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IRESUMEN

Ya es conocido que en nifos desnutridos el sistemsa inmune disminuye sus funciones y provoca inmunodeperesion,
la cual puede ser revertida con dietas .En el presente trabajo analizamos cuales dietas son mas eficientes para este
propdsito. De 1500 nifios desnutridos graves, 211 fueron seleccionados para constituir grupos estudio y control en
5 diferentes esquemas de tratamiento. Previo consentimiento de los padres, fueron aleatorizados, controlados,
segun criterios de inclusion: desnutridos graves, sin infeccidn; con técnicas previamente validadas. Se controlaron;
crecimiento, infecciones, respuesta inmunitaria (recuento de subpoblaciones linfocitarias / ecografia de tim o). Todos
recibieron un aporte de calorias, proteinas, vitam inas: liposolubles e hidrosolubles. El Grupo I(G P L) recibio6 dieta
inicial pobre en lactosa. El Grupo II(G Z ) suplemento de zinc, el Grupo Il | (G M A), megadosis de vitaminaA+ Zn
. El Grupo IV (GZnFe)recibié zinc, hierro y vitamina A. El Grupo V: (G VM ) recibié dieta rica en Arginina, lisina,
leucina, isoleucina y valina ademas de todos los nutrientes testados en los otros grupos. El Grupo |, mejoré el aporte
de nutrientes con leche sin dilucidn y aporte de aceite vegetal, corrigiendo el aporte caldrico, vitaminas liposolubles
y acidos grasos esenciales. En el G il se mejoro la respuesta inmunitaria, el crecimiento y control de patologias
afiadidas. EI G U | (GM A ) disminuy® la prevalencia de infecciones. EI G IV (Z n F e ), optimizé sinérgicamente la
recuperacion inmunitaria y niveles de hemoglobina. EL G V (G VM ) mostré una mejor recuperacion del timo y
poblaciones linfocitarias en relacion a los otros grupos (p<0.0001).

El trabajo mostré secuencialmente que la inmunodepresién de nifios desnutridos se puede vencer con un adecuado
régimen alimentario rico en micronutrientes y aminoacidos inmunoestimulantes.

PALABRAS CLAVE: Nutrientes, Inmunodepresion Inmunorestauracion, Nifos.

B ABSTRACT

It's known that the inmune system of malnouruished children has a worst performance , and it can be reverted with
an improved diet. About 1500 severe malnourished children, 211 were selected to form study groups and control in
5 different treatment schemes. Prior parental consent, were randomized, controlled, according to inclusion criteria:
severe malnourished, without infection, using techniques previously validated. Were monitored: growth, infections,
immune response (lymphocyte subpopulations count / ultrasound th ym us). Th e y received a supply of calories,
protein, vitam ins: fat soluble and water soluble. Group | (LPG ) has received initial diet low in lactose. Group Il (G Z
) Zinc supplementation. Group Il (G M A ), megadoses of vitamin A+ Z n . Group IV (Z n F e ) received zinc, iron and
vitam in A. Group V: (G VM ) received a diet rich in arginine, lysine, leucine, isoleucine and valine, plus all the
nutrients tested in other groups. Group |, improved nutrient raw milk and vegetable oil supply, correcting the calories,
fat soluble vitamins and essential fatty acids. In Group Il improved the immune response, growth and control of
diseases added. Group Il | (GM A ) decreased the prevalence of infections. Th e G IV (Z n F e ) synergistically
optimize immune recovery and levels of hemoglobin. Group V (GM V) showed better recovery of the thym us and
lymphocyte populations in relation to the other groups.

The study showed that sequential immunosuppression of malnourished children can be overcome with a proper diet
rich in nutrients and am ino acid immunostimulants.
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INTRODUCCION

Se estima que América latina puede alimentar a 1800 mi-
llones de personas, a pesar de tener menor poblacién, sin
embargo, actualmente existen 60 millones de personas
que padecen hambre y 10 millones de personas sufren
desnutricion. Entre los paises con los indices mas altos de
desnutricion cronica se encuentran Guatemala (49%),
Honduras (29% ), y Bolivia (27 % )’

La malnutricion, cualquiera que fuera su origen, sea por
falta de alimentos, presencia de infecciones o abandono,
degrada el sistema inmunitario y aumenta la vulnerabili-
dad del organismo. Las infecciones a su turno, provocan
profundos desordenes metabdlicos y un deterioro del es-
tado nutricional que sumerge al nifio en una espiral mér-
bida, la cual, cualquiera sea su elemento iniciador y una
vez instalada, solo podra ser contrarrestada por una ade-
cuada intervencion nutricional complementada con el tra-
tamiento del potencial de las defensas inmunitarias.
Historicamente Scrimshaw y Chandra 1960 2 pusieron en
evidencia la interaccion sinérgica entre malnutricion - in-
feccion y la implicacion del sistema inmunitario. La siner-
gia entre malnutricion e infeccion explicaria mas de la
mitad de muertes en los nifios menores de 5 afios.

El sistema inmune se encuentra constantemente activado,
discriminando lo propio de lo extrafio, verificado en nu-
merosos trabajos in vitro e in vivo3*; sin embargo las va-
riaciones genéticas, género, edad, estado de Ilos
nutrientes, flora intestinal, no son tomados en cuenta, lo
que explicaria los elevados indices de muertes por esta
causa.

En 1898, Heubner y Rubner publicaron por primera vez,
un estudio del metabolismo y necesidades nutricionales en
nifios, planteando en el esquema de nutricion infantil, la
importancia de las necesidades calodricas del lactante sin
tomar en cuenta la capacidad gastrica del nifio. Por otra
parte, un estudio realizado en nifios bolivianos muestra
una predisposicion a la intolerancia a la lactosa. 64% de
los pacientes estudiados presentaron actividad de lactasa
menor que el punto de corte de referencia que persistia
hasta aproximadamente 3 semanas®. La leche humana, es
el primer alimento inmunomodulador por excelencia que
confiere defensas al nifio lactante y varia en su riqueza de
nutrientes de acuerdo a la edad, como ningun otro ali-
mento; paradodjicamente el humano es el Unico mamifero
que utiliza regularmente la leche de otra especie.

Varios estudios, particularmente desarrollados en modelos

experimentales, han observado que la relacion de algunos
nutrientes y micronutrientes son fundamentales durante el
periodo perinatal y posnatal ya que la presencia de una se-
vera malnutricion ocasiona una merma importante en el
crecimiento y desarrollo cognitivo, que repercute en etapas
posteriores del ciclo de la vida haciendo a los individuos
menos productivos, mas propensos a enfermedades infec-
ciosas y muerte a temprana edad.

El grado de deterioro mental esta en relacion con la dura-
cién de la desnutriciéon, su gravedad y la edad en que se
inicia, los cambios en la conducta y performance cogni-
tivo estan intimamente relacionados con la concentracién
del acido decosahexaenoico) , y demuestran las ventajas
funcionales de los acidos grasos de cadena larga poliinsa-
turados en la alimentacién suplementaria de nifios pretér-
mino’. El cerebro, la retina y otros tejidos neurales son
particularmente ricos en acidos grasos poliinsaturados (n-
6, n-3), precursores de eicosanoides que tienen poder
mediador y proinflamatorio para el funcionamiento de di-
ferentes células y tejidos®
Los alimentos contienen una variedad de nutrientes y mi-
cronutrientes que actuan sinérgicamente, por tanto, el
mantenimiento de la integridad del organismo requiere un
consumo constante de ellos. Es asi que el desarrollo y
mantenimiento del sistema inmunolégico cuenta poco,
pero en una porcion significativa, de los requerimientos de
nutrientes, y que un desafio infeccioso se transforma re-
pentinamente en un aumento importante de la demanda
de nutrientes.

La mayoria de las investigaciones en el campo de la nu-
triciébn e inmunidad han sido enfocadas hacia el uso de nu-
trientes para modular la respuesta inmunoldgica, pero se
ha dedicado poca atencién a los requerimientos reales de
nutrientes del sistema inmunolégico, por ejemplo, el zinc,
vital para muchas funciones que cumple en la sintesis de
proteinas, de lipidos, metabolismo de glucidos, hormonas,
vision, formacion del tejido 6seo, equilibrio acido base,
proteccion de radicales libres entre las mas importantes
También es crucial en la expresién genética, el manteni-
miento de la integridad del endotelio vasculary la regula-
cion de sefalizacion e inhibicion de la apoptosis a nivel de
las endonucleasas en el timo, érgano clave considerado el
"barémetro del estado nutricional", y constituyente princi-
pal de la timulina, hormona encargada de la maduracién
de los linfocitos °®.

En cuanto a la vitamina "A", a pesar de trabajos contra-
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dicténos, actualmente se sabe que requiere de otros nu-
trientes para cumplir su funcién, que se aprecia cuando la
deplecion es intensa® El hierro es otro de los micronu-
trientes necesarios, se debe suplementar en forma tem-
prana por las funciones que realiza a nivel de Ila
oxigenacién de los tejidos, el incremento de la capacidad

cognitiva, proteccion de la lesion frente a radicales libres e

incremento de la respuesta inmunitarig™1213141,

En los paises en desarrollo son los nifios los mas afectados
por estas deficiencias, debido a los mayores requerimien-
tos determinados por el crecimiento®y su reposicién es
indispensable para la recuperacién de nifios desnutridos
graves.

Actualmente se conoce que la suplementaciéon con zinc,
hierro, o ambos, mejoran el nivel de absorcion de la vita-
mina A lo cual demuestra la interaccion metabdlica entre
ellos 7, por otra parte, la adiciéon de zinc, cobre y hierro in-
crementa los niveles de hemoglobina y tiene efectos posi-
tivos en el tratamiento de la diarréa® Una deficiencia de
cobre puede causar anemia y sobrecarga de hierro en los
tejidos, de hecho, la anemia es una de las manifestaciones
clinicas mas comunes de deficiencia de cobre, y su inter-
accion con estos micronutrientes fortalece el sistema in-

munitario®?,

Estudios de meta-analisis sobre vitamina A, hierroy mul-
timicronutrientes mostraron que la vitamina A y el hierro

no tienen efecto significativo sobre el crecimiento, el ul-

timo actua solamente sobre los niveles de hemoglobina;
en contraste, los multimicronutrientes provocaron incre-

mento del crecimiento y aumento de la hemoglo-
bina? 23243,

Por otra parte, en condiciones normales, los aminoacidos
contribuyen poco al gasto energético total, ya que, en prin-
cipio, sus funciones son otras. Sin embargo, el organismo
puede verse obligado a oxidarlos para obtener energia
como una solucién de emergencia. La importancia de su
uso y su deficiencia, particularmente aquellos que poseen
cadena ramificada como la leucina, isoleucina, valina vy
asociados con la lisina y arginina tienen una intima rela-
cién con la estructura de las hormonas timicas, la calidad
de las proteinas;y son los principales hidrocarburos para
los linfocitos que defienden el organismo.

Actualmente las investigaciones en nutricion estan dirigi-

das a mejorar la calidad de los esquemas dietéticos; en
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este sentido, el equipo CRIN demostré resultados expec-
tables utilizando aminoacidos de cadena ramificada en die-
tas elaboradas con cereales producidos en nuestro pais
como la quinua cafiahua, amaranto y soya 2. Otras inves-
tigaciones reportaron una intima relacién entre una defi

ciencia de los aminoacidos azufrados (metiotina, cisteina)
con enfermedades crénicas, mientras que, las concentra-
ciones de arginina y citrulina se encuentran disminuidas
en enfermedades agudas las cuales vuelven a la normali-
dad con la recuperacién nutricional 7, ademas la deficien-
cia como el exceso de estos aminoacidos puede alterar el
funcionamiento del sistema inmunoldégico y aumentar la
susceptibilidad a una variedad de patégenos, mientras que
la adicién de arginina y glutamina se ha visto que pro-
mueve beneficios adicionales en pacientes inmunocom-

prometidos y en personas que sufren infecciones 22

De acuerdo a estos antecedentes, se planted el desarrollo
de diferentes protocolos de investigacion con el objetivo
de lograr un "cocktail" de micronutrientes que permita una
mejor y mas rapida recuperacion nutricional de los nifios
con desnutricion proteico- energética grave internados en
el CRIN, tomando en cuenta aspectos clinicos, nutriciona-

les e inmunitarios en forma integral.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 1500 nifios ingresados en el CRIN entre los
afios 1989 al 2008. Previa aleatorizaciéon ingresaron al es-
tudio 211 "nifos desnutridos graves" con la correspon-
diente autorizacion de sus padres de acuerdo a los
siguientes criterios de inclusién para el grupo estudio y el
grupo control: nifos de ambos sexos, entre 6 meses y 3
afios, P/T < 3 D.E. y/o con signos de desnutricién grave,
vacunados con BCG, sin infeccién, Hemoglobina igual o
superior a 8g/dl.

Por clinica fue considerado como marasmatico, aquel nifio
que presentaba enflaquecimiento extremo con disminucion
del tejido celular subcutaneo e hipotonia muscular. Con el
diagnostico de Kwashiorkor, nifio que presentaba edemas
y/o alternaciones de la piel y faneras, apatia y edema bi-
lateral. Al nifio que se asociaba ademas con enflaqueci-
miento de extremidades superior / parrilla costal, como
mixto.

Criterios de exclusion: Nifios con desnutricidn secundaria,
menores de 6 meses y mayores de 3 afios, con procesos

infecciosos VIH, Tuberculosis, dados de Alta en forma pre-
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matura, con otra patologia invalidante y/ paralisis cere-
bral infantil, con anemia severa.

La antropometria se tomo de acuerdo a técnicas validadas
en el CRIN. Fueron considerados el peso y la talla y los in-
dices P/T, T/E y PIE.

El grupo control fue conformado por nifios de las mismas

caracteristicas.

Se conformaron cinco grupos de estudio y cinco grupos

control segun el esquema siguiente:

Grupo | Dieta base Micronutriente Caracteristica

Hipercaldrica _

Gl (GPL) [|Hiperproteica Pobre en Lactosa
Hipercaldrica

Gil (GZn) |Hiperproteica Zn Zn: 2mg/Kg/dia
Hipercaldrica Vit.A100.000UI <1 afio

GUI (GMA) |Hiperproteica Vitamina A + Zn Vit.A200. 000Ul <1 afio
Hipercaldrica

GIV(GZn) |Hiperproteica | Vitamina A +Zn + Fe Fe: 5-7 mg/Kg/dia

Vitamina A+Zn+Fe+
Hipercalérica | Cut+Arginina+Lisina+Va
GV (GM) [Hiperproteica | lina+Leucina+lsoleucina |AA  300-500 ma/Ka/dia

El primer grupo G| (GPL) leche sin dilucidn aporta la
mitad de proteinas, a una dilucion menor con aporte en
energia superior por un volumen igual. Durante aproxima-
damente 7 dias (fase aguda), luego se pasaba a una dilu-
cibn a 2/3, con leche entera y finalmente dieta
hiperproteica, e hipercaldrica.

El segundo grupo Gil ( GZn) recibié6 una aporte con su-
cedaneos de la leche materna y suplemento de Zn (2
mg/kg/dia).

El tercer grupo GUI ( GMA) ademas del zinc recibié una
megadosis de vitamina A, distribuida en 100.000Ul en
nifios entre 6 meses y menores de 1 afio y 200.000 Ul en
nifios mayores de 1 afio las mismas que se repitieron pa-
sado un dia, y al 14 avo diaEl cuarto grupo GIV ( GZn+Fe)
recibié el hierro entre 5-7 mg. por Kg. peso por dia. Las
mismas concentraciones de vitamina A y Zinc .

El quinto grupo GV (GM) recibié una dieta con alimentos
andino amazoénicos como: quinua, amarato, soya, cafia-
hua, ricos en aminoacidos: Arginina+Lisina+Valina+Leu-
cina+isoleucina Zn+Cu+Fe+Vitamina A, a una cantidad
promedio entre 300-500mg/ Kg. Administracién en tres
tiempos de comida.

Todos los grupos recibieron una dieta dividida en 4 fases:
Primera fase: los nifios con diagndstico de Kwashiorhor y

mixto ( edematoso) recibieron 0.9 g de proteina /Kg de

pesoy 90-100 Kcal por Kg de peso, por un tiempo prome-
dio de una semana, los nifios con diagndstico de ma-
rasmo (emaciado) recibieron 1.2-1.5 gramos de proteina
por Kg de peso y 120-150 Kcal por Kg de peso, luego de
una semana ambos grupos recibieron 4 gramos de prote-
ina por Kg de pesoy 180 kcal por Kg de peso, y las ultimas
dos semanas recibieron 5g de proteina por Kg de peso y
200 kcal por Kg de peso. Finalmente, cuando el nifio es-
taba de alta se bajo progresivamente el aporte calérico
proteico: proteinas a 3 gramos por Kg de peso y calorias a
160 Kcal por Kg de peso hasta llegar a requerimiento nor-
males.

Para el seguimiento y monitoreo de los nifios se utilizé la
estrategia CLAPSENZ21, es decir, el control Clinico, con
apoyo de Laboratorio, Antropometria (crecimiento), Psi-
cologico (desarrollo), Sociologia (aspectos sociales), el
control de Enfermeria y el control Nutricional.

La ecografia del timo fue realizada con la ayuda de una
sonda lineal pediatrica de 5MHz Aloka SSD, Tokio. La de-
terminacion de la masa timica fue realizada por calculo del
area de la seccién ecografica longitudinal del I6bulo iz-
quierdo del timo entre la segunda y la cuarta costilla en la
region paraesternal izquierda con una precision de %5
Tmm.

Los examenes de laboratorio se realizaron a partir de 5 mi-
lilitros de sangre venosa. Se realizé el hemograma com-
pleto, la determinacion de la hemoglobina por el método
de cyanmetahemoglobina (Sigma chemical Co. St Louis),
Las poblaciones linfocitarias se obtuvieron por gradiente
de densidad con ficoll-hypaque ( Pharmacia-Francia). Las
células mononucleares depositadas en la interfase fueron
removidas, lavadas y centrifugadas durante 5 minutos a
400Xg en una primer etapa con el medio de Hanks Wa-
llace (Gibco) conteniendo 5% de albumina sérica bovina
(BSA,GIBCO) y posteriormente con el medio de cultivo
RPMI-1640 (GIBCO) conteniendo 5% de BSA. Se cuanti-
ficaron por inmunofluorescencia indirecta utilizando anti-
cuerpos monoclonales(CD3,CD4,CD8, CDla, CD21, CD71).
Las proteinas nutricionales(Prealbumina, Transferrina) e
inflamatorias (Proteina C Reactiva, Fibronectina) por la téc-
nica de inmunodifucién radial.

Para el andlisis de resultados, se utilizé el programa epi-
info, SPSS 15.0 Comparacion de medianas con lat de stu-
dent. La comparacién de proporciones con intervalo de

confianza del 95%.
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RESULTADOS

De un total de 1500 nifios atendidos regularmente en el
CRIN, 211 nifios conformaron los diferentes grupos de es-
tudio y control.

El GI (GPL) estuvo constituido por 42nifios (Cuadro N°I),
los indicadores antropométricos en este grupo fueron muy

bajos con relacién a los estandares de referencia del NCHS
y al grupo control de nifios eutréficos.

Cuadro N° 1: Grupo | (GPL) Caracteristicas clinico nutricionales

Grupo pobre en Lactosa
*Promedio + Desviacion Estandar

dermatitis del pafal, 29% micosis oral, 27 % conjuntivitis,
19% infeccion urinaria y 7% diarrea ( Grafica N°2)

La atrofia timica evaluada por ecografia al ingreso fue de
38.9%832, a las cinco semanas 193.4%$18.5 mm2 y re-
cién a las nueve semanas llegaba a 348.7%21.1mm2, la
misma se correlacionaba con la disminucién del porcen-
taje de linfocitos inmaduros CDla al inicio: 28.3 285.3%
a las cinco semanas 15.8%84.7% vy a la novena semana
lleg6 a 10.5 2£4.3%, con el consiguiente aumento de los
linfocitos maduros CD3 de 60.295.6% al inicio,

64.9%84.9% a las cinco semanas y 67.4284.1% a las

Nifios Desnutridos Nifios eutréficos
(n=23M, 19 F) (n = 6M, 9F) nueve semanas.(Cuadro N° 2)
Marasmo (emaciado) 13 Cuadro N°2: PromediotDesviacion Standard; t de Student entre los valores adya-
Kwashiorkor (edematoso) 16 15 centes y en la misma linea; NS: no significativo, *P<0.05, **P<0.01,***P<0.001
Mixto (edematoso) 13
Edad(meses) 16.9+ 0.8* 21.9+ 24 Tiempo de Hospitalizacion|Semana O | P Semana 5| P Semana 9
Peso para la Talla
(%NCHS) 73.3 £1.6 105.1+3.6 Numero de nifios
Peso por Edad (%NCHS) 634+ 18 96.9%4.0 Superficie del timo(mmz2) 44 a8 a7
Talla por Edad(%NCHS) 924+ 0.9 94.9+2.3 38.913.2 193.418.5 | o.. 13487421 1
Linfocitos inmaduros CD1a
(%) 28353 | 7 | 158447 | """ | 10.5:4.3
La recuperacién del crecimiento bajo este esquema fue Tinfociios maduros CD3
(%) 60256 | ** [ 64.9+4.9 [ * | 67.424.1

posible a las 5 semanas; sin embargo la recuperacion in-
munitaria con aumento de la superficie y espesor del timo
y la disminucion de linfocitos inmaduros (CDla) hacia va-
lores normales, se logré recién a las nueve semanas de

tratamiento (Grafica N°I) .

Grafica N°1: Umbrales de recuperacion clinica-antropométrica e in-
munitaria del Grupo | (GPL)

[Camesiiars ]

Dieta pobre en lactosa + aceite vegetal

Umbral P(T)

Umbral CD1a I

El cuadro infeccioso caracteristico de este grupo corres-
ponde a 63% de parasitosis (Giardiasis y strongiloides),

90% presentaron infecciones respiratorias agudas, 36 %

Grafica N° 2 Infecclones frecuentes
Grupo I (GPL)

Diarres

Inf. Urinaria
Ceonjuntvitis
Micosis
Derm stitis
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El aporte calérico mantuvo la relacion caloria /cc con el
uso de aceite vegetal.

El Grupo Il (GZn) fue constituido por 64 nifios: 32 nifios
del grupo estudio y 32 nifios del grupo control. La recupe-
racién del crecimiento fue semejante en ambos grupos
(Cuadro N° 3), pero la respuesta inmunitaria medida por
ecografia del timo y el recuento de poblaciones linfocitarias
fue significativamente mejor que el grupo control

(PcO.0O0l) ya que se recuper6 abruptamente en cinco se-
manas (Grafica N°3)

Cuadro N°3: Promediot+Desviacion Standard; t de Student entre los valores adya-
centes y en la misma linea; NS: no significativo, *P<0.05, **P<0.01,***P<0.001

Parametros Grupo Estudio P Grupo Control
Numero de nifios 32 32

Edad (meses) 18 18

T/E (Zscore) -3,2+14 NS -3,2+1,2

P/E (Zscore) -3,8 1.1 NS -3,7 1,0

P/T (Zscore) -2,5+12 NS -2,4 £0,8

Efecto suplemento

Umbral de

normalidad
P(T)Zn -
P(T)Zn +

Grafica N° 3: Efecto del Zinc sobre los parametros
Inmunolégicos del Grupo Il (GZn)
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Los procesos infecciosos asociados a la desnutricion ob-
servados en este segundo grupo de nifios fueron: diarrea
aguda 5.8 %, infecciones respiratorias con neumonia 7.3%,
infeccion respiratoria sin neumonia 7.3%, Dermatosis

13.2%, Sepsis 1.5%, Micosis, 5.8%, Parasitosis 7.3%,

(Grafica N°4).

| Grafico N° 4 Infecciones Grupo Il (GZn)
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Grafico N°6: Evolucion de los parametros Antropométricos e
Inmunolégicos del Grupo Il (GMA)

En el GRUPO IV(GZnFe) conformado por 27 nifios (13
Grupo control y 14 Grupo estudio) (ver cuadro N° 5), se
evidenci6 menor frecuencia de cuadros infecciosos, 17
nifos del grupo control y 32 nifios del grupo estudio (ver

cuadro N° 6).
Cuadro N° 5: Caracteristicas del Grupo IV (GZnFe)

En el Grupo Ill, se estudiaron 40 nifios a los cuales se su-
plemento ademas de Zinc megadosis de Vitamina A (Cua- Gru‘;‘:oEsm' Gruzzlcon'
dro N°4), los parametros antropomeétricos no sufrieron Ndmero de nifios 14 13
cambios significativos. Marasmo 6 4
Cuadro N°4: Caracteristicas Clinico Nutricionales de nifios del Kwashiorkor 4 3
Grupo Il (GMA) Mixto 4 6
Parametro Grupo Estudio Grupo Control Edad (meses) 18 18
Numero de nifios 16 24
Edad (meses) 18 18 Cuadro N° 6: Caracteristicas Antropométricas e Inmunolégicas del Grupo IV
Marasmo 6 9 Parametros Infecc|Timo (mm2) PIT (%) T/E (%)
Kwashiorkor 4 6 Grupo Estudio 17 144.8478.1 <1,98 <3,47
Mixto 5 9 Ingreso 388,2+22 <1,25 <2,60
Egreso
Observamos que las infecciones fueron mas frecuentes en Grupo Control 32 |139,44+34,1 <184 <3,62
el grupo control (Grafica N° 5) lo que confirma que la vi- Ingreso 34712119 <1,21 <2,68
tamina A influye en la respuesta frente a las infecciones Sglr:rsez Normales 350 ~IDS >IDS

que sufren los nifios del grupo estudio.

Grafica N° 5
Grupo lll Megadosis de Vitamina A
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Por el contrario el incremento de la superficie del timo no
tuvo variacion significativa, aunque se observo una ligera
mejoria a partir de la semana 5 de internacion a la par de
la mejoria antropométrica de los nifios estudiados. (Gra-
fica N°6).

Los parametros hematoldgicos se muestran disminuidos
en ambos grupos con relaciéon a los valores normales para
la edad, la concentracion de transferrina superior a los va-
lores normales se correlaciona con un cuadro de anemia
ferropénica mas acentuada en el grupo control que en el
grupo estudio, sin embargo la reserva de hierro por me-
dicién de la ferritina sérica permanece dentro los rangos
normales y con buen prondstico luego del tratamiento en

la reserva de hierro celular. (Cuadro N°7).

Parametros | Hb (g/dL) Hto (%) Transferrina (mg%)| Ferritina (ng/mL]

Gr. Estudio

Ingreso 9,126 | 25,5+7,9 406+108 64,37+24,2
Egreso 10,8+1,2 | 32,92+3,9 356147 118 +44.8

Gr. Control

Ingreso 9,07+1,0 27.3+3,5 655175 90.7+48,02
Egreso 10,2+0,8 | 30,2+3,4 327164 127+35,0
Valores Nor- 12+2,6 35-45 200-400 30-225
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En este grupo de estudio, las subpoblaciones iinfocitarias
alcanzaron el umbral de normalidad en la quinta semana
de suplementacion, los linfocitos inmaduros CDIla al ini-
cio presentaron una concentracion de 20,8 % y disminu-
13 %,

déficit de hierro CD71 de un porcentaje de 17,2% dismi-

yeron significativamente hasta el marcador de
nuyé hasta valores normales de 8,8%; pruebas paralelas
in vitro replican el mismo efecto inmunorestaurador sobre
estas células linfocitarias (Grafica N°7).

En el Grupo V (GVM)) no se observé diferencia significat

|

Efecto suplemento

CiEdgypy
T

Umbral de
normalidad

Grafica N° 7: Grupo IV Evoluciéon de las Subpoblaciones linfocitarias CD1a y
CD71
iva entre los grupos estudio y control respecto a los para-
metros sanguineos que estaban caracterizados por pre-
sencia de infecciosos alteraron sus

procesos que

concentraciones.(Cuadro N°8)

Cuadro N° 8: Caracteristicas Clinico Nutricionales del Grupo V

Grupo Edad Sexo| Diagnéstico Hemograma Infecciones
(meses)
Estudio |20,47+2,87 13 F Marasmo 12 | GR 3,93+0,14 /mm3| Recurrentes
10 M Kwashiorkor 4 | Leucocitos ITU 3
Mixto 7 Hb 9,75+0,42 g/dL | EDA 10
IRA 6
NS NS
Control | 15,3+2,49| 6 F | Marasmo 9 GR 3,75%+1,00 /mm3| Recurrentes
9M | Kwashiorkor 2 Leucocitos EDAS
Mixto 4 Hb 9.06+0.58 g/dL| IRA3
Dermatitis 2

Promedio+Desviacion Standard; t de Student entre los valores adyacentes y en la
misma linea; NS: no significativo, *P<0.05, *P<0.01,**P<0.001

En el cuadro N° 9 apreciamos el espesory la superficie del
timo que mejoraron en relacion al grupo que no recibio los
aminoacidos, las subpoblaciones linfocitarias se distribu-
yeron mejor y en menor tiempo( p<0.001) resultado que
confirmé la inmunomodulacién en la linfoproliferaciéon y
maduracién de los linfocitos inmunocompetentes que por
efecto de la desnutricion circulaban en un porcentaje muy

elevado al inicio del tratamiento.

Volumen 32 - Niumero 1

Cuadro N° 9: Respuesta inmunitaria del grupo V Timo y Subpoblaciones

linfocitarias
Superficie | Espesor | CD1a | CD3 | CD4 CD8 |CD71
Grupos Timo (mm2)Timo (mm) (%) (%) (%) (%) (%)
Ingreso|
Estudio | 210.3+23,11 |9.11+0.80 26,2+1,0 (53.9+1.0| 44.6+1.0 | 25.2+1.1| 24.1+1.3
n=23 ns ns ns ns ns ns ns

Control

N = 15(230.41+19.13 |10.73+0.79 | 22.7+1.2 |53.8+1.1|45.4+0.4 [27.8+0.5|22.3+1.1

3 * * o

P ns
Egreso
Estudio [514.61+36.80 [19.22+1.17 |8.7#0.7 |57.5+1.0| 46.710.8(24.5+0.7 | 8.6+0.8
n=23 * * ns ns ns ns ns
Control

12.441.4|55.2+1.0/45.2+0.3 |26.2+0.4]10.9+1.6

N = 15 341.18+36.64 | 14.17+1.51

PromedlolDesviacién Standard; t de Student entre los valores adyacentes y en la misma
linea; NS: no significativo, *P<0.05, *P<0.01,*P<0.001

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los parametros antropométricos muestran lo esencial de la

recuperacion nutricional que se efectda en el curso del pri-

mer mes, un poco mas temprano en el grupo que recibié
la mezcla inmunorestauradora; sin embargo su determi-
nacion no es suficiente para valorar la recuperacion inmu-

nitaria. El grupo que utiliz6 como suplemento solamente
zinc, es el que deja una huella precisa en la recuperacion
inmunitaria de los nifios desnutridos graves; la mezcla de
micronutrientes con afiadido de aminoacidos, marca una
mejor distribucion de las subpoblaciones linfocitarias y ta-

mano del timo. El aporte de una buena concentracion de
aminoacidos de cadena ramificada con el afiadido de lisina
y arginina, como mostraron también otros autores, es el
esquema que complementa mejor una restauracién in-
munitaria adecuada, aspecto que se debe considerar en el
manejo de la desnutricion grave aun no considerado en
los programas de la OMS/OPS.

Los otros nutrientes como el zinc, hierro, vitamina A, sin
embargo, muestran una sinergia actuando sobre los ni-
veles de hemoglobina y el control de infecciones que fue
también confirmado por otros autores(22). No obstante
estos hallazgos se consideran todavia insuficientes por
los escasos conocimientos a nivel de la interaccion entre
ellos.

El presente estudio muestra el mecanismo de accion de los
diferentes micronutrientes y el avance que se observo en
las investigaciones secuenciales de nuestro equipo, hacen
suponer, que una adecuada mezcla de nutrientes y micro-

nutrientes en una dieta de base permite la recuperacién
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integral de los niflos desnutridos, considerando ademas no
solamente el afiadido de suplementos, sino tomando en
cuenta otros aspectos practicos como se sefiala en nues-
tro trabajo como por ejemplo la importancia de disminuir
la concentracion de la lactosa pregonada ya por la OMS en
1982, el enriquecer la dieta con energia proveniente de
aceites vegetales?®, el utilizar el zinc, el hierro, la vitamina
A asociado a otros elementos como el cobre, magnesio,
potasio que actualmente son utilizados como multinu-
trientes en el tratamiento de pacientes criticos y que su-
fren desnutricion e inmunodeficiencia asociada2.2s22

Sin duda hoy constituye la base del manejo de la desnu-
tricion infantil en su forma grave.

En virtud a estas consideraciones, a lo largo de estos afos
de trabajo, conseguimos utilizar un esquema cuya eficacia
ha permitido dar de alta a nifios que puedan lograr supe-
rar el trauma que constituyd su llegada a nuestro centro,
pues los estudios realizados gradualmente nos permiten
afirmar que este tratamiento inmunorestaurador contri-
buye grandemente a acortar el desfase entre la recupera-
cion clinica-antropomeétrica con la recuperacién inmunitaria
del nifio con desnutricion grave.

Por otra parte, debemos considerar que la gran variabilidad
que tiene el sistema inmunitario para recuperarse frente
al minimo estrés puede interpretarse como una perenni-
zacién de una falla biolégica de vida en la que el nifio no
pudo salir de esa espiral letal como es la relacion desnu-
tricién- infecciobn. Pensamos que es necesario seguir in
vestigando sobre la funcién inmunolégica de nuestro
sistema de defensas que deberia relacionarse con estu-
dios en genética de floras bacterianas saprofitas que con
tribuyen a inducir una mejor respuesta inmunitaria en
pacientes inmunodeprimidos. En consecuencia es posible
recuperar la respuesta inmunitaria de pacientes con inmu-
nodeficiencias utilizando una dieta que esté suplementada
con una mezcla adecuada y equilibrada de micronutrientes
y aminoacidos que en el caso de los nifios desnutridos per-
mitiria lograr una recuperaciéon integral nutricional e in-

munolégicamente.
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