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PREPARACIONES DE FACTOR DE TRANSFERENCI
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METODOS ASOCIADOS - inthiuts
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Campo de la lnvencion
9 La presente Invencidon se refilere de manera general a

preparaciones que incluyen factor de transferencia, vV &n rorma

mas especirtica, a preparaciones comestibles tales como
bebidas v solidos que incluyen tactor de transferencia. Ademas,
la presenie invencion se refiere a métodos para fabricar
10 preparaciones comestibles, que contienen factor ae
iransferencia y a métodos que incluyen la adminlstracion ae

dichas preparaciones.

Sreve Descripcion de la lnvencion

En un aspecto, la presente invencién incluye una bebida

15 *qu@ incluye factor de transferencia. La bebida Incluye un
componenie liguido o semisdlido comesiible vy factor de
transterencia. El componente liquido o semisdlido puede
comprender un jugo de irutas, gelatina, producto a base de
lacteos o© cualquier otra composicion bebible, adecuada con

20 componentes que son compatiibles con factor de transrerencisa.
Cuando se mezcla con el componente ligquido, el facior de
iransferencia puede reiener substancialmente toda de una o

mas de sus aclividades (por ejemplo componentes del

componente ligquido pueden no interferir con una © mas

25 actividades del facior de transtferencia), o una o mas de las
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aumentadas por uno o mas componentes del componente
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En otro aspecto, la presente invencion incluye WfRGEHaE
composicidn con un componenie de frutas y factor de
iransferencia. El componente de frutas puede incluir al menos
una fruta gue contiene oligoproantocianidina ("OPC”) o un
exiracio de la misma. El termino “exiracto” se define
ampliamente en la presente Iinvencion, como cualquier parte de
una fruta que incluye OPC. Los ejemplos de exiractos incluyen
sin  limitacidén, jugos (diluido, conceniracion normal o

concenirado), fruta deshidratada y polvos que incluyen uno o

mas componentes de la fruta. Dicha composicidén puede estar en
una forma liquida o en una f1orma solida, incluyendo pero sin
limitarse a formas soélidas que sean configuradas para al menos
la disolucién o digestion parcial en la boca de un sujeto.

Qirc aspecto de la presenie invencion incluye un proceso
para elaborar una preparacion comestible que incluye factor de
transterencia. El proceso incluye mezclar un componenie de
fruta con un factor de transferencia. Los conservadores también
pueden ser Iincluidos en la mezcla. La mezcla puede ser
enfriada para prevenir el crecimiento de microbios. Para evitar
un crecimlienio bacteriano adicional, la mezcla puede ser

pasieurizada antes de eniriarse. Como alternativa, la mezcla

puede ser esterilizada.




Otras caracteristicas y ventajas de la presente

mm

podran ser apreciadas por los expertos en la técnica a tr@é@@% SO

de la consideracién de la descripcién que se =ntf &% %E%pt%??g;
*u

continuacidon v las reivindicaciones adjuntas.

5 Deseripeion Detallada de la lnhvencidon

Una modalidad dce ejemplo de una bebida gue incluye

facior de transferencia puede ser liguida o semisélida. Dicha
pebida puede incluir un componente liguido o semisdlido
comestible, asi como un factor de itransferencia. El componenies
10 ligquido o semisolido puede, a manera de ejemplo sin limitacién,
comprender un jugo de frutas, una gelatina, un producto a base
de lacteos o cualquier éﬁra composicion bebible, adecuada con
componentes que son compaltibles con factor de transferencia.

Cuando se mezcla con el componente liguido, el factor de

15 iransferencia puede retener substancialmente toda de una o
mas de sus actividades (por ejemplo, componentes del
componente liquido pueden no interferir con una o mas
actividades del factor de transferencia), o una o mas de las
actividades del factor de transferencia realmente pueden ser

20 mejoradas a fravés de uno o mas de los componentes liguidos
oe la bebida. Dicho liquido también puede incluir uno o mMmas
conservadores. Como alternativa, o en forma adicional, se

pueae incluir lactoferrina en una bebida gue incluye el factor de

iransferenclia.

25 Otra modalidad de una preparacidn comestible gue incluye
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conservadores. Como alternativa, o en adicién, se DUSELIANTIUIE 3 -

la lactoferrina @ una composicion comestible. HGustrdal

£l componente de iruta incluye al menos una fruta gque
naturalmentie incluye OPC o0 un jugo u otro exiracto de dicha
iruia. A manera de ejemplo sin limitacion, el componentie de
iruta puede incluir uno o mas de fruto de palma (acai), baya del
salco, uva Vv granada o un extracto de las mismas. OPC es un
antioxidante conocido y por consiguiente puede ser util en la
neutralizacion o accion diferente contra radicales libres y otros
oxidantes, los cuales pueden afectar adversamente las
membpranas celulares, originando envejecimiento celular
premaiuro vy son conocidos o se consideran que son al menos
indirectamenie las responsavbles de una amplia variedad de
estados de enfermedad, asi como inmunidad comprometida, en
seres vivos.

El componente de ftactor de t{ransferencia puede ser
cualguier tipo de ftacior de transferencia, asi c¢como una
combinacion de dos o mas tipos de factor de transferencia. Por
ejemplo, el ractior de transferencia aviar, fac:t@r de transfterencia
de bovino o cualquier otro tipo de factior de transferencia puede
incluirse en el componente de factor de transferencia. El factor

dge transrterencia del factor componente de transferencia puede

derivarse de cualquier fuenie adecuada, aceptable. Por




ejemplio, el ractor de transferencia aviar puede thﬂﬁ! -
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huevos, tal como a través de un proceso que se describe @ﬁﬁ%ﬁ}g AL

| ﬁﬁ@zﬂ%
Patente Norteamericana numero 6,468,534 de Hengg mxmﬁ_

- " . [{ ¥ . {ﬁ'ﬁ# %@QE
asociados (en lo sucesivo "Hennen”). Un ejemplo de la forma en
5 la cual el tacior de transferencia bovino puede obienerse, se

describe en la Patente Norteamericana numero 4,816,563 de

Wilson 'y asociados (en lo sucesivo “Wilson”). Las
composiciones que Incluyen dos o mas tipos de factor de
iranstferencia, asi como procesos para combinar vy procesar dos
10 © mas tipos de factor de iransferencia, se describen en la
Patentie Norteamericana numero 6,866,868 de Lisonbee vy
asociados (en lo sucesivo “Lisonbee”).
El factor de transferencia s conocido o se considera que

mejora el equilibrio oxidativo de un ser vivo, asi como que

19 aumentia la eteclividad de antioxidanies, tal como se demuesira
en la descripcion de la Solicitud de Patente Internacional
presentada de acuerdo con el Tratado de Cooperacion de

Patentes y que tiene el Numero de Publicacidén Internacional

WO 2004/041071 A2 (en lo sucesivo “Dadali’).

20 Una preparacion comestiibie de acuerdo con la presente

invencion también puede incluir uno o mas conservadores. Los
conservadores adecuados, tales como los aceptados para

utilizarse en bebidas y alimentos pueden ser los utilizados. Los

ejemplos de conservadores que pueden estar incluidos en una

25 preparacion comestible de la presente invencidon incluyen, pero
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comestible dque Iincorpora las ensefanzas de la presente

de gquimicos de paraben.

La lisozima, cuando se utiliza en una

invencion, acila como un conservador. Aungue la lisozima ha
sido utilizada como un conservador en quesos, se& consigera
gue ha sido utilizada previamenie por esta capacidad en
preparaciones comestibles gue incluyen frutas o extractos de
las mismas.

En forma alternativa, la lactioperoxidasa también puede
incluir en preparaciones comestibles que incorporan las
ensenanzas de la presente Invencidéon. La lacioperoxidasa es
oiro conservador que ha sido utilizado en productos lacteos,

pero se considera que la lactoperoxidasa no ha sido utilizada

para conservar composiciones comestibies que incluyan fruias o
exiractos de frutas.

La lacioferrina es conocida o se considera que estimula el
sisfema Iinmune y puede travajar en armonia con el factor de
iransrerencia para mejorar la inmunidad de un sujeto gue recibe
Una preparaciéon comestible que Incorpora las ensenanzas de la
presente Iinvencion. La factoferrina también es conocida por
dejar en inanicidon las bacterias, v por lo tanto, puede actuar
como un conservador cuando se Incluye en una preparacidon
comestible que Incorpora las ensefianzas de la presente

invencion.




En una modalidad de ejemplo, la preparacidn

puede ser un ligquido, un semisolido o un sélido. Uﬁami%Tf“ﬁ?f‘”
ASHRRG

liquida de preparacion comestible puede estar en la forma ¢ BYENRG
as ki Fopistiag

jugo de frutas. Una forma sélida de una preparacion come safiugaay

5 puede estar conrigurada para consumirse como un sdélido (por
ejlemplo, una tableta mastiicable, una tableta erervescents, una
tableta disolvible, una tira de ¢el disolvible, eifc.) para
reconstitucidédn como un liquido, o en otro modo adecuado.

La preparacién comestible liguida dque incorpora las

10 ensefanzas de la presente invencion, se& describe en el
siguiente ejemplo.

Ejlemploe 1

A conitinuacidon se encuenira un ejemplo de uUna
formulacion para una preparacion comestible liguida aue incluye

15 f{facior de transferencia:

Tabla 9
. Porcentaj |
: Porcentaje de total Densidad € de jugos |
Ingrediente (p/v) (g/mi) totales
| | L (v/v)
_Agua 76.681 1.000 | -
Jugo de manzana ﬁ 0.146 1.346 19
20 Jugo de uva morada 5.100 1.330 | 19
Glicerina 3.980 1.249 | |
Jugo de imora azul 3.772 1315 | 18
Factor de transferencia E-XF 1.912 | N |
Jugo de granada 1.480 1.315 15
Concentrado color uva (por ejemplo morado |
| MEGANATURAL'™ de Canandaigua
Concentrates & Colors, a Division of 0.500 1.306
Canandaigua Wine Company of Madera, l
Califomia) .
Vitamina C 0.498 H

25




Jugo baya | 0.419 1.315

Saborizantes
Sabor de cereza (BE-01407) 0.198 1.000
Sabor de cereza (BE-01271) 0.055 1.000
Vainilla natural (VA-01239 0.165 1.000

Polvo acai (fruta de palma) 0.318

| Lactoferrina 0.191
Lisozima 0.014
Lactoperoxidasa 0.003 |

£l factor de {ransferencia E-AF Incluye facior de

iransterencia de bovino de calosiro de vaca VY rtactor de
iransferencia aviar de la yema de un nuevo de pollo.
Los saborizantes gQque se describen en la tabla 1 estan
10 disponibles en Flavors Inc.
Una dosificacion diaria de aproximadamente una onza
(aproximadamente 30 ml) o mas de una composicién con
ingredientes en las proporciones descritas en la tabla 1, puede

ser adminisirada a, o0 consumida por un sujeto. Ademas de los

15 numerosos beneficios c¢conocidos Vv considerados de los
antioxidanies, incluyendo los benefticios de OPC vy frutas que
contienen OCP tales como acai (fruta de psalma), Ila
administracion o consumo de una composicion comestible que
incorpora las ensefanzas de la presente invencion, proporciona

20 al sujeto los efectos Dbenéficos adicionales vy algunas veces
sinérgicos del rfactor de transferencia, los cuales son conocidos
en la técnica, tal como se puede evidenciar a través de las

descripciones ae Dadali, Hennen, Lisonbee vy Wilson.

Una preparacion comestible puede ser elaborada

25 mezclando componentes de una base de alimentos con factor de



técnica. Ademas, la lactoferrina o conservadores,

: 'mmmﬁ@

sin limitacion lisozima, lactoperoxidasa v oiros Conservagansssny
ola Fropleced
de alimentos, pueden mezclarse con la base de allm@n% tadnetie

5 Por supuestio, los tipos de procesos que se utilizan, v

posiblemente, el orden en el cual se incluyen cierios

ingredienies, puede depender en parte de la forma, o estado
(por ejemplo ligquido, soélido, semisdlido, etic.) de varios
ingredientes que se mezclan enire si, sus solubilidades y la
10 forma, o© estado deseado de la preparacion comestible
resultante (es decir, si la preparacion comestible es liquida,
semisolida, sdlida, incluye carbonacién, etc.). Los procesos
adecuados gue pueden ser utilizados para rapricar

preparaciones comestiibles de una variedad de diferentes

15 formas son bien conoclidos v estan deniro de las habilidades de
los expertos en las técnicas relevanties.

Se puede fabricar una preparacion comestible liguida con
ingredientes liquidos o con liguidos e ingredienies sodlidos
gisolvibles (por ejemplo polvo, cristalinos, etc.) o semisdlidos

20 (por ejemplo, gel, pasta, etc. Como aliernativa, se puede
mezclar los ingredientes secos enire si, posteriormenie
reconstituirse (por ejemplo, en agua, jugo, etc.) a través va sea

de un fabricante, un distribuidor o un usuario final de la forma

liguida.

25 Las técnicas conocidas, tales como se describen en la
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publicacion de “Principios y Practicas de Procesafiigs

Jugos de Fruta de Escala Pequefia y Mediana”, Pdodsand..

- L , LIRS
Agriculiural Organization of the United Nations (FAQ) Ségyiceso
i . de i@ Tiopienad
Sullefin 146 (Roma, 2001), se pueden utilizar en una SR TED

paries de un proceso para fabricar preparaciones cemegtibleg
fluidas gue incorporan las ensefianzas de la presenie invencion.

Una preparacion comestiivle solida o semisélida puede ser
fabricada con componenties secos, semisolidos o liquidos, o
combinaciones de los mismos, postieriormenie si se desea,
secarse (por ejemplo mediante procesos de deshidratacidn,
etc.) hasta obtener un estado deseado. La preparacion
comesiible sélida puede ser fabricada en una forma adecuada
(por ejemplo tableta masticable, tableta o dgel disolvible, goma
para masticar, polvo reconstituible, etc.) a través de procesos
gue son conocidos en la técnica. Por supuesto, se pueden
utilizar varios Ingredientes adicionales (por ejemplo de
llenadores, edulcorante, agenties de generacidon de mechas,
etc.) para racilitar la rabricacién de la preparacidén comestiible
en una forma soélida deseada. Los ejemplos de ingredientes
adicionales gque pueden ser Incluidos en una preparacion
comestible soélida o semisolida incluyen, pero no se limitan a,
uno o mas de los siguientes: pululan, almidén de maiz, gelatina,
dexirina, glicerina, carragena, goma xantan, dextrosa, jarabe de
maiz Yy cera de abeja. La Iincorporacion de ingredientes

adicionales en la composicion comestible esta deniro de la
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experiencia de guienes tienen practica en la técnica.

Sin limitar el alcance de la presente invencién,

rormar varios tipos de composiciones comestibles

.' e, E&%I@ ﬁ%

través de procesos conocidos, incluyendo pero sin Iim g gt
QUSTHaY
o los PDFrOCe&sS0s que Se describen &n “Tavleis”,

unc.edu/tapblets/iexi.him v en las Patentes

Norteamericanas numeros 6,326,028 de Nivaggioli v asociados,
6,/33,781 de Abu-lzza y asociados, vy 6,811,795 de Wehling.

Los procesos que se utilizan para fabricar preparaciones

10 comestibles que estan en una forma que no es completamente

seca, tal como un estado liguido o semisdlido, pueden

efectuarse a baja temperaiura (por ejemplo enire

apro¥Ximadamente 0°C y aproxximadamente 10°C,

aproximadamente en 4°C, etc.) tal como en un ambiente

15 refrigerado, posteriormente {ransporiarse y almacenarse a
dichas temperaturas para reducir la probabilidad de crecimiento
microbiano o proliteracion en el mismo.

Como alternativa, una preparacién comestible que estd en
una forma que no esta completamente seca puede ser

20 pasteurizada o esterilizada. Los procesos de pasteurizacion, los
cuales disminuyen el numero de microorganismos presentes,
pero no eliminan complietamente los microorganismos, mejoran

la estapilidad de producios que seran almacenados a

temperaturas reducidas (por ejiemplo, congelados 0

25 refrigerados, o “eniriados”). Cuando una preparacion comestible
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@S esterilizada, todos O substancialmente

microorganismos dque se encuentran en la

exierminados o desactivados, facilitando el almac@ﬁamg

prolongado de |a preparacién comestible a t@%@;ﬁ%

mmsﬁ m’:i

9 ambiente, o0 incluso a temperaturas mayores.

Como un ejemplo, una preparacién comestible gque incluye

un factor de iransferencia puede esterilizarse a iravés de
procesos de inyeccion de vapor supercalentado conocidos. Las
temperaturas y duraciones de dichos procesos dependen, por
10 supuesio, de la forma e ingredientes de la composicién dque
sera uiilizada. Cuando se hace una preparacidon liguida, la
preparacion comestible resultanie puede ser calentada con
centelleo hasta una ftemperatura en particular (por ejemplo,

120°C), durante una duracidén correspondiente (por ejemplo, dos

15_ segundos). Como alternativa, se puede utilizar un proceso de
esterilizacién o© pasteurizaciéon de diferente duracién v
temperatura, siempre gue la cﬂuraciéﬁ v temperatura del proceso
estén de acuerdo substancialmente con una practica que ha
sico aceptada en la técnica, tal como el uso de la siguiente

20 ecuacion:

b)

f.p — 5 _ 1014 ] @-0.4353'7'!??0

en donde {, es la duracion minima del proceso, v Tpno €5 la

temperatura en la cual el proceso se lleva a cabo.

For supuesto, los procesos que reducen la carga

25 microbiana en una preparaciéon comestible de la presente




10

15

20

25

13

wr

ﬁ?; e F:r d:éjzﬁ;“:::;jij:ﬁ
"h"'ﬁ%‘
invencién, no necesitan comprender técnicas de tratamd =)

calor. La esterilizacién u oiras técnicas de r@duc0|@n;..,,_.%i

o hmw
microbiana que emplean otros medios (por ejemplo, "ﬁItra@@ms,:g:.e:,--;-»f.i,,a
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en la fabricacion de una preparacion comestible. Los ejemplos

ingredientes antimicrobianos, etc.) también se pueden

de procesos adecuados se describen en Hughes, D. E., and
Nyborg, W., “Minimally Processed Fruifs and Vegetables:
Reducing Micrq@bial Load by Nonthermal Physical Treatmenis”,
rood Technology 52(6):66-71 (1997).

Se desea qgue, después de |la pasteurizacién o
esterilizacion, el factor de transferencia retenga parte, si no es
que toda o Sub%tén@ialme;ﬂe ioda de su actividad. Se pueds
emplear una variedad de procesos de pasteurizacién o
gsterilizacién, incluyendo procesos de pasteurizaciéon o
esterilizacion que puedan ser utilizados para reducir conteros
microbianos o eliminar compleiamente microorganismos de los
allimeniocos. Ya que se conocen muchos procesos de
esterilizacion para reducir en forma significativa la actividad de
cieritas proteinas, incluyendo anticuerpos, se llevé a cabo un

studio péra determinar si el factor de transferencia retiene al
menos parie de su actividad después de la esterilizacidon.

En &l estudio, se utilizaron técnicas de ensayo en pata de

raion, en forma similar al que se describe en la publicacidén J.
Natl. Cancer Inst. 55(5): 1089-95 (Nov. 1975), para determinar

los efecios de los procesos de pasteurizacidn o esterilizacién
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con calor (especificamente, procesos de inveccién dESY

supercaleniados) en preparaciones comestibles gue mcluye%‘w’nﬂ«ﬁﬁ
M‘@ﬁlﬁ@ﬁ@
ractor de {ransferencia. Se compararon dos "

esterilizadas con una muestra no esterilizada, asi como un
control n@gaiiva v un control positivo.

Se probaron poblaciones separadas de seis ratones para
cada una de las cinco muestras y controles. Las pruebas se
llevaron a cabo en dos fases, una primera que siguid
Inmediatamente la esterilizacién con calor de las muestras, vy

una segunda gque se llevd a cabo después de almacenar dos

muesiras esterilizadas con calor @ wuna temperatura de
aproximadamente 40°C, duranie aproximadamente ires meses,
lo cual es bien aceptado en la técnica por ser el equivalente de
aproximadamente un afioc de almacenamiento a temperatura
amblente. Se utilizaron treinta diferenies ratones en cada fase
del estudio. Se llevaron a cabo los siguientes procedimientos
@n cada fase del estudio.

En el control positivo (es decir, el “quinto grupo”), catorce

dias antes de las pruebas, las patas de la pata trasera derecha

de sels ratones BALB/c que tienen edades de aproximadamente
nueve semanas hasta aproximadamente 10 semanas, se
anestesiaron con isoflurano. Posieriormente, 0.02 ml de una
mezcla de aproximadamente 50/50 (p/p) de adyuvante de

Freund y vacuna de diarrea de virus de rinotraqueitis de bovino

se administraron en forma intramuscular a cada ratén a través




del ratén. Esta inyeccién temprana de antigenos permite d0§gBAC
b (el

ratones del grupo de control positivo generar dula fespidad

. N , Industnat
respuestia Iinmune primaria y secunaaria, o respuesta de -

5 nipersensibilidad tipo retrasada para el antigeno. Los ratones

de los oiros cinco grupos no fueron expuestos previamente de
antigeno en esta forma.

Aproximadamente veinticuairo horas antes de evaluar las

pztas traseras de los ratones, los seis ratones BALB/c de cada
10 grupo, los cuales ftuvieron edad similar a los ratones del grupo
de control positive, fueron anestiesiados con isoflurano.
Aproximadamentie 0.5 ml| de la solucion de muestra o solucién

de control se adminisiro posteriormente mediante inyeccidn

subcuianea en la parie trasera del cuello de cada ratén.

15 En el primer grupo (ver ejemplo 2 que se encuenira mas
adelante) el cual Tue el grupo de control negativo, la parte
trasera del cuello de cada raton S e inyectd con
aproximadamente 0.5 ml de solucion salina estéril.

En el segundo grupo (ver ejemplo 3 que se encuentra mas

20 adelante), la solucién de muestra incluyd 16% de sélidos (p/v)
de una fraccion de calostro liofilizado reconstituido (en agusa
destilada, desionizada) que incluyd factor de transferencia. La

solucion se ajusté a un pH de 4.0, el cual se provectd para

estimar el pH de una preparacion de jugo de frutas (cuyo pH

25 real es de aproximadamenie 3.6 o0 aproximadamente 3.7).
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Despuées de la reconstitucion y ajuste de pH, la

esterilizé calentando la misma a wuna tempesa mﬂj
SR i
aproximadamente - 120°C durante aproxXimadamenteg g uniie

de le esleall

Segunaos. fdeelint
5 En el tercer grupo (ver ejemplo 4 gue se encuentra mas

adelante), la solucidon de muestira incluyd 16% de sélidos (p/v)

de una fraccidén de calostiro liofilizado reconstituido (en agua
destilada, desionizada) gue Incluydo ractor de transferencia. El
pH de la solucion resultante no se ajusto, y por lo tanto, fue

10 neutral (por ejemplo 7.0) o ligeramente basico (por ejemplo,

mavyvor a 7.0)). Después de la reconstitucién, la solucién se
esterilizéd medianie calentamiento de la misma a una
temperatura of aproximadamente 120°C durante

aproximadamente dos segundos.

15 En el cuarto grupo (V@réjempla 5 gue se encuenira mas
adelanie) la solucién de muestira fue un concentrado de fraccidn
de calostro gue incluydé factor de ifransferencia cuando habia
sido diluido hastia aproximadamenie 16% de sélidos (p/v) en
agua destilada, desionizada. Esta solucion no fue esterilizada

20 con calor o ajustada con pH.

Los ratones del quinto grupo (ver ejemplo 6 que encuentra
mas adelante) el cual fue el grupo de control positivo,

respectivamente, recibié solucién salina estéril.

Al inicio del ensayo en las paries suaves de las patas de

25 raiones, la pata irasera derecha vy la pata itrasera izquierda de
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cada ratén fueron medidas, con un calibrador Starretti

L I
2
e

'-:2;-'\-\.

-
-an7 -

irasera derecha de cada uno de los ireinta ratones durél"ﬁ“

fase del estudio, fue Inyectada posteriormenie en ot
do (@ FHgedad

5 e : . e TS T T
subcuténea con una solucién que contiene antigeno. La plfaias.
5 trasera de la pata trasera izquierda de cada uno de los treinta

ratones en cada fase, el cuval se utilizé como un conirol, se

inyectdé con aproximadamente el mismo volumen de una solucidn
de control, tal como un diluyente de solucién salina esieril,
conforme el volumen de solucidn que contiene antigenos fue

i0 inyectado en la pata irasera derecha.

Después de una cantidaa de tiempo  suficienie
(aproximadamente veinticuatro horas) para los componenies de
respuesta inmune secundaria del sistema Iinmune de cada raton

gue responde, cada ratén fue anestesiado nuevamente y se

15 midieron otra vez las distancias a traves de las patas iraseras
derechas e izguierdas. Una cantidad significativa de hinchazon,
deferminada a través de un incremento en la distancia a través
de la pata trasera derecha de un raton a partir de la medida
inicial hasta la segunda medida, indica el surgimiento de una

20 reaccidn de hipersensibilidad tipo retardada en dicha pata.
Los resultados de los ensayos de pata de raiones, vy

algunos analisis asociados, se establecen en los ejemplos del 2

al 5y el r:

Ejemplo 2

25 En la primera fase del estudio, las paries suaves de las
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paias ftraseras derechas de los seils ratones del

negativo, 0 primer exhibieron en

.
grupo, prq-m@dl%

adedno

E@J@fﬁ&ﬁi@dﬁq
tniciustria!

aproximadamente 24 horas después de gue tueron inyectados

. ., , _ e
aproximadamente 6.35 micréometros mas de hinchazo

5 c¢on la solucién de antigenos, que la hinchazdéon medida en las

paries suaves de las patas iraseras izquierdas de esios

ratones, los cuales fueron meramentie Iinoculados con solucidn
salina.
Los resultados del control negative duranie la segunda

10 ftase del estudio se establecen en la siguiente tabla.

Tabla 2
Parte suave de la pata Parte suave de |a Parne suave de
Raton (izquiersaa}c?erecha) (no tratada) pata (final) (di|1?e|?ear:2ia)
(micrometros) (micrémetros) (micrometros)

’ |zquierda (control) 1930.40 1955.80 25.40
| Derecha (prueba) 1905.00 1930.40 | 25.40 |
» | lzquierda (control) 1981.20 2006.60 | 25.40 |
15 Derecha (prueba) 2006.60 2057 .40 50.80 |
3 Izquierda (control) 2057 .40 2057 .40 0.00 |
Derecha (prueba) 2032.00 2057.40 | 2540

4 |zquierda (control) 2006.60 2032.00 25.40

Derecha (prueba) 2032.00 2057 .40 25.40
5 |zquierda (control) 1955.80 2006.60 50.80
Derecha (prueba) 1930.40 1955.80 295.40 |
5 lzquierda (control) 1905.00 1930.40 | 25.40 |
Derecha (prueba) 1876.60 1955.80 | 76.20 |
20 En forma similar a los resultados de la primera fase, las
paries suaves de la pata trasera izquierda de los ratones del
grupo de control negativo exhibieron, en promealo, vUnicamenie
12.70 microdmetros mas de hinchazdén aproxXimadamente 24
noras después de inyeccion de aniigenos que las partes
25 suaves de la pata trasera izguierda de los mismos ratones
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exhibida 24 horas después de la inyeccion de soluerdrszirs™
: i@’iﬂﬂﬁ*’i@ﬁf
estéril. Ya que veinticuatro horas no es un periodo d@ %. @g

suficiente para que un ratén tenga una respuegta Wéj-
primaria (por ejemplo, transmitida por anticuerpo) al antigeno,
5 @stas diferencias significativas en hinchazdn mosiraron que los

rafones no exhiben una respuesia iIinmune secundaria

significativa al antigeno.

Ejlemplo 3

En la primera fase del estudio, aproximadamente veinticuatro
10 horas despues de que los ratones se inyectaron con la solucidén

de antigenos, las partes suaves de la pata trasera derecha de
los seils ratones del segundo grupo de ratones (en donde los
ratones habian sido inocuiados previamenie con una solucidn

gue Incluye 16% de solidos (p/v) de calosiro en un pH de 4.0)

19 se hnincharon, en promedio, 50.80 micrometros mas qgue la
hinchazon gque se midio en las partes suaves de la pata trasera
izquierda de estos ratones. Estos resultados indican gue hubo
una mayor respuestia Iinmune secundaria, o hipersensibilidad
tipo retardaca en las paries suaves de las patas en donde el

20 antigeno se inyectd, que en las paries suaves de las patas en
las cuales no se inyecto antigeno, las cuales probablemente se
nincharon debido a que fueron pinchadas por una aguja.

=n la segunda ftase del esitudio, se obtuvieron resultados

similares, tal como se establece en la siguiente tabla:

25
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Tabla 3
Parte suave de la
Raton (izquiergg}aaerecha) pata (no tratada) P(af;lﬁZI?L(l:'i\ifsrg;Ie?rgga
(micrémetros)

| 1 Izquierda (control) 1955.80 2006.60
| Derecha (prueba) 1981.20 2057 .40
| ) lzquierda (control) 1930.40 2006.60
Derecha (prueba) 1955.80 2108.20

5 |zquierda (conirol) 1955.80 20006.60
Derecha (prueba) 1981.20 2082.80

4 |zauierda (control) 2032.00 2057 .40
Derecha (prueba) 2057.40 2108.20

5 |zquierda (control) 1930.40 2006.50
Derecha (prueba) 1955.80 2032.00

6 |zquierda (control) 2057.40 2108.20
Derecha (prueba) 2032.00 2159.00

En forma mas especifica, las partes suaves de la pata
irasera derecha de seis ratones del segundo grupo se hincharon
de modo que midieron, en promedio, 42.33 micrémeiros mas
que la hinchazon gue se midié en las partes suaves de la pata

irasera lizguierda de estos ratones anies y después de la

inoculacidon de sus paries suaves de las patas con la solucidn

de antigeno. Los resultados similares entre

la primera vy

segunda fases del estudio

indican gque, una Vez gque una

solucion liguida que incluye el factor de transferencia ha sido
esterilizada, no existe cambio 0 hay muy poco cambio en la
transferencia

actividad del factor de

después de un
almacenamienio prolongado de la solucidn.

Ejemplo 4

Los resultados del tercer grupo de ratones (los cuales
habian sido Iinoculados previamente con una solucidén que

incluye 16% de solidos (p/v) de calostiro en pH normal) fueron
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similares a los resultados del segundo grupo en la

segunda fases del estudio.

flaxioono

En l|la primera fase del estudio, apmximﬁé@%@%@@ﬁﬁ
Tile it

veinticuatro horas después de las inyecciones de las partes

5 suaves oae las patas Inoculadas con solucién de antigeno de la

pata irasera derecha de los seis ratones del tercer grupo de

ratones se hincharon, en promedio, 35.98 micrometros méas que
la hinchazdon que se midid en las partes suaves de las patas
inoculacdas con solucidén salina de la pata trasera izauierda de
10 estos ratones. Estos resultados indican gue hubo una mavor
respuestia inmune secundaria, o hipersensibilidad tipo retardads
en las partes suaves de las paias en donde se inyectd antigeno
gue en las partes suaves de las patas en donde no se invectd

antigeno, las cuales muy probablemente se hincharon

15 meramente debido a que fueron pinchadas por una aguja.
En la segunda tase del esiudio, se obtuvieron resuliados

similares, tal como se establece en la siguiente tabla:

Tabla 4
Parte suave de la Parte suave de la Parte suave de la
Raton Pata (izquierda/derecha) pata (no fratada) pata (final) pata (diferencia)
20 _ (micrémetros) __(micrémetros) (micrémetros)
’ |zquierda (control) 2006.60 2032.00 25.40
Derecha (prueba) 2032.00 2082.80 50.80 .
5 |zquierda (control) 2057 .40 2057 .40 i 0.00 |
Derecha (prueba) 206.60 2108.20 | 101.60
q |zquierda (control) 1981.20 2006.60 25.40
Derecha (prueba) 2057.40 2082.80 25.40
4 |zquierda (control) 2006.60 2057.40 50.80 |
Derecha (prueba) 2032.00 2082.80 50.80
5 |zauierda (control) 2057 .40 | 2082.80 2540
Derecha (prueba) 2082.80 | 2159.00 76.20
o5 5 |zquierda (control) 2082.80 2108.20 2540 |
Derecha (prueba) 2108.20 | 2159.00 50.80
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£stos resultados muestiran que las partes

pata trasera derecha de los seils ratones del tercer grupa i%%ﬁm@

Qw., ----- fﬁL@ﬁQ
hinché de modo gue midieron, en promedio, 33.87 mierdlnBtreHaEd

ﬁ%ﬁuﬁiﬁﬂa
mas que la hinchazon que se midic en las paries suaves de la

5 pafa trasera izquierda de estos ratones antes vy después de la

inoculacion de las partes suaves de la pata con la solucidon de
antigeno. Los resuliados similares entire la priméera y segunda
fases del estudio indican gue, después de un a2lmacenamienio
prolongado, hay poco cambplo @L no hay cambplio en la actividad
10 del tactor de transferencia en una solucidon esterilizada con

calor.

Ejemplo §

Estos resulitados se confirmaron a través de los resultados

gue se obtuvieron a pariir del cuario grupo de raiones. En

i5 particular, durante la primera ftase del estudio, las paries
suaves de la pata irasera derecha de los ratones en el cuatro
grupo (el cual incluyé ratones que habian sido inoculados con

una fraccién de calosiro ligquido diluido cue no habia sido
sterilizado con calor) exhibieron, e promedio,

20 aproximadamente 35.98 micromeiros mas de hinchazdédn que las
paries suaves de las patas de la parie trasera izquierda de
stos ratones aproximadamentie 24 horas antes de que estas

paries suaves hubieran sido inoculadas con una solucién de

aniigenos y solucidon salina estéril, respeciivamentie.

25 Se obtuvieron resultados similares durante la segunda
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micrémetros, tal como se puede evidenciar a través de UEIEI0
R AT
et

sigulentes datos:

Tabla b5
ot Pata Pai;te(suatvetdz I? Parte isu?i;fe tlj)e la Paﬂe(sdq?ve de_f l)a pata
atéon L ata (no tratada pata (fina iferencia
(1zquierda/derecha) p(micrémetres) (micrometros) (micrometros)

' Izquierda (control) 1955.80 2032.00 76.20

Derecha (prueba) 1981.20 2082.80 101.60

> Izquierda (control) 2006.60 2057 .40 50.80

| Derecha (prueba) 2032.00 2108.20 76.20

| 3 Izquierda (control) 1955.80 2006.60 50.80

Derecha (prueba) 1930.40 2057.40 127.00

A Izquierda (control) 1955.80 2082.80 127.00

Derecha (prueba) 1905.00 2032.00 127.00

5 lzquierda (control) 2032.00 2082.80 50.80

Derecha (prueba) 2057.40 2184.40 127.00

5 |zquierda (control) 1955.80 1955.80 0.00

Derecha (prueba) 2006.60 2057.40 50.80 |

Ya que los resultados son comparables (es decir, no son

significativamente obtenidos con las

mayores) con los

calor resultados de los

soluciones esterilizadas con (ver

ejempios 3 v 4) podra apreciarse gque la esterilizacién con calor

de una soluciéon que incluye ftactor de t{ransferencia no

disminuye o reduce en forma significativa la actividad del factor

de transferencia.

Eilemplo 6

Esta conclusion fue verificada a través de los datos de

'0oiro ensayo en la parie blanda de las patas de ratones, en

BAL

donde se inocularon seis ratones B5/c, en la parte de atras

del cuello, con 0.5 ml de una solucidn que incluve 16% de

solidos (p/v) de una fraccidon de calosiro secada con rocio que
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habla sido reconstiivida en agua destilada, d

wule

Aproximadamente 24 horas mas tarde, los ratones Mo
86 @ Frapievad

anesieslados con isoflurano, posieriormente las paries sihavadsy
de las paias en su pata trasera se midid @ inoculd en la forma
gescrita anteriormente (es decir, la parte blanda de la parte

izguierda con solucién salina estéril, parte blanda derecha con

solucion de antigeno). Despues de aproximadamentie otras 24
horas, las parties suaves de las patas se midieron nuevamente.
Las paries suaves de las patas derechas de estos raiones ge
hincharon, en promedio, aproximadamenie 42.33 micrometros
mas gque las paries suaves de la pata trasera izquierda de @stos
ratones. EtEste valor es comparable (es decir no es
significativamenie diferente) con las diferencias observadas
anteriormenie con respecto al segundo, iercero y cuario grupos
de ratones tantio en la primera como segunda fase del estudio
descrito en los ejemplios del 2 al 5y 7, soportando en forma
adicional la conclusién de que la esterilizacién con calor de una
soluciéon que incluye ftacior de {ransterencia, tal como las
soluciones que fueron propadas en el segundo vy tercer grupo de

ratones (ejemplios 3 Vv 4) no t{ienen un erfecio adverso

sighnificativo en la actividad del factor de itransferencia.

Ejiempio 7

£l hecho de que el factor de transferencia con el cual los
raifones fueron inoculados fueran responsables de la respuesta

inMmune secundaria incrementada, esta soportada por los
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resultados del guinto grupo o grupo de conirol

ratones durante la. segunda fase del estudio,

iﬁ %i 13%@
astablece en la segunda tabla: Efdndaly HJ?)

6% t@ éﬁ% kfr iﬁ\&ﬂ‘ "‘LI

Tabla 6 bl tdri
5 | Parte suave
Pata Parte suave de la pata Parie suave de la de la pata
Raton o (no tratada) pata (final) | (diferencia)
(izquierda/derecha) (micrémetros) (micrometros) (micrometros
| | )
’ |zquierda (controt) 1981.20 2006.60 25.40
Derecha (prueba) | 2006.60 2082.80 76.20
5 lzquierda (control) 1828.80 1854.20 25.40 |
Derecha (prueba) 1879.60 2082.80 | 203.20
3 ’ lzquierda (control) 1905.00 1930.40 25.40
Derecha (prueba) 1981.20 2082.80 101.60
10 p lzquierda (control) 2006.60 2057.40 50.80
Derecha (prueba) 2032.00 2184 .40 152.40 |
5 lzquierda (control) 2032.00 2057.40 25.40 |
Derecha (prueba) 2057.40 2184.40 127.00
5 |zquierda (control) 2108.20 2108.20 0.00
| Derecha (prueba) 2082.80 2184.40 101.60

Estos resultados, los cuales muestran en promedio, 101.60

15 micrometros mas de hinchazdédn en las paries suaves de las
patas gue Tueron inoculadas con solucidén de antigenos con
respecto a las que fueron inoculadas con solucién salina estéril,

son similares a la direrencia de 124.88 micrometiros observados

"en los ratones del grupo ¢e conirol positivo durante la primera

20 ftase del estudio de la parte blanda de la pata de ratones. La

mavor hinchazén en las partes suaves de las patas inoculadas

son solucion de antigeno de los ratones del grupo de conirol

. ¥

positivo Indica una mayo respuesta inmune secundaria que la

inducida en forma artificial a travées de la administracidon de

25 factior de iransterencia, va gue los ratones del grupo de control
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fromen AR

lo tanto, para generar su propia respuesta inmune sect® &R agia%?"i
el

[fedde
antigeno.

Una vez que se ha Tabricado una preparacion comestible

de la presente invencidn, puede Introducirse en un contenedor

limpio o estéril para el t{transportie vy almacenamiento
subsecuentes.
Ejemplio 8

|

En otro estuaio, se llevaron a cabo ensayos en las paries
suaves de la pata de ratones para determinar la efectividad del

facior de transterencia en muesiras fratadas con caloer de una

solucién liguida que incluye factor de transferencia que ha sido

almacenado durante un afo. En iotal, se prepararon cuatro
muestras, teniendo dos de ellas un pH de aproximadamenie 4 y
ieniendo dos de ellas un pH de épmximadamente 7. Todags las
muesiras han sido esterilizadas en forma iﬁstaﬁtéﬁ@a a una

temperatura ae aproximadamente 120°C, gurante
aproximadamente 2 segundos hasta aproxXimadamente 4
segundos. Las muesiras se almacenaron en forma subsecuentea
durante un afio en donde cada una de las muestras con un pH =
4 v pH = 7 siendo almacenadas a iemperatura ambiente (la cual
varia de aproximadamente 18°C hasta aproximadamentie 25°C) vy

en donde cada una de las muesiras tiene un pH = 4 v pH =7

habiendo siendo refrigeradas (2 temperaturas de
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aproximadamente 4°C). Después de afio, las

liofilizadas. Antes de las pruebas, las muesiras lickids dos meed
reconstifuyeron hasta concentraciones
_ . gt
posteriormente se administiraron en [a forma
anteriormente.

En la primera muesira, la cual incluye un liguido gue tiene
un pH de aproximadamentie 4 se almaceno a temperatura
ambiente, la hinchazdén de Ia parte blanda de la patz fue en
promedio de 50.80 micrometros mas gue las partes suaves de
las patas gque han sido inyectadas con antigeno versus las
partes suaves de las patas gue han sido inyectadas meramente
con soiucién salina. Estos resuliados se repitieron en una
segunda (liguido con un pH de aproximadamente 7 que fue
almacenado a temperatura ambiente), tercera (liguido de un pH
de aproXimadamenie 4 que ha sido refrigerado) y cuaria (liquido
de un pH de aproximadamente 7 que fue refrigerado) muestras,
en las cuales las partes suaves de las partes iraseras de las
patas habian sido inyectadas con antigeno, se hincharon, en
promedio respecltivamente 59.27, 67.73, ¥y 63.50 micrémetros
mas que las partes suaves de las patas iraseras gue habian
sido Inyectadas meramente con solucion salina.

Ademas, se prepararon coniroles positivos v negativos tal
como se describid anteriormente. En el control positivo, la

diferencia promedio es la hinchazdén entre las partes suaves de

las patas inyectiadas con antigenos v las paries suaves de las
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patas Inyectadas c¢on solucidn salina fue

't":tﬂ:. 'ﬁ'-'u'-:

micromeiros. En el control negativo, la diferencia m@m@dm_ﬂ%m;

4

ninchazon entre las paries suaves de las patas iﬁy%@gj

i-w

antigenos y las partes suaves de las patas inyectadas c@n

5 solucién salina fue gnicamentie de 38.10 micrdmetros.

Tomados en conjunto, estos datos indican gue Ia

ninchazoén incrementada fue debido a la presencia del facior de
iransferencia en ratones en las areas (partes suaves de las
patas traseras) en las cuales se introdujo el antigeno. En forma
10 adicional, esios datos Indican que el factor de transferencia
perdid poco o0 nada de su efectividad después del tratamiento
con calor v almacenamienio prolongado. La actividad del factor
de {iransferencia en muestiras refrigeradas parece haber sido

ligeramenie mavyor que la actividad del factor de transferencia

19 en las muestiras a temperatura ambiente.
Ademas, a partir de lo anterior parece gue el pH en el
factor de t{ranstferencia se mantiene (aproximadamentie 4 o
aproximadaamente 7) no tiene efecto o tiene poco efecto en su

viabilidad a largo plazo.

20 Aungue la descripcion: anterior contiene  muchas

especificidades, esto no se consiruye como una limitaciéon del

alcance de la presenie invencion, sino meramente como un

suministro de ilustraciones de algunas de las modalidades

actualmentie preferidas. En forma similar, se pueden considerar

25 oiras modalidades ae la presente invencion las cuales no se
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procedenties de diferenies modalidades pueden

- combinacion. El! zlcance de Ila

consiguiente, se indica y se limita Unicamente a través @ ;ﬁﬁ {*}
5 reivindicaciones adjuntas y sus equivalentes legales, en lugar

ge por |la aescripcion anterior. Vltodas las adiciones,

eliminaciones y modiricaciones a la presenie invencion aqgui
descritas, y que estan deniro de los significados y alcances de

las reivindicaciones estan contenidas en la misma.
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REIVINDICACIONES

1. Un suplemento nutricional,

comprende:
un componente de fruta que incluye un extrac%%ﬁ e
fruta que contiene oligoproantocianidina; y
un componente de factor de transferencia que incluye un

factor de transferencia.
2. El suplemento nutricional tal como se describe en la

reivindicacion 1, caracterizado ademas porque comprende un

liquido.
3. El suplemento nutricional tal como se describe en la
relvindicacion 2, caracterizado ademas porque el liquido

comprende jugo de frutas.

4 . El suplemento nutricional tal como se describe en la
reivindicacion 3, caracterizado ademas porque comprende
adicionalmente:

un componente conservador que incluye Ilisozima o
lactoperoxidasa.

5. El suplemento nutricional tal como se describe en la
reivindicacion 1, caracterizadé ademas porque comprende un
solido.

6. El suplemento nutricional tal como se describe en la
reivindicacion 5,u caracterizado ademas porque comprende
adicionalmente:

una base masticable.
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7. El suplemento nutricional tal como se d rib __.,jij'iﬁ

cualquiera de las reivindicaciones de la 1 a la 6, car

ademas porque la fruta dgue contiene oIIQOproantoctl K g
Ao {6 Fapieaat

comprende asail.

3. El suplemento nutricional tal como *se describe en la
reivindicacion 7, caracterizado ademas porque el componente
de fruta comprende adicionalmente un extracto de uno o mas de
baya del sauco, uva, y granada.

0. El suplemento nutricional tal como se describe en
cualquiera de las reivindicaciones de la 1 a la 6, caracterizado
ademas porque la fruta que contiene oligoproantocianidina
comprende asai, baya del satuco, uva o granada.

10. EIl suplemento nutricional tal como se describe en
cualgquiera de las reivindicaciones de la 1 a la 6, caracterizado
ademas porque el componente de factor de transferencia
comprende factor de transferencia aviar o factor de
transferencia de bovino.

11. EI suplemento nutricional tal como se describe en
cualgulera de las reivindicaciones de la 1 a la 6, caracterizado
ademas porque comprende adicionalmente un conservador.

12. EIl suplemento nuiricional tal como se describe en la
reivindicacion 11, caracterizado ademas porque el conservador
comprende lisozima o lactoperoxidasa.

13. EI suplemento nutricional tal como se describe en

cualquiera de las reivindicaciones de la 1 a la 6, caracterizado
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ademas porque comprende: lactoferrina.

14. EIl suplemento nutricional tal como se descan %%%

b @'ﬁ;{i‘:‘%ﬁi he

cualquiera de las reivindicaciones de la 1 a la 6, caf@d gﬁz@@]ﬂi%?
ademas porgque comprende un estado almacenado.

15. EI suplemento nutricional tal como se describe en la
reivindicacion 14, caracterizado ademas porque el componente
gque contiene la fruta v el componente de factor de transferencia
son esteriles en estado almacenado.

16. EI suplemento nutricional tal como se describe en la
reivindicacion 14, caracterizado ademas porque el componente
que contiene la fruta y el componente de factor de transferencia
estan pasteurizados en estado almacenado.

17. EIl suplemento nutricional tal como se describe en Ia
reivindicacion 14, caracterizado ademas porque el componente
que contiene fruta y el componente de factor de transferencia
se mantienen a una temperatura de aproximadamente 4°C en
estado almacenado.

18. Un método para fabricar un suplemento nuiricional,
caracterizado porque comprende:

formar una mezcla que incluye un componente de factor de
transferencia y un componente de fruta que incluye un extracto
de una fruta que contiene oligoproantocianidina.

19. EI método tal como se describe en la reivindicacion

18, caracterizado ademas porque comprende:

prevenir que crezcan microorganismos en la mezcla.
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20. EIl método tal como se describe en la reiymdi

19, caracterizado ademas porque la prevencidn
esterilizar la mezcla.

21. EIl metodo tal como se describe en Ia relwrr:']rdlc %1’6
19, caracterizado ademas porque |a prevencidn comprende
pasteurizar la mezcla.

22. El método tal como se describe en cualquiera de las
reivindicaciones 19 a 21, caracterizado ademas porque la
prevencion comprende enfiriar la mezcla.

23. El metodo tal como se describe en cualquiera de Iaé
reivindicaciones 19 a 21, caracterizado ademas porque |a
formacion de la mezcla que comprende formar una mezcla,
Incluye ademas un conservador.

24. El método tal como se describe en la reivindicacion
23, caracterizado ademés_ porque la formacion de la mezcla
comprende formar una mezcla que incluye Ilisozima o
lactoperoxidasa.

25. El método tal como se describe en cualquiera de las
reivindicaciones 19 a 21, caracterizado ademas porgue la
formacion de la mezcla comprende formar una mezcla que
Inciuye ademas lactoferrina.

26. El meéetodo tal como se describe en cualgquiera de las
reivindicaciones 18 a 21, caracterizado ademas porque la
formacion de la mezcla comprende formar una mezcla que

incluye un componente ligquido.

P ,%ﬂtﬁ vﬂt*r:'l'i‘l
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27. El método tal como se describe en

que contiene oligoproantocianidina.

5 28. EIlI método tal como se describe en la reivindicacion

26, caracterizado ademas porque l|la formacion de la mezcla

comprende formar una mezcla que incluye un exiracto de fruta
que contiene oligoproantocianidina en forma seca.
29. EIl metodo tal como se describe en la reivindicacion
10 26, caracterizado ademas porgue comprende adicionalmente:
secar la mezcla.
30. EI metodo fal como se describe en la reivindicacion
18, caracterizado ademas porque la formacion de la mezcla

comprende formar una mezcla dgue incluye dnicamente

15 componentes secos.
31. Un fluido comestible, que comprende:
una preparacion comestible liquida o semisdlida que
comprende un componente a base de fruta que incluye
proantocianidina; y
20 un factor de transferencia.
32. EIl fluido comestible tal como se describe en la
reivindicacion 31, caracterizado ademas porque la preparacion

comestible liquida o semisoélida incluye una fruta o un extracto

de fruta.

25 33. EI fluido comestible tal como se describe en |la
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reivindicacion 32, caracterizado ademas porgue

extracto de la misma incluye oligoproantocianidina.

. . - ﬁ:.
34. EI fluido comestible tal como se descrl%esehﬂ@ﬁ%ﬁﬂﬁﬁ

reivindicacién 33, caracterizado ademas porque la fruta &eabkiria!

5 extracto de la fruta comprende asal o0 un extracto de la misma.

35. EI fluido comestible tal como se describe en
cualguiera de las reivindicaciones de la 31 a Ila 34,
caracterizado ademas porque el factor de transferencia
comprende un factor de transferencia aviar.

10 36. EI fluido comestible tal como se describe en

cualquiera de Jlas reivindicaciones de I|la 31 a la 34,
caracterizado ademas porque el factor de transferencia
comprende factor de transferencia de bovino.

37. EI fluido comestible tal como se describe en la

15 reivindicacion 36, caracterizado ademas porque el factor de

transferencia comprende ademas factor de transferencia aviar.

20

25
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RESUMEN

St

Una bebida dque incluye wuna preparacion com
RN 3T . _ tAexican®
liquida o sdlida y factor de transferencia. La bebida {2 -_:E.:._lbﬁg!f%@@dgﬁ
- - : : Incluetriot
pude incluir lactoferrina y uno o mas conservadores. Una

preparacion comestible que incluye un componente de fruta y un
factor de transferencia. El componente de fruta puede incluir al
menos una fruta gque contiene oligoproantocianidina. L a
preparacion comestible también puede incluir lactoferrina. Uno
0 mas conservadores también pueden incluir en la preparacidn
comestible. La bebida o |la preparacion comestible pueden ser

esterilizadas o pasteurizada.




