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CONSECUEN:IAS DE LA NALNlll'rUCION SOORE LA

FUNCION INHUNI'l'ARIA - ORIENrACIONSS DE LAS Im'E~IONES

li. PAHI::Nl'W - B. JAHl3ON*

Introducci6n

En 10 que concierne a los problerras de la rralnutrici6n, la Q15 ha

retenido 4 enfenredades de carencias prioritarias que son:

la r~.alnutrici6n-Prote1no-Energética(l'IFE), par carencia en proteinas

y/o energia;

las anemias nutricional.es, par carencLa asenc.ialrrente en fie=ro
y10 en folatos ::::: \/\.t. l39)

el bocio endémico consecutivo a la carencia de yodo

la Xerofta~n1a consecutiva a la carencia de Vit. A

Las incidencias de estas diferentes carencias que estân en el cuadro·NQ l (1)

dat.eri de 1979; comparan la situaci6n en el rmndo entre los paises desarro

llados y los paises en via de desarrollo. En-lo que concierne a estos ultimes,

larrentablerrente las cifras deben aumentarse, par una parte a causa èe la

degradaci6n de la situaci6n econoruca y de los riesgos climaticos, y por

ot~a parte igualrrente a causa de la e~~si6n deTOgrâfica.

La HPE aparece entonces caro siendo una de las patologias mas repandidas

en los paises en via de desarrollo. Lo mas frecuenterrente, ûnicarrente las

formas rrés graves llegan al conoc inuento del pùo Li.co par la prensa. cc el

caso por ejel1lplo de Etiopia, de L Sahel, del Nor-Este brasileno , etc ...

Sin embargo ésto constit:uye apenas la parte visible del iceberg; la

mayoria de formas de la HPE no tienen esta fotogenia espectacular gue provoca

la erroci6n de los peLses ricos: estas formas no conllevan nenes consecuencias

en t érnunos de irorb i.Lided y de rror teLidad irifzint i.L, Se estina que de los

500 millones de niùos que en el ml.lIXIU ...:. .:crren en cantidad suficiente, t-~y

* 0RSTŒ1-Nutrici6n en el !BOA - Casi.lla 824 - La Paz - l3OLIVIA.
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4o. 000 que lOueren cada dia: s610 una minor ia mœre reôllœnte de hanbre.

lô fPayoria lOuere cerro consecuencia de la Malnutrici6n, Y. de la opini6n

de todos los especialistas. la -.:onsecuencia mas frecuente y ciescie todo puntO

de vista Ilib,,; grave concien1e al ataque aa .L:! tunci6n iIlnn....~it~ia: ::;cgûr.

la et"S. nés de 100 llÙllones de ninos de 0 a 5 anos estan arrenazados por

las inmunodeficiencias debidas a la MPE.

Estas cifras son las que interpelan en pe-~encia a los investigadores

especializados en los' problerra.s de la llalnutrici6n ,. Le que irrporta, no es

de conocer el peso y la talla de los nillos y àe sacar los prcrreclios, sine

de satler si un nino que tiene un peso 0 una talla 0 un desarrollo dado,

presenta riesgos de caer enfenro 0 de rrorir. Es a partir de esta reflexi6n

que el equipo de nutricionistas del ORSTOM (Instituto Francés de Investigaci6n

Cientifica para el Desarrollo en Coop"...raci6n) que posee una Unidad de, Inves

tigaci6n llarrada "Enferrredades de la Lesnutrici6n", ha identificado sus

orientaciones: 2 temas prioritarios son desarrollados: el primero concierne

el estudio del ataque y de la restauraci6n de la funci6n inmunitaria en

las carencias nutricior.ales; el segundo concierne a la epidellÙologla de

la sub-nutrici6n cr6nica. Actua1Irente el equipo trabaja esencia1JTente en

Africa y aqui en Arrérica deI Sur. La problerrâtica es pues la siguiente

(Cuadro NO 2) lCéloo se puede definir el concepto de las enfenredades

de cèren:::ias a partir de una parte de sus causas que pueden ser

ya sea el déficit 0 el desequilibrio alimentario (es la causa

evidenterrente NO 1);

ya sea el estado deI nino al nacimiento (se conoce por ejemplo

que el peso deI nacimiento puede influir en el crecimiento futuro

deI nillo);

ya sea la existencia de infecciones intercurrentes, que entran

en el circulo vicioso de la Malnutrici6n;

ya sea los factores ligados al rredio arnuielll", ('::5 el caso por

ejeroplo de la analfabetizaci6n, 0 m3S au.'l el caso particular de

la hipoxia de la altura que existe en la regi6n de los Andes);

asi mislTo, l.c6m:> se puede definir este concepto de enfenœdades de las ca

rencias en funci6n de sus consecuencias?: éstas son igualmente multiples:

ellos [Jueden afectar el crecimiento del nino (el nHio de,snutrido

es nés pequeno y rr.~s delgado);
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sus defensas inlllunitarias estân debilitadas;

el desarrollo pSiCOIl"'otor puede ser atacado (este ataque estA IIDY

PQ~O evaluado y necesita investigaciones delicadas);

pueden igualmente ser afectados: la actividad fisica, la fertilidad,

el canportamiento y por supuesto la rrortalidad.

Esta investigaci6n tiene una finalidad muy precisa que es la de orientar

las politicas de las intervenciones ya sea sobre el plan preventivo (orien

tando por ejemplo la dietética de los nillos de edad pre-escolar) 0 sobre

el pIano curativo (proponiendo terapéuticas eficaces para canpensar el déficit

inmunitario de los desnutridos graves).

Nivel y' gravedad deI ataque de la funci6n inmunitaria

Las investigaciones conducidas estos ûltirros 10 ailos, y en particular

r;= 1;.;:; i.T..el;t.i.\JOÙ()n~~ ùel üÏ<5Tu-i, han permitido derrostrar que una de

las consecuencias mâs graves de la MPE era el disfuncionamiento deI sistema

inmunitario. que concierne esencialmente a la Inmunidad a Mediaci6n Celular

(IM:) (2-3-4-5-6).

Este déficit inmunitario es uno de los elerrentos claves deI farroso

circulo vicioso de la rralnutrici6n: el nino desnutrido se defiende rral,

10 que 10 sensibiliza a las infecciones (de las cuales las rrâs corrientes

son las diarreas, el sarampi6n, la tuberculosis, las neurropatias, las para

sitosis, etc ... ). Estas in'fecciones ocasionan una anorexia y un catabolisrro

creciente 10 que agrava aûn el grado de rralnutrici6n, y este circulo vicioso,

que es lanentablerrente frecuentemente interrunpido por el deceso del nillo,

se cierra asi. El TIMJ, 6rgano' clave deI lM:::, tiene un roI central en este

proceso (Cuadro NO 3): en efecto, reacciona muy "'!:,,,,,-,.-.;:.-;'C~te a una degradaci6n

deI estado nutricional. ~~Lu ~~~sibilidad deI tirro, par tanto conocida desde

hace 140 anos, habia ademas perrnitido de calificarlo de "baréxœtro del estado

nutricional"(7), 10 que habia sido olvidado al ignorar su roI exactol Eso

ocasiona en efecto, en el:" joven nino atacado de M. P .E. una inmunodepresi6n

de rœdiaci6n celular correspondiendo a un déficit funcional de los linfoci

tos T (t imodependientes) cUj'a rraduraci6n esta bajo la dependencia de factores

linfo-diferenciadoreB, como el F. T. S. (Factor T1mico Sero16gico), segregados

por el epitelio t1mico (8- 9 - 10).
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Se ha podido dem:>strar que este agotamiento de las hormonas tiroicas

cs ID prilTera consecuencül de la MPE, 10 que ocasiona en un segundo tiempo

las rrodificaciones histo16gicas que conducen a la. involuci6n timica (11 - 12) .

Esté ",studio del ataque del t:iIrc se revela pues particula:aœnte pilrti

nente, tanto desde un punto de vista fWldamental (para una mejor comprensi6n

de los rrecanism::Js que conducen a là inmun<Y.!epr.e!'i6n) que aplicado (para

la investigaci6n de io3 :::,:,lllciones terapéuticas-dietéticas y/o rredicarrentosas

especificas deI riesgo vital incurrido).

La orientaci6n de las investigaciones sobre la malnutrici6n hacia

una aproxiIPaci6n rj,. '~) terapéutico, soluci6n que es desde ahora razonable

da entrever en el estado actual de los conocimientos (se conoce bien, par

ejemplo, los efe:ctos inmunorestauradores dc:l zinc (13) Y de ciertas hormonas

tiroicas: ccmo la Timulina que es el "F.T.S.-Zn" en los déficits inmunitarios

primarios deI nino (14-15-16), lleva evidentemente a considerar el aspecto

ético de las investigaciones, pero también a hacerse esta pregunta: LEl

objetivo de las investigaciones en nutrici6n debe todavia limitarse a emitir

prcpasiciones visando al rrejoramiento general de los recursos y condiciones

da higiene alimentarias, cuya realizaci6n, lamentablerrente ['3ré'.· el rrédico

de campa confrontado a la t:é:\.sce realidad de 1·:;. ".::;.l",-,t:c ir..i.611 infantil , depende

a la evidencia IndS deI desarrollo socio-econ6mico de los paises concernidos

que de los votas piadosos de los nutricionistas? Por supuesto que no!

Entonces sin negar que la soluci6n final a este escandalo de la humani

dad que es el hambre en el mundo, es esencialmente de orden palitico-econ6mico,

no fXXlem::>s contentarnos de esperar esta soluci6n ideal que, en el cstado

actual de las cosas, corre el riesgo de hacerse esperar todavia varios decenios.

Recordem::>s que actualmente 40, 000 ninos mueren cada dia carro conse

cuencias de la M.P.E. y que una investigaci6n orientada para la elaboraci6n

de tratamientos especificos deI déficit inmunitario inducido par la desnutri

ci6n permitiria de obtener soluciones racionales para disminuir esta hecatombe!

~~todos de estudios aplicables para evaluar el atague de la funci6n ~nunitaria

Parece asombroso que una consecuencia tan grave y tan evidente perma

nezca tan poco estudiada. En realidad, la exploraci6n de la funci6n inmuni':'

taria y en particular deI IMC requiere de técnicas complejas y cuyos resulta

dos no son siempre faciles de interpretar: es el casa par ejemplo de los
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tests de transformaci6n linfoblâstica 0 TIL. Es entonces a la vez para evitar

estas dificultades técnicas y para tener una aproxiIreci6n mâs realista y

mâs aplicada, que nuestro equipo ORSTOM ha traba:iado en la preparaGi6n de

nuevas técnicas y puede proponer actual.rrente "herramientas" a la vez mâs

slinples y mâs especificas.

la priJrera técnica concierne la dosificaci6n de una de las hormonas

t imicas esenciales que es el FT'S 0 Factor Timico sero16gico.

El Fl'S es un nonapéptido de peso molecular muy bajo (920 Daltons)

y cuya concentraci6n en el suero seria en el individuo normal solamente

de 50 picograrros/ml (esta eva.luaci6n siendo hecha a partir de una dosifica

ci6n bio16gical. Gracias a la inmunonefelerretria, cuyo principio esta basado

en la dispersi6n lurninosa de un rayo laser par particulas en suspensiOn

en un rredio, nuestro equipo estâ a punto de proponer la pri.rrera dosificaci6n

cuantitativa de esta hormona: la técnica utilizada es un rrodelo a escala

reducida (aproxilradamente al 1/1000) de la inhibi.c i6n de la aglu: inaci6n

(Cuadro NQ 4): las microparticulas sintéticas de aproxiJra.damente 1000

Angstroem estân recubierta~ deI antigene, aqui el FTS, de manera covalente,

lo que provcca una uni6n insecable; éstas son puestas en presencia de los

anticuerpos aglutinantes obtenidos. por hiperinmunizaci6n en el aniIrel; la

aglutinaci6n que resulta de la formaci6n de los inmunoccmplejos prcduce

la desvieci6n deI rayo laser. La rredida deI antigene libre (que corresponde

àqui al Fl'S circulante) descansa sobre la inhibici6n de esta aglutinaci6n:

un exceso de antigene consUlTe el anticuerpo y la a'glutinaci6n que asi se

reducira, se manifestara por una desviaciOn mâs débil; existe U;1a ~'elaci6n

matematica estricta entre la disminuci6n de la senal y la cantidad de antigene

libre para dosificar. Si la técnica puede parecer relativarrente ccmpleja,

el equipo es simple, los reactivos son' estables y poco costosos y sobre

todo ofrece un carâcter especifico y una sensibilidad inigualados. Memâs,

la pueôta en narcha de la técnica es silnple, 10 que permite de considerar

su utilizaci6n en los paises que ofrecen un entomo de laboratorio relativa

rrente rudi.rrentario. Los ingenieros deI equipo ORSTOM trabajan precisamente

sobre un tipo de aparato adaptable a las condiciones de campo, pudiendo

aplicarse esta técnica para otras dosificaciones que necesitan actualrrente

ü ... CYU.1.lJU llIUY pesado ta! cano la Radio-Inmunologia (RIA); debido a su poliva

lencia, su espectro de utilizaci6n vû desde las proteinas de fuerte concen

traciOn (albûmina, transfeiTina, etc ... ) hasta las sustancias hormonales

(hormonas t iroideos, tl.nicas, c::c ... ).
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Una segunda técnica ha sido aplicada, par prinera vez, con el

i::U-, .::ié ést:"ùcïiar la anat:cmia àel t:iIrc in vivo en el nii'\o: es la Ecografia.

Esta técnica a la vez simple y no agresiva ha permitido de rredir la talla

del tiJro en aproxirradarrente 500 nillos africanos presentando diferentes estados

nutricionales (17). Existe una excelente correlqci6n entre el espesor del

t iIrc Y el grado de münutrici6n (Cuadro NO 5). Esta misma correlaci6n habia

sido obse:cvada en nii'\os fallecidos cuyo tiJro habia sido extraido durante

una autopsia (Cuadro NO 6). La posibilidad de estudiar asi fAcilrœnte in

vivo el tim:> y su evoluci6n propOrcion6 pues una nueva he=amienta que puede

servir de indicador de la MPE.

Resultadûs prActicos gue podemos eSperar de esta investigaci6n

Estas dos nuevas técnicas lJE:.l.--..:itefl t<5tudiar par una parte el funcio-

nam:i,ento del ti.lro ~r la dosificaci6n de una de sus horroona::; cSëi1Ciales,

el fTS, y por otra parte el estado anat6mico del tiJro mislro por la ecografia.

Podemos asi cuantificar ll'âs exactarrente este ataque t1rnico y evaluar su

capacidad de recuperaci6n durante la rehabilitaci6n nutricional. Una de

las resultantes del mal funcionamiento del tino es la no marll1raci6n de los

linfocitos periféricos: en efecto, se obse:cva en la MPE un auœnto muy sensi

ble del porcentaje de los Tinocitos 0 linfocitos nulos con relaci6n a los

linfocitos totales (Cuadro NO 7). Ha podido ser probado in vitro que estos

tinocitos maduran . con las hormonas t1micas y en particular bajo el efecto

del FTS. Existiria entonces aqui una posibilidad terapéutica para compensar

in vivo el déficit inmunitario del nii'\o graverrente desnutrido, par la adminis

traci6n del FTS cuya fabricaci6n esta desde ahora asegurada, ésto con el

fin de hacerle pasar la etapa durante la cual su sensiù.i.l.iùoù dlJlI:mtélda

a lus infeC.=i.:;r""s pünd .,ü v.ula en pelig.l:u. ?~o, ",1 objeti v () AR dl;> poder

. actuar esencia.lIrente al nivel de la prevenci6n; algunos nutrilrentos, cano

el Zinc, el Fierro, algunas vitaminas (A, C, E... l. algunos aminoacidos

esenciales) t:i.enen, aUn aisladarrente, una acci6n sobre la illmunidad y en

particular sobre la funci6n timica (18-19-20-21-22-23-24). Las posibilidades

de acci6n podrian situarse entonces a nivel de la dietética de los nii'\os.

Seria realista J,)Gr ejerrplo de propo::= '..!..'"! ccrnplerrento en Zinc, si probararrofl

que ya solo él. p.D:i.em~ar estedisfuncionamiento inmuni.tario.

Es en este sentido, 'lU6 la investigad.6n, y en particular la investiga

ci6n sobre la malnutrici6n es antes que todo una investigaci6n para el
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desarrollo, y es con este espiritu que han sido establecidos los prograrras

d~ investigaci6n desarrollados actualmente en B01ivia y que implican 4 etavas:

La lera etapa trata de "Los efectos de la MPE grave y de la rehaOili

taci6n nutricional sobre el tim::> y su funci6n".

Esta prirrera parte de la investigaci6n dOl1de seran ccmparOOos los

ninos bien nutridos a los ninas atacados de la M.P.E. grave, antes y en

el curso de su rehabilitaci6n nutricional, en rredio hospitalario luego en

su familia, tiene coma prop6sito de detenninar, en funci6n de los niveles

del ataque tlmico que se constataran, las capaciùà';'~::: de reç'':~l.a(;.î.ül·l fUll<.:io

nal de este 6rgano e, igua.lrrente, determinar el limite rras alla del cuâ.l

la realirrentaci6n "clasica" podria comprobarse ineficaz.

La 2a etapa trata de "Los efectos de la altit;ud sobre el tim::> y su

funci6n en los.ninos testigos y gravemente desnutridos".

La falta de oxigeno ligada a la. altitud puede ocasionar, aderrés del

stress, un déficit energético en el nivel celular; se va a comparar el estado

del tim::> y su funci6n en diferentes niveles de altitud, con el fin de deter

minar si la altitud constituye 0 no un factor agravante de la MPE en 10

que concierneal ataque timico.

La 3a etapa va a tratar de "Los efectos de las dietéticas infantiles

sobre el tim::> y su funci6n", con las "he=amientas" anteriorrrente descritas

y a estudiar el nivel del funcionamiento del tim::> segûrl las dietas: la aten

ci6n se enfocara prioritari.am:?l1te en los nutrientes ya conocidos por tener

un efecto sobre la inmunidad.

La 4a etapa va a tratar de los "Efectos del sinergisrro I:esnutrici6n

Infecci6n sobre la funci6n inmunitaria tirrodependiente, cc.'1 ',Ziâ aplicaci6n

en el caso de la enferrredad de Chagas".

Recorderros que en efecto las consecuencias fisiopato16gicas grave,s

y frecuenterrente mortales de esta afecci6n que son las caI4iopatias y las

dilataciones organicas digestivas, estarian ligOOas, entre otros, a la exis

·tencia de un estado de auto-inmunidad (25-26) cuyo origen remontaria al

déficit irununitario severo, principa.l.rœnte de la LM.C., aparecido en -la

rrejoria de la fase aguda de la enferrredad (27-28-29). Recienterœnte, la

experirrentaci6n aniIral ha permitido de rrostrar que este ataque de la LM.C.
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estaba ligado a un defecto de producci6n de la interleukina 2 (Il 2) por

los linfocitos T helper (30).

Pero sabem::>s también que la ll'aduraci6n de estas linfocitos dependen

de las hormonas timicas y par consiguiente del estado nutricional.

Es importante entonces de estudiar, en las zonas de endemia donde

la infecci6n tiene lugar generalrrente en los ninos, el efecto agravënte sobre

el sisteIl'a inmwütario que podria tener la. 11~P.E. en el ni..fio chagtlsico.

Esto con el objetivo final de hacer benefi~iar a estas pequenos pacientes

con alto riesgo, de medidas terapéuticas (dietéticas y/o supletorias) visando

no solarrente el partlsito, sino también la restauraci6n de las funciones

inmunitarias.

En conclusi6n, este tell'a y estos pro~ectos estan IOOtivados por el

hecho de poder proponer soluciones concretas y realistas. ce ninguna manera

la ayuda ali.rrentaria solucionartl el problell'a del hambre en el mundo. Entonces

Lqué es 10 que puede proponerse teniendo en cuenta los contextos y los eco

sistell'aS locales? Ha sido descrito (Cuadro ~;:J 8} ;;n r':;SL:rCn el ataque de

la funci6n inmunitaria l,lu~ .~~ el pri.rrer factor causa de IOOrtal idar'l.: éSLd

se traduce princi~lmente por un ataque del tiIro y de su funci6n. Las causas

de ésto son diversas, pero resultan esencialmente de la ali.rrentaci6n defici

taria 0 desequilibrada e igualrrente de ciertas Ülfecciones intercurrentes,

tales caoo la parasitosis por ejemplo. Una vez siendo rrejor conocidas estas

causas se podria proponer las intervencivnes, ya sea en el nivel curativo

en los casos Il'âs graves, 0 sobre todo en el nivel preventivo tanando en

cuenta los contextos locales. Demëlsiados proyectos de intervenci6n en el

sector de la ll'alnutrici6n resultan en fracasos par falta de conocirnientos;

la investigaci6n puede y debe suministrar los elerrentos necesarios para

orientarlos rrejor y volverlos Il'âs eficaces.
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