múltiples enfermedades que hoy en día aquejan a la humanidad es necesario encontrar métodos y medicamentos naturales que ayuden a contra restar estas enfermedades que afectan directamente nuestro sistema inmunológico. Gracias a las múltiples investigaciones que se han hecho acerca de los factores de transferencia se ha comprobado que este potencia el sistema inmunológico, siendo este un logro en el manejo de enfermedades que en los últimos años se han convertido en un verdadero problema para la humanidad.  

· Formulación del problema

¿Qué efectos trae la utilización de los factores de transferencia, en ratones de la raza Wistar inmunosuprimidas? 
3. HIPÓTESIS 
Hi:
Los factores de transferencia tienen efecto en  la respuesta inmunológica aumentando la producción de linfocitos en ratones de raza wistar. 

Ho:
Los factores de transferencias no tienen efecto en  la respuesta inmunológica en ratones de raza wistar
Ha: 
Los factores de transferencia  disminuyen la producción de linfocitos en ratones de raza wistar 
MARCO TEÓRICO

FUNCIÓN INMUNOLÓGICA

El sistema inmunológico es una red de células elegantemente sofisticada y las moléculas procuran constantemente mantener nuestra salud e integridad física contra los cada vez más resistentes invasores microbianos. Estos microbios y nuestras propias células usan una serie de técnicas para evadir y subvertir nuestras respuestas inmunológicas. 
Este sistema de protección y ataque está compuesto por tres elementos:
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Linfocitos, responsables del reconocimiento de los antígenos o de los organismos patógenos que como es valido, estos se derivan de la medula ósea y son de tres tipos:
Linfocitos T, que garantizan la defensa de las células y de los tejidos.

Linfocitos B, que una vez activados en plasmocitos producen los anticuerpos o   inmunoglobinas.

Células asesinas naturales (Natural Killers), cuyo papel es destruir la célula anormal o infectada.

Macrófagos, células grandes que absorben los microbios y cualquier otra molécula extraña y que, una vez digeridas, los deja en su superficie a disposición de los linfocitos para que éstos, al comprobar que son elementos extraños al propio cuerpo, los destruyan.

Leucocitos, polisegmentados como por ejemplo, los neutrófilos. Además la posibilidad de poder fagocitar cualquier molécula extraña pongamos por caso, los macrófagos, contienen enzimas o proteínas capaces de destruir los antígenos ingeridos. 5
Para que el Sistema Inmunológico pueda funcionar correctamente, debe contar con un sistema de comunicación que permita potenciar o frenar la actividad del sistema inmune mediante las citoquinas, que son los agentes responsables de la comunicación intercelular entre los distintos actores del Sistema Inmunológico que actúan tanto sobre las células que las producen (efecto autocrino), como sobre otras células (efecto paracrino).

Las principales citoquinas conocidas actualmente son:

· Interleuquinas (IL-1 a IL-23) 

· Interferones IFN (alfa, beta y gamma) 

· Factores de crecimiento (CSF y TGF beta) 

· Factores de necrosis tumoral (TFN alfa y beta) 

· Otros factores de crecimiento 

· Quimioquinas. 

El hombre, como cualquier otro animal, no podría sobrevivir a las invasiones de múltiples agentes agresores externos e internos que lo atacan, si no dispusiera de sistemas defensivos que permitieran destruirlos y erradicarlos. El sistema inmunológico es la defensa natural del cuerpo contra tales ataques y está conformado por una red compleja de células, tejidos y órganos que ha evolucionado para defenderlo contra tales invasores "extraños". 
De tal manera, el sistema inmunológico protege al organismo de agentes potencialmente nocivos al reconocer y responder a los llamados antígenos, los cuales son moléculas grandes, usualmente proteínas que se encuentran en la superficie de las células, virus, hongos o bacterias. Algunas sustancias muertas

Como toxinas, sustancias químicas, drogas y partículas extrañas pueden ser antígenos. Las sustancias que contienen estos antígenos son reconocidas y destruidas por el sistema inmunológico.2
FÁRMACOS INMUNOSUPRESORES

Son aquellos fármacos capaces de suprimir la respuesta inmunológica a un estímulo antigénico ya sea producido por un antígeno externo o interno.

Los fármacos inmunosupresores se utilizan en la prevención del rechazo de los trasplantes y en una amplia serie de enfermedades autoinmunitarias como la psoriasis, la enfermedad de Crohn, la artritis reumatoide, la esclerosis múltiple y otras muchas enfermedades dermatológicas y sistémicas.
LA CICLOSPORINA
Es un medicamento inmunosupresor ampliamente usado en el trasplante de órganos post alógeno para reducir la actividad del sistema inmunitario del paciente y el riesgo de rechazo del órgano. Ha sido estudiada en el trasplante de piel, corazón, riñón, pulmón, páncreas, médula ósea e intestino. La ciclosporina es un péptido no ribosomal cíclico de 11 aminoácidos (undecapéptido) producido por el hongo Tolypocladium inflatum Gams, aislado inicialmente de una muestra de suelo noruego[.]
La ciclosporina fue diseñada para unirse a la proteína citosólica ciclofilina (una inmunofilina) de linfocitos inmunocompetentes, especialmente T-linfocitos. Este complejo de ciclosporina y ciclofilina inhibe la calcineurina, la cual bajo circunstancias normales es responsable por activar la transcripción de interleucina-2 (Il-2). También inhibe la transcripción de la producción de linfocinas y la liberación de interleucinas y por lo tanto conduce a una reducción en la función de las células T-efectoras (Linfocitos efectores). Sin afectar la actividad citostática.

Tiene también un efecto sobre las mitocondrias. La ciclosporina A inhibe la apertura del Poro de Transición de Permeabilidad Mitocondrial, de esta forma, inhibe la liberación del citocromo c, un potente factor de estimulación de apoptosis. Sin embargo, este no es el principal modo de acción para su uso clínico, pero en cambio, es un importante efecto para la investigación acerca del fenómeno de Apoptosis.6

FACTOR DE TRANSFERENCIA

Son pequeñas moléculas mensajeras inmunes producidas por organismos superiores. Su papel consiste en transferir señales de reconocimiento entre células inmunes y, de esa manera, ayudar a educar a las “ingenuas”, a reconocer el peligro existente o potencial.

Como tal funcionan en las especies para: 

· Reconocer a los invasores que intentan amenazar la salud 

· Responder frente a los invasores ayudando a restaurar el equilibrio del sistema inmunológico y a adaptarlo a una situación específica. 

· Recordar invasiones pasadas para que el organismo responda más rápido frente a amenazas de salud similares. 

El nacimiento es el momento en que la comunicación de la información inmunológica entre personas es crucialmente importante. Al nacer, el infante s también inocente inmunológicamente. En el ambiente duro y hostil en que súbitamente se encuentra en tal instante, los microorganismos invasores podrían rápidamente apoderarse de esa nueva vida y destruirla. Hay que adoptar rápidamente los pasos necesarios y educar al ingenuo organismo en cuanto a que células resultan ser amistosas y cuales enemigas. La naturaleza ha previsto para ello un procedimiento, y el factor de transferencia es una parte clave del proceso.

Y el primer proceso comienza a medida que el recién nacido es alimentado con calostro, la primera leche que una madre le suministra a su bebe. Constituye una bebida extraordinariamente rica y alimenticia. Se solía creer que el calostro contiene nutrición únicamente en el sentido convencional; es decir: grasas, proteína, carbohidratos, minerales etc. Como resultado, se suponía que la formula de leche para lactantes podía reemplazarlo y, en las décadas  de los 50 las mamas fueron estimuladas alimentar a sus bebes con biberón. Esto produjo un rápido aumento de las alergias de la infancia y a una desmejora general de la salud infantil.1
La primera leche de la madre de los animales mamíferos contiene naturalmente factores de transferencia que reflejan su rica experiencia inmunológica. Si al bebé se le permite lactar, la inmunidad inicial se establece rápidamente. Esta es la manera en que la naturaleza educa rápidamente al sistema inexperimentado del infante de los peligros de un mundo infestado de microbios. Por otra parte, los infantes que no son alimentados con pecho muestran una mayor susceptibilidad a infecciones, alergias y cáncer infanti1.

Solo muy poco tiempo atrás se reconoció que el calostro contiene también mensajeros del sistema inmune diferentes a los anticuerpos. Y el mas importante de ellos es el factor de transferencia. Los factores de transferencia no provocan reacción alérgica y no son específicos de ninguna especie, y ello significa que los producidos por una vaca son justamente tan eficaces en pollos o en humanos como podrían serlo en otra vaca. 

EVALUACIÓN DE LA FUNCIÓN DE LOS LINFOCITOS T

Muestras sanguíneas 

El examen de muestras de sangre periférica ofrece una valoración fiable de la función inmune celular. Como la inmunidad mediada por células esta íntimamente relacionada con los linfocitos pequeños, el recuento d estas células suministra cierta información sobre el grado de inmunidad presente en el paciente. En atención a esto es necesario diferenciar al linfocito pequeño, con su núcleo condensado y su fino ribete citoplasmático de los linfocitos mediano y grande que guardan cierta semejanza con los monocitos y tienen también un patrón menos denso de cromatina nuclear. 7
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