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Naturaleza de la reaccidn de fijacion
de complemento

[I1. - Veloacidad de reaceién

Por R. R. de PIROSKY, l. PIROSKY y S. de YALOV

El estudio cuantitativo de los cambios que se producen cuando
se ponen en contacto antigeno, anticuwerpo y complemento, indica
que, si se tiene en cuenta el equilibrio final del sistema, la afinidad
del complejo fijador por el complemento estd determinada por la
relacién antigeno anticuerpo. Kl anélisis de este proceso realizado
en (1) v (2) demuestra que la combinacién complejo fijador-com-
plemento corresponde al tipo de las reacciones quimicas, por su
coeficiente de temperatura positivo, la influencia de la concentra-
cién sobre la velocidad con que el sistema llega al equilibrio y
porque la adicion fraccionada de los reactivos permite llegar al
mismo estado final prolongando sblo el tiempo de reaccidn.

La reaccién entre complejo fijador y complemento puede repre-
sentarse estequiométricamente,

pF + qC — [pF . ¢C]
indicando € el complemento y F el complejo fijador, siendo
F =14, Gy

EI valor de ¢ depende de la variacién de z e y; en efecto, ya
se varie # manteniendo y constante, o a la inversa, se obtienen en
ambos casos mezclas con diferente afinidad para el complemento,
cuyo conjunto constituye una zona de fijacién dentro de la cual
aparece una relacién particular de » a y que hemos dénominado
éptima por el hecho de que fija la mayor cantidad de complemen-
to. Pero si esta misma cantidad ¢, de antigeno se seénsibiliza con
anticuerpo proveniente de diferentes sueros, se constituyen comple-

_jos fijadores Optimos que fijan cantidades de complemento varia-

bles de suero a suero (ver en (1), tablas I y II).
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El examen de los aspectos cuantitativos de esta reaccién, que
nos ha llevado a fijar las relaciones estequiométricas arriba men-
cionadas, se realiz6 sobre la base de los valores obtenidos cunando
el sistema llega al equilibrio y siendo éste la resultante de los mul-
tiples factores que intervienen en una reaccién en fase heterogénea
entre sustancias de peso molecular tan elevado — en donde la
velocidad de difusién de los componentes y de los productos re-
sultantes de ésta no se pueden dejar de tener en cuenta — hemos
considerado que para penetrar en el verdadero mecanismo que rige
el neto fenémeno de la combinacién de estos reactivos era necesario
realizar el estudio de la velocidad de esta reaccién y sobre tode de
la influencia de la variacién de la concentracién inicial sobre dicha
velocidad. Para ello fué necesario éstablecer, A, la progresién del
desgaste del complemento en funeién del tiempo y B la influencia
de la concentracién inicial de los reactivos sobre el tiempo de
transformacién de wuna fraceién dada de los mismos.

MATERIAL

Amntigeno. Complejo glficido lipide separado de bacterias del gé-
nero Brucella tipo suis, cepa 305, segtin técnica de Boivin y Mes-

robeanu.

Anticuerpo. — Sueros humanos de brucelosos en actividad o con-
valecientes, producidos por coagulacién esponténea de la sangre,
inactivados a 56°C durante 30 minutos y seleccionados consideran-

do su alto titulo en anticuerpo fijador de complemento (*).

Complejo fijador éptimo. — Se prepara en un tubo de ensayo la
cantidad total de complejo a empléar en los experimentos del dis,
huaciendo una mezcla de antigeno y suero en proporciones optimas
v en concentraciones tales de modo que las dosis necesarias estén
contenidas en 0,2 c.c. Hsta mezcla se deja a la temperatura de
laboratoric (25°C) durante una hora.

Complemento. — Sangre de cavia obtenida por puncién de cora-
z6n, dejada una hora en cimara fria y otra a 37°C para su coa-
gulacién. Se mezcla el snero obtenido de la sangre de seis cavias.
La mezela se diluye al décimo con solucién de NaCl al 09 % y

(*) Agradecemos al Dr. E. A. Molinelli, jefe de la seccién Estudios Epidemio-
légicos del Instituto, el habernos facilitado los sueros utilizados en estas expe-

riencias.
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se la mantiene en ecémara fria a 0°-2°C. Se determina la dosis
hemolitica minima (d.h.m.) frente a la mayor concentracién de

ntigeno a ser utilizada en la reaccién. Todos los sistemas compa-
rados entre si son realizados en el dia con la misma solucién de

complemento.

Sistema hemolitico. — Flébulos de carnero sensibilizados de ma-
nera que 0,5 c.c. de la mezcla hemolitica contienen %5 unidades de
amboceptor y glébulos rojos al 5 %. KEste indicador se sensibiliza
durante cineco minutos a 37°C én bafio de agua.

Bbiétodo. — Lios experimentos descritos en los paragrafos 4) y B)
se realizaron de acuerdo a la téenica siguiente: Hn una serie de
tubos se distribuyen cantidades crecientes de complemento, se llevan
a volumen (méximo del experimento) con solucidn fisiolégica y se
agrega 0,2 c.c. de complejo fijador. Se dejan los sistemas en bafio
de agua a 37°C y al cabo de tiempos diferentes que varian entre
5 y 180 minutos se interrumpe la reaccién por el agregado de 0,5
c.c. de la mezcla hemolitica. De este modo, cada serie de tubos queé
recibe la mezcla hemolitica representa muestras de la reaccién to-
nadas a tiempos diferentes. Después de 30 minutos de haber agre-
gado el indicador se hace la lectura, tomando como indice del li-
mite de fijacién la aparicién de hemolisis.

La dh.m. de complemento determinada previamente, se corrige
para cada sistema frente a la dosis maxima de antigeno y de suero
separadamente. Cada una dé las series empleadas para la correc-
cibn de la d.h.m. se realizan en el volumen méiximo y permanecen
a la misma temperatura y tiempo que el sistema para &l cual se
aplica la correccién.

REesuLTADOS

A) Desgaste del complemento en funcién del tiempo.— En la ta-
bla I se transcribe el protocolo N° 31 én el cual se ha seguido la
progresién de desgaste del complemento por un mismo complejo
fijador em tiempos que varian entre 5 y 180 minutos. Para ello,
dado que én las condiciones experimentales anotadas s6lo puede
dosarse el exceso de ecomplemento correspondiente a la variacién
comprendida entre poca hemélisis y hemdélisis completa, fué menes-
ter disponer una serie de sistemas cuyos tubos contienen en 0,2 c.c.
de complejo fijador, 3,12 gamas de antigeno y 0,01 c.c. de suero. Se
constituyeron tantos sistemas como tiempos se irian a considerar,



Tasra 1. — Desgaste del complemento en funcion del tiempo
En esta tabla se indica en cada divisién las cantidades de complemento utilizadas, tiempo de contacto y los resultados de la

0.8

lectura
de 1a hemélisis
Protocolo Ne 31 Comnleio fiiad 0,01 ce. de suero
Suero: L. C. omplejo fijador en 0,2 ce. 3,12 gamas de antigeno
Tiempo de contacto (en minutos)
5 10 20 [ 30 | 40 60 120 180
Complemento  Hemolisis
/15 ecc.
1,00 0o | 1,00 0 | 1,60 o |17 o | 1,90 9 {210 o | 230 0 | 240 0
1,10 0 1,10 0 1,70 0 1,80 0 2,00 0 2,20 0 2,40 0 2,50 0
1,20 0 1,20 0 1,80 pH | 1,90 0 2,10 pH | 2,30 ¢ 2,50 0 2,60 0
1,30 1/, 11,30 0 |19 34 | 2,00 pH | 2,20 /2 | 2,40 e | 2,60 pH | 2,70 0
1,40 H |1,40 pH | 2,00 H | 210 CH | 2,30 H | 2,50 H | 2,70 ¥, | 2,80 CH
1,50 H 1,50 H
Valor de d. h. m. en ce.
en los diferentes tiem-
POS oo 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,13 0,14
0 = ausencia de hemdlisis /sy = 50 9, de hemolisis CH = casi hemdlisis
pH = poca hemolisis 3/s =75 Y de hemdlisis
Tasra Ia.— Desgaste del complemenio en funcién del tiempo
En esta tabla se anota el mismo experimento que en la tabla I, con los reactivos diluidos al ¥/s.
Protocolo N° 31. Complejo fijador ea 0,2 co. f 0,005 cc. de suero’
Suero: L. C. | 1,56 gamas de antigeno
Tiempo de contacto (en minutos)
5 10 20 | 30 l 40 60 120 180
Complemento Hem6bilsis
115 ce.
0,30 0 0,30 0 {060 0 | 0,70 0 | 0,70 0 |09 o | 1,00 0 | 1,00 0
0,40 0 0,40 0 {0,770 0 | 0,80 0 | 0,80 0 {1,00 0 | 1,10 0 | 1,10 0
0,50 pH 0,50 0 0,80 [ 0,9¢ pH | 0,90 0 1,10 pH | 1,20 ¢ 1,20 0
0,60 CH |0,60 pH |} 0,90 3/, | 1,00 /2 | 1,00 pH | 1,20 H | 1,30 /211,30 0
0,70 H {070 3/4 | 1,00 H | 1,10 H | 1,10 H | 1,30 H | 1,40 H | 1,40 1,
Valor de d.h.m.en cc.
en los diferentes tiem-
DOS e, 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,13 0,14
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agregando para cada tiempo cantidades de complemento que osci-
> del valor limite de saturacién del complejo deter-
minado previamente en forma aproximada. De este modo la con-
centracién inicial del complejo fijador es igual en todos los tubos,
presentando en cambio la del complemento una variacién entre dos
tlempos consecutivos, que oscila entre 5 y 28 % ; esta Gltima cifra
se refiere a los tubos indicadores del limite de fijacién. En estas
s v teniendo en cuenta la atenuacién de la dhm. cuyo

VOiliC

g}

condicion
valor pasa de 0,12 a 0,14 c.c. en la duracién méxima del experimen-
i £

P e Aae Aa emad H ' 11
;. de sustancia activa de ¢ lemento fijade son

to0, las cant

las que se resumen en la tabla II.

Tasra II. — Resumen del protocolo N° 31. (Tabla I)

Tiempo en minutos

0 5 10 20 30 40 60 120 180

Cantidad absoluta de com-
plemento fijado en c.c. .. — 1,20 1,40 1,80 2,00 2,10 2,30 2,60 2,70

Cantidad de complemento ac-

tivo fijado en c.c........ — 1,20 1,40 1,80 2,00 2,i0 2,30 240 240
\, N, IaS N N N N, ‘N, 4
Ay VISR VS M N A Ve Ve
enn ¢.¢ PPN A A ~ a N -
0,24 0,04 0,04 0,02 0,01 0,01 0,00i6 0,0

Como puede verse para la concentracién de los reactivos anota-

da, el 75 % (2 c.c.) (Tabla I) del complemento total (2,7 c.c.) que
el complejo fijador gasta en el equilibrio, es fijado én los primero
30 minutos de la reaccién. Si por otra parte, consideramos la va-

w

riacién del inecremento Aatc de la cantidad de complemento que

sa desgasta en la unidad de tiempo a medida que se prolonga el

A "
Aa; (tabla II) que es de
0,24 en los primeros 5 minutos, disminuye rapidamente (24 veces
menor entre 40 y 60 minutos y 150 veces entre 60 y 120 minutos)

para anularse después de las dos horas. En el grafico 1, la pen-

contacto entre los reactivos, el valor

. . . A
diente de la tangente de la curva « evidencia que A:’: notable en

el comienzo de la reaccién es précticamente nula a los 60 minutos.
La curva b, representacién del mismo experimento anterior con una
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n de reactivos disminuida al 14 (tabla Ia y ITa) ofre-

‘.
concentracld

. . Ax
ce caracteristicas semejantes, pero con X7 menores

TaBra Ila. — Resumen de la tabla Ia

Tiempo en minuios

0 5 10 20 30 40 60 120 108

(=9

com-
e .. — 0,50 0,60 0,80 0,90 1,0 1,10 1,25 1,35

e

Cantidad absoluta
plemento fijadec en ec.

Cantidad de complemento ac-

tivo fijado en e.c.... .... — 0,50 0,60 0,80 0,90 1,0 1,10 1,15 1,15

Y N Y 7, 7N Al 7N 4
4 Ve hY
SS N R NS

7%, v
-
hY /’ \\/2 k'\/

Ay N2
TV 0,10 0,02 0,02 0,01 0,01 0,005 0,0005 0,0
¥
&8 ®
—59"‘“-“’5--—--
25 & ol ——o““—
3 = : ;
S
20 X
§
S
450

-----o-'s-“"""

050

R dhm.
o'mL minutos

5S40 2 30 40 60 120 180

GrArico No 1. — Desgaste del complemento en funcién del tiempo.

Curve a: 3,12 gamas de antigeno y 0,01 ce. de suero.
Curva b: 1,56 gamas de antigeno y 0,005 cc, de suero.
Linea punteada: volumen de complemento que desaparece.
Linea llena: cantidad de substancia activa fijada.

Ahora bien, a fin de hallar una expresién de la relacién entre
velocidad y concentracién, hemos estudiado la reaccién en los pri-
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meros tiempos, buscando la relacidn entre concentracién inicial deé
los reactivos y tiempo necesario para transformar una cantidad de-
terminada de uno de ellos (el complemento) (¥).

B) Influencia de la comcentracion imicial de los reactivos sobre
el ttempo de tramsformacion de ung frigccion dedae de los mismos. —
Como hemos visto, de los elementos que integran el sistema que
estudiamos conocemos Wnicaments la concentracién absoluta del
antigeno que constituye el complejo fijadory en cambio, de los
demés componentes podemos obtener sélo los valores de sus con-
centraciones relativas. Para tener un punto de referencia en cuanto
a la influencia de la variacién de la concentracién inicial sobre la
velocidad, hemos modificade la concentracién inicial de complejo
fijador en un 50 %, variacién ésta que corresponde también al
complemento que entra én reaccién, dado que por tratarse de un
complejo fijador 6ptimo, O/F = K (1). Para establecer la relacién
entre el desgaste de una cantidad @ de los reactivos y el tiempo,
hemos determinado en qué tiempo una fraccién del complemento es
gastada cuando la concéntracién inicial del complejo fijador y com-
plemento varian en un 50 %. Con este objeto hemos seguido la
variacién de la concentracién del complementc en tiempos que os-
cilan entre 5 y 180 minutos frente a tres comuplejos fijadores épti-
mos cuya concentracién inicial corresponde a 3,12, 156 y 0,78
gamas de antigeno y 0,04, 0,02 y 0,01 c.c. de suero respectivamente
(Tablas II1 y IV y gréafico N° 2).

Si se observa el grafico N* 2, representacién de los valores de
la tabla III se comprueba que en el sistema cuyo complejo fi-
jador tiene una concentracién inicial de 3,12 gamas de antige-
no, en el cual se fija 1,53 c.c. de la solucién de complemento
en 180 minutos, 0,70 c.c. de ese mismo complemento son fijados en
5 minutos. En cambio, en el sistema cuya concentracién inicial de
complejo fijador es la mitad (1,56 gamas de antigeno) y en el
cual entran en reaccién 0,76 c.e. de complemento, el tiempo nece-
sario para transformar 0,35 c.c. de complemento es de 12 minutos
vy son necesarios 22 minutos para transformar 0,175 c.c. de comple-

(*) Téngase en cuenta que conocemos sélo la concentracién inicial del com-
plejo fijador y no su variacién durante la marcha del proceso. Por otra parte
no nos es posible determinar las modificaciones de la concentracién del comple-
mento en los diferentes tiempos.



TaBra IIL. — Tiempo de transformacién de una cantidad dada de complemento cuando la concentracién inicial varia en un 50 9.

Protocolo N° 40

Suero: E. Schw.

Complejo fijador en 0,2 cec.

{ 0,04 de suero
| 3,12 gamas de antfgeno

Tiempo de contacto (en minutos)

5m. 10 20 30 44 60 129 180
Complemento  Hemolisis
0,50 0 0,60 0 0,90 0 1,0 0 1,10 0 1,30 0 1,50 0 1,78 0
0,60 0 0,70 0 1,0 0 1,10 0 1,20 0 1,40 0 1,60 0 1,80 Yo
0,70 pH 0,80 0 1,10 0 1,20 pH 1,38 pH 1,59 pH 1,70 pH 1,90 H
0,30 H 0,90 pH 1,20 3/4 1,30 H 1,40 = 1,60 3/4 1,80 CH 2,0 H
0,90 g 1,0 H 1,30 H 1,40 H 1,50 H 1,70 H 1,90 H 2,10 H
Valor de la d.h.m.en c.c.
en los diferentes tiempos 0,10 0,10 G,10 0,10 0,10 0,11 0,11
C e 0,02 ce de suero
Complejo fijad 02ce |
omplejo figador en o | 1,56 gamas de antigeno
0,10 0 0,20 0 0,30 0 0,40 0 0,50 0 0,60 0 0,80 0 0,80 0
0,20 [1] 0,30 0 0,40 0 0,50 0 0,60 0 0,70 pH 0,90 3/4 0,90 1/,
0,30 1, 0,40 1y 0,50 1y 0,60 Y, 0,70 8/, 0,80 CH 1,0 H 1,00 CH
0,40 H 0,50 H 0,60 H 0,70 H 0,80 H 0,90 H 1,10 H 1,10 H
0,50 H 0,60 H 0,70 H 0,80 H 0,90 H 1,0 H 1,20 H 1,20 H
Valor de la d.h.m.en c.c.
en los diferentes tiempos 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,11 0,11
Complejo fijador en 0,2 ce. [ 0,01 cc. de suero A
\ 0,78 gamas de antigeno
0,10 Yy 0,10 0 0,10 0 0,10 0 0,10 0 0,20 0 0,30 0 0,30 0
0,20 H 0,20 3/4 0,20 pH 0,20 0 0,20 0 0,30 0 0,40 1] 0,49 0
0,30 H 0,30 H 0,30 H 0,30 3/4 0,30 pH 0,40 3/4 0,50 3 0,50 s
0,40 H 0,40 H 0,40 H 0,40 H 0,40 H 0,50 H 0,60 H 0,60 H
Valor de la d.h.m.en c.c.
en 1os diferentes tiempos 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,11 0,11

OLNIWITIWOD TEA NOQIOVIIL Ed NQIDOVIY VI dd VZEIVINLYN PLE

§ oN ‘IX 104



Tasra IV (Resumen de la tabla I1I)

Tiempo en minutos
5 10 20 30 40 60 120 180
- antidad absoluta de complemento 1/10
fijado en ec. .. ... ... .o 0,70 0,90 1,10 1,20 1,30 1,50 1,70 1,75
Complejo 0,04 cc. de suero
fijador 3,12 gamas de antigeno Cantidad de complemento activo 1/
fijado enm €. ...ttt 0,70 0,90 1,10 1,20 1,30 1,50 1,53 1,52
Cantidad absoluta de complemento 1/10
fijado en ce. ...l 0,25 0,40 045 0,50 060 0,70 0,80 0,85
Complejo 0,02 cc. de suero
fijador 1,56 gamas de antigeno  Cantidad de complemento activo 1/ fi-
jadoen ee. vovv i, 0,25 0,40 0,45 0,50 0,60 0,70 0,72 0,76
Cantidad absoluta de complemento 1/10
fijado en ec. ...l 0,06 0,10 0,20 0,20 0,25 0,30 040 0,45
Complejo 0,01 cec. de suero
fijador 0,78 gamas de antigeno  Cantidad de complemento actvio 1/1o fi-
jado en ce. oo ¢,05 0,10 0,20 0,20 0,25 0,30 0,36 0,40

SF6T ownyp

[N
(221
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mento én el sistema que contiene 0,78 gamas de antigeno y cuyo
gasto total de complemento es de 0,38 c.c. (¥).

Por lo que antecede y considerando los primeros tiempos de la
reaceién, segin resalta en el grafico N° 2, se observa que cuando
la concentracién inicial de los reactivos se reduce sucesivamente a

(33
150, 3 e
’ X ® /
0\‘;
]
g
R
S
4 [
b
®
050
s C
®
040 o
minutos
540 20 30 40 60 120 180

Gririco Ne 2, — Tiempo de transformacién de una cantidad de complemento cuando la concen-
tracién inicial de los reactivos varia en un 50 %.

nos permite acusar sélo la transformacién completa de una canti-
dad dada de complemento, esta relacién entre tiempo ¢ y concen-

tracién inicial @ ,toc — revela la influencia de la concentracién
o

de ambos reactivos sobre la velocidad de la reaccién,

(*) Los resultados observados en este protocolo han sido confirmados por el
estudio de diez sueros diferentes realizando con ellos sesenta experimentos. La,
relacién anotada entre concentracién iuicial y tiempo necesario para transformar
una fraccién dada de complemento presenta a veces desviaciones que no llegan
a ser significativas. Los resultados obtenidos en cada caso han sido confirmados
por muestras de diferentes sangrias. En un suero examinado (A. C.) estas relacio-
nes no se han cumplido.
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Por tanto, a pesar de tratarse de una reaccibn que se efectiia
en un sistema de la complejidad anotada euya representacién este-
quiométrica seria,

pll + qC —> [pF . qC]

v sea cualguicra el tamafio de los agregados que se forman por la

unién del complemento con el complejo fijador, el estudio de la
cinética de esta reaccidn acusa un proceso en el eual hemos podido
eomprobar la variacién eoncomltante de 1gual nimero de umdades

en presenecia de un exceso e complejo fijador. La ecuacién que
representaria el mecanismo de combinacién del complejo fijador
con el complemento seria

FL+C— F.C

Ademas, teniendo en cuenta el estado de dispersién de las sus-
tancias que integran el sistema, el hecho que observemos netamente
una relacién entre concentracién inicial y velocidad como la ano-
tada, indica que ésta es menor que la velocidad de difusién de los
reactivos, por lo cual imprime sus caracteristicas a la resultante
final de las fuerzas que integran la reaccién que estudiamos,

CONSIDERACIONES

En los experimentos que acabamos de exponer hemos éxaminado
la velocidad de reaccién entre un complejo fijador Optimo y el
complemento. Lia razén por la cual hemos élegido para nuestros
estudios (en el presente trabajo asi como en (1) y (2)) esta mez-
o A0 sc debe al heeho de

cla partienlar de anti A4y debe hecho
que la canmdad de complemento fijado por unidad de complejo fi-
jador no se altera cuando este Gltimo varia, ésto s, para la relacién
de = e y anotada, C/F = K. (*).

Si consideramos los complejos fijadores A.G, én los cuales y con
respecto a x es mayor que en la mezela Gptima, la relaciéon C/FF
presenta anomalias cuando F aumenta (Grafico N¢ 3).

En cambio, en los complejos A,G, en los cuales y con respecto
a r es menor que en la mezela éptima, C/F a igual que en esta
ultima, se mantiene constante cuando F varia (Grafico N°¢ 4).
mezela Optima marca asi el comienzo de una serie de complejos con

(*) Denominamos € la cantidad de complemento en dosis hemoliticas minimas
y F las unidades de complejo fijador.
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exccso de anticuerpo los cuales a pesar de tener menor afinidad
por el eomplemento presentan las mismas caracteristicas en cuanto
a la relacién cuantitativa con este Gltimo. Ello indica que aun
cuando no se ha podido demostrar la combinacién directa del com-
plemento con el anticuerpo, éste regula la relacién estequiométri-
ca entre el antigeno sensibilizado y el complemento.

A este respecto debemos recordar la primordial importancia que
Ehrlich atribuia al anticuerpo én la fijacién del cmnplem-enfo, co-
mo también que Dean (®) en su estudio sobre la relacién entre

1 2 L 8 A6

GrArico No 3. — Relacién C/F, cuando F contiene exceso de antigeno. a: 3,12 gamas de antigeno +
-+ 0,02 cc. de suero; b: 6,25 gamas de antigeno -+ 0,02 ce. de suero; ¢; 12,5 gamas de anti-

geno + 0,02 cc. de suero; d: 25 gamas de antigeno + 0,02 cc. de suero; e: 50 gamas de anti-
geno + 0,02 cc. de suaero.

precipitacion y fijacién de complemento observé que la mezcla an-
tigeno-anticuerpo qué da la mayor fijacién de complemento se halla
desplazada hacia la zona de exceso de anticuerpo si se compara
con la mezela que determina precipitacion 6ptima, y la funcién
preponderante que Heidelberger (*) adjudica al anticuerpo en la
unién del complemento con los agregados antigeno-anticuerpo en
la zona de equivalencia.

Esta accién determinativa del anticuerpo én la relaciéon cuanti-
‘tativa entre complejo fijador y complemento que se desprende del
estudio de C/F es apoyado por el hecho observado por nosotros de
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gue una misma cantidad de @, de antigeno, por ejemplo 3,12 gamas,
puede dar complejos éptimos A4,G, capaces de combinarse con can-
tidades de compleménto qgue varian entre 24 y 8 dosis hemoliticas
minimas, cuando Ay, proviene de diferentes sueros (ver (2) tablas
Iy II).

1 82 4 3 26

Gririco No 4. — Relacitn C'/F, cuando F contiene exceso de anticuerpo (¥). a, b, ¢, d, e: 3,12
1,56, 0,78, 0,39, 0,195 gamas de antigeno + 0,02 ce. de suero, respectiv wmente.

Si por otra parte consideramos el mecanismo por el cual se rea-
liza esta unién, penétramos en el dominio de las reacciones quimi-
cas. Hemos visto que se trata de una reaccién con coeficiente de
temperatura positivo y si bien el valor de dicho coeficiente es poco
mayor que 1 cuando se toma en cuenta la reaccién entre los limites
maximos de temperatura éntre los cuales es posible realizarla (0° -
37°C), su valor es 4 entre 5° y 10°C (*), asi mismo la influencia
de la concentracién de los reactivos sobre la velocidad de la fija-
cién se pone de manifiesto cuando se fracciona el complejo fijador;

(*) Los valores de los graficos Nos. 3 v 4 corresponden a la Tabla I publicados
en (1).
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en este caso se puede obtener el mismo valor de complemento fijado
que en el experimento en el cual los reactivos no se han fraccionado,
prolongando sélo el tiempo de contacio (?). Esta influencia de la
concentracién también se revela al estudiar el desgaste del comple-
mento en funcién del tiempo (pardgrafo a). Las fuerzas especifi-
cas que gobiernan esta reaccién son evidenciadas mna vez mAs
cuando se estudia la relacién entre el tiempo necesario para trans-
formar una fraccién dada de los réactivos ecuando la concentracién
inicial de estos varia en un cineuenta por ciento (paragrafo B).
Ello no excluye que en condiciones experimentales dadas (frac-
1 iento del compleméento (*)) se pueden hacer aparecer fuer-
zas inespecificas que alteran las unidades de complemento fijadas
por un mismo complejo fijador. Pero en el sistema por nosotros
estudiado, estos fenémeénos de saturacidn inespecifica a los cuales
Bordet diera fundamental importancia, resultan secundarios.
Teniendo en cuenta los hechos observados surge claramente que
el neto fendmeno de la reaccién entre los polos activos del comple-
mento y complejo fijador, es de los mecanismos que intervienen en
la reaccién aquél que rige fundamentalmente el proceso estudiado.

REsuMEN

Se ha estudiado la velocidad de reaccidn de un sistema constitui-

do por un complejo fijador 6ptimo y el complemento.

T < . .
| ; o
El desgaste del complemento en funcidn del tiempo indica que

la velocidad de reaccién es proporcional a la concentracién de los
reactivos.

Cuando la coneentracién inicial de los reactivos varia en un 50 %
y se determina el tiempo necesario para transformar una cantidad
dada de complemento, se encuentra una relacién inversa entre el
tiempo y la concentracién inicial.
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