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Estado nutricional y niveles
de inmunoglobulinas y citocinas
en ninos con malaria

S. Blair Trujillo, G. Alvarez Sinchez, A. Villa Restrepo,
J. Carmona Fonseca y L. Rios Osorio, por el Grupo Malaria

Universidad de Antioquia. Medellin. Colombia.

Objetivos

Relacionar el estado nutricional y los niveles de inmu-
noglobulinas y citocinas en nifios malaricos de dos zonas
con diferente riesgo para malaria.

Métodos

Mediante un estudio descriptivo transversal se compa-
raron 2 grupos de nifios entre 4-11 afios de edad proce-
dentes de dos zonas con diferente riesgo para malaria en
Colombia: 66 ninos de los municipios de El Bagre y Zara-
goza (zona de mayor riesgo malarica) y 62 nifios de Turbo
(zona de menor riesgo). Se calcularon los indices peso/ta-
1la, talla/edad y peso/edad para establecer el riesgo de
desnutricion y se midieron concentraciones séricas de in-
terleucina 10 (IL-10), factor de necrosis tumoral alfa
(INF-a), inmunoglobulina E (IgE) total e IgE especifica
para malaria.

Resultados

En la zona de mayor riesgo fueron significativamente
mayores los niveles de IgE total, IgE especifica, y TNF-a.
Ambas zonas presentaron niveles superiores a los esta-
blecidos por los estandares para IgE total (84 %), IgE es-
pecifica (32 %), TNF-a (72 %) e IL-10 (84 %). Los riesgos
de desnutricion fueron: aguda, 33 %; cronica, 52 %, y glo-
bal, 56 %.

Conclusiones

La malaria y la desnutricidon coexisten con alta frecuen-
cia en ambas zonas. En la zona de menor riesgo malarico
hay significativamente mas desnutricidon cronica. El pro-
medio de IgE total en la zona de mayor riesgo malarico es
el doble del que existe en la zona de menor riesgo y no
hay asociacion con el estado nutricional. Los valores de
IgE especifica no difieren por especie de Plasmodium in-
fectante.

Palabras clave:
Malaria. Desnutricion. IL-10. TNF- . IgE.

Correspondencia: Dr. S. Blair Trujillo.

NUTRITIONAL STATUS AND IMMUNOGLOBULIN
AND CYTOKINE CONCENTRATIONS IN
CHILDREN WITH MALARIA

Objectives

To relate nutritional status and concentrations of im-
munoglobulins and cytokines in children with mala-
ria from two areas with different risk of malaria trans-
mission.

Methods

We performed a descriptive, cross-sectional study com-
paring children aged 4-11 years old from two areas with
different risk of malaria transmission in Colombia. The
sample consisted of 66 children from El Bagre and
Zaragoza (high transmission area) and 62 children from
Turbo (low transmission area). To determine the risk of
undernutrition, height/weight, age/height and weight/age
indexes were calculated, and serum concentrations of in-
terleukin-10 (IL-10), tumor necrosis factor-a (TNF-o), total
IgE and malaria-specific IgE were measured.

Results

In the high transmission area, concentrations of total
and specific IgE and of TNF-a were significantly higher. In
both areas, the values obtained for total IgE (84 %), specif-
ic-IgE (32 %), TNF-a (72 %) and IL-10 (84 %) were higher
than standard values. Anthropometric indicators revealed
acute undernutrition (wasting) in 33 %, chronic undernu-
trition (stunting) in 52 %, and global undernutrition in
56 % of the population.

Conclusions

Malaria and protein-energy malnutrition were highly
prevalent in both areas. In children from the low trans-
mission area, stunting was significantly greater. In the
high transmission area, the mean total IgE was twice that
found in the low transmission area and no association
with nutritional status was observed. Levels of specific IgE
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did not differ according to the species of Plasmodium in-
fection.

Key words:
Malaria. Protein-energy malnutrition. IL-10. TNF-o.
IgE.

INTRODUCCION

Algunos estudios sugieren que la desnutricion protege
de la malarial; otros, por el contrario, proponen que la
desnutricion incrementa la susceptibilidad para la presen-
tacion de esta enfermedad?. La mayoria de los estudios
cuestionan la asociacion entre la desnutricion y la sus-
ceptibilidad a infecciones®®. Para esclarecer esta relacion,
se exploro la asociacion entre malaria, desnutricion (se-
gin indicadores antropométricos), proteinas plasmaticas
viscerales (PPV) y variables inmunolégicas como inter-
leucina 10 (IL-10), interferon gamma (IFN-vy), factor de
necrosis tumoral alfa (TNF-a), inmunoglobulina G (IgG)
e IgM y poblacion de linfocitos; sin observar relacion en-
tre los indicadores nutricionales y las PPV7; pero se en-
contraron niveles estadisticamente significativos de
IL-10 en los nifos maldricos, sobre todo en infecciones
por Plasmodium vivax® En funcion de estos hallazgos, se
exploro la relacion entre malaria, desnutricion e inmuni-
dad en 128 ninos maldricos con edades entre 4 y 11 afios,
en los cuales se evalu6 el estado nutricional, IL-10, TNF-«
e IgE en dos zonas con diferente riesgo malarico, medi-
do segun el indice parasitario anual (IPA); es decir, el
nimero de casos de malaria por cada mil personas
expuestas. La zona de mayor riesgo maldrico presento
un IPA promedio entre los afios 1995-2000 de 156/1.000
y la zona de menor riesgo presentd IPA promedio de
39/1.000 en el mismo periodo.

MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio y poblacion de referencia

Con un estudio descriptivo transversal se compararon
2 grupos de nifnos entre 4 y 11 afios de edad con malaria
no complicada, diagnosticada con criterio clinico y para-
psicologico?!? quienes consultaron a los puestos de ma-
laria de dos zonas con riesgo diferente de malaria en An-
tioquia: El Bagre y Zaragoza (zona del alto riesgo) y
Turbo (zona de bajo riesgo).

Muestra

Se evaluaron 66 ninos de El Bagre y Zaragoza y 62 ni-
fios de Turbo. La muestra fue no aleatoria y epidemiol6-
gicamente representativa de sus poblaciones segin las
variables sexo, zona de residencia (urbana, rural), grupo
étnico y estado socioeconémico. Los 128 pacientes co-
rresponden al total de ninos que consultaron en cada lu-
gar entre el 1y el 30 de septiembre de 1999 en Turbo y
del 10 de enero al 10 febrero de 2001 en El Bagre y Za-
ragoza.
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Criterios de inclusion

Nifios entre 4-11 anos de edad con diagnostico de ma-
laria por P. vivax o P. falciparum, con parasitemia inferior
a 50.000 parasitos/pl, ausencia de complicacion maldrica
segln criterios de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS)!0, participacion voluntaria y consentimiento infor-
mado firmado por los padres del nifio.

Diagnéstico parasitologico

Se efectu6é mediante gota gruesa y extendido de san-
gre periférica coloreadas con Field y Giemsa®. El recuen-
to de parisitos se llevo a cabo en 200 leucocitos y el es-
tandar utilizado para expresar la densidad parasitaria fue
de 8.000 leucocitos. El nimero de parasitos se expres6 en
microlitros.

Evaluacién antropométrica

La edad se tomd en afios y meses cumplidos. El peso
se midi6 con balanza Health (sensibilidad de 100 g), la
estatura se midi6 con un tallimetro con sensibilidad de
un milimetro. Para ninos menores de 11 afos se usaron
los indicadores peso/talla (P/T), talla/edad (T/E) y pe-
so/edad (P/E) y un sistema de clasificacion recomenda-
do por la National Center for Health Statistics (NCHS)
basado en desviaciones estindar (DE) a partir de la me-
diana (puntuaciones 2), los nifios se clasificaron con ries-
go de desnutricion aguda, crénica o global cuando la
puntuacion Z fue menor o igual a =1 DE!. Para nifios ma-
yores de 10 anos se obtuvo el indice de masa corporal
(IMO), es decir, peso/talla® expresado en kilogramos por
metro cuadrado. Los nifios con IMC inferior al percentil
15 se clasificaron con riesgo de delgadez!>13.

Los nifios se clasificaron en nutridos cuando no pre-
sentaron riesgo de desnutriciéon por ninguno de los indi-
cadores P/T y T/E y desnutridos cuando presentaron ries-
go en uno o ambos indicadores. Los datos se procesaron
con el moédulo Epinut del paquete Epiinfo 6.04, que utili-
za las tablas de NCHS para comparar el estado nutricional
de los individuos.

Evaluacién inmunolégica

A cada nino se le tomaron 7 ml de sangre venosa; el
suero fue separado por centrifugacion a 2.500 rpm du-
rante 10 min. Para su preservacion y transporte se mantu-
vo en nitrégeno liquido, luego se almacend —70 °C.

La IL-10 y el TNF-a fueron cuantificados con la técnica
de enzimoinmunoanalisis (ELISA) tipo “sandwich” con es-
tuches de Pelikine Compact® (Central Laboratory of the
Netherlands Red Cross Blood Transfusion Service; PO
box 9190, Amsterdam 1006 AD, Netherlands), que pre-
senta una sensibilidad de 2 pg/ml. Las concentraciones
inferiores a 5y 10 pg/ml se consideraron normales para
IL-10 y TNF-a, respectivamente.

La IgE total se determind con ultramicro-ELISA marca
SUMA (Centro de Inmunoensayo: calle 134 avenida 25
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TABLA 1. Caracteristicas generales de los nifios malaricos de dos zonas con diferente riesgo de la enfermedad*

Variables Zona de menor riesgo (n = 62) Zona de mayor riesgo (n = 66) M-W**
(X = DE) (X £ DE) )

Varones 43 (69%) 32 (49 %) 0,0266
Edad (anos) 72+25 78+25 0,2293
Tiempo en zona (anos) 29125 49+38 0,0056
Nimero de episodios de malaria (vida) 09+1,3 4,5%5,1 0,0000
Dias de evolucion del episodio actual 7,073 44131 0,0203
Parasitemia actual 9.571 +12.381 11.088 £ 12.919 0,2122
Especie Plasmodium vivax 56 (90%) 42 (65%) 0,0012

*Zona de riesgo segtn IPA promedio de 1995-2000: menor riesgo, IPA de 39/1.000 expuestos; mayor riesgo: IPA de 156.
*M-W: Mann-Whitney, excepto para variables sexo y especie, donde se aplico chi cuadrado (x?). Los valores p en cursiva son estadisticamente significativos (< 0,05).

DE: desviacion estandar; IPA: indice parasitario anual.

Cubanacin, Playa. C. Habana, Cuba), con sensibilidad
de 1 U/ml cuando se utiliza un lector de la serie SUMA
con posiciones de ajuste de 0 y 100. Valores de hasta
200 U/ml de IgE total se consideraron normales.

La IgE especifica para malaria se cuantifico mediante
ELISA en platos sensibilizados con antigeno de esqui-
zontes de P. falciparum cepa FCB-2, obtenido en nues-
tro laboratorio a partir de cultivo sincronizado con sorbi-
tol' y centrifugado a 17.000 rpm por 30 min, a 4 °C, a
través de un gradiente de Percoll al 90%. Los esquizon-
tes se rompieron con ondas de ultrasonido en sonica-
dor (Branson Sonifier Mod., 200) durante 2 min a 25 W.
Se midi6 la concentracion de proteinas (1.000 pwg/ml)
con el reactivo de Bradford (Bio-Rad, Hércules Califor-
nia). Los platos con fondo en U (Nunclon, Denmark) de
96 pozos se sensibilizaron con 100 pl/pozo del antige-
no a una concentracion de 5 pg/ml durante toda la no-
che a 4 °C. Los sueros de los pacientes se pusieron a
reaccionar con el antigeno durante 24 h, luego se lavo
5 veces con amortiguador (buffer) fosfato salino (PBS)
mas tween 20 (J.T. Baker, Denver, Holland) al 0,05% se
adicion6 el anticuerpo policlonal anti-IgE marcado con
fosfatasa alcalina de Sigma (No A3525) en una dilucion
de 1:2.000 en PBS, mis 1% de seroalbimina bovina
(BSA) y tween 20 al 0,05%; los platos se incubaron du-
rante 2 h a 37 °C, se lavd 5 veces mas, se agregaron
20 mg del sustrato p-nitrofenil fosfato Sigma (St, Louis,
USA N2765) y se incubd 45 min a temperatura ambiente
en oscuridad. La reaccion se pard con NAOH 2N y se
determind la absorbancia en un microlector de ELISA
(Bio-Tek) a 405 nm. Se evalu6é un grupo control negati-
vo de 11 personas para establecer el punto de corte de
seropositividad que fue 0,250 unidades de absorbancia.

Se construy6 un indice IL-10/TNF-a para establecer el
patron de respuesta inmunitaria predominante Th2/Th1
en cada zonal>.

Andlisis estadistico

Como las variables métricas IL-10, TNF-a, IgE total e
IgE especifica para malaria no tuvieron distribucion nor-
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mal, el analisis de los datos se hizo con la prueba de
Mann-Whitney. Con la prueba chi cuadrado (x?) se mi-
di6 la asociacion entre variables no métricas. Para la co-
rrelacion entre dos variables métricas se hizo transforma-
cion logaritmica de los datos y se aplico regresion lineal
simple. Siempre se asumi6é un nivel de significacion esta-
distica del 5%.

RESULTADOS

Se estudiaron 128 nifios con malaria, 66 en zona de ma-
yor riesgo para infeccion y 62 en zona de menor riesgo.
Las caracteristicas clinicas y epidemiologicas se presentan
en la tabla 1. Los promedios de estas variables muestran
diferencias significativas entre las zonas, excepto para la
edad y la parasitemia. Se encontré que los nifios de la
zona de mayor riesgo han permanecido mayor tiempo en
este lugar, presentaron mis episodios de malaria durante
la vida, la duracion de la enfermedad malarica (desde el
inicio de los sintomas hasta la fecha del diagnoéstico) es
menor y ademds tienen mayor frecuencia de P. falcipa-
rum (tabla 1).

De los nifios evaluados, el 33 % presentaron riesgo de
desnutricion aguda; el 52%, desnutricion cronica, y el
56%, desnutricion global. El 67% de los nifios mostraron
riesgo de desnutricion de alguna clase y de ellos, el 54%
estaba en zona de menor riesgo. La relacion entre zona
de riesgo para malaria y riesgo de desnutricion evaluado
en forma cualitativa (presente, ausente) aparece en la ta-
bla 2. En general, no se encontr6 asociacion entre riesgo
de desnutricion y zona de riesgo para malaria, excepto
para el riesgo de desnutricion cronica. En términos cuan-
titativos (puntuaciones 2), se encontrd que entre las 2 zo-
nas hay diferencia significativa en los indicadores de des-
nutricion cronica y global, con mis desnutricion en la
zona de menor riesgo (tabla 3). La frecuencia de desnu-
tricion no mostr6 diferencia significativa por especie de
Plasmodium en ninguna de las zonas y tampoco hubo
correlacion con la parasitemia.

El 84 y el 32% de los niflos presentaron concentracio-
nes elevadas de IgE total y IgE especifica para malaria,
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TABLA 2. Relacién entre la zona de riesgo para malaria y el riesgo de desnutricion medido por tres indices

antropométricos, en nifos con malaria

Zona de riesgo malarico
Riesgo de desnutricion por indice antropométrico P x? Yates*
Menor Mayor Total
P/T aguda
Si 15 20 35
No 39 32 71 0,3357 0,93
Total 54 52 106
T/E cronica
Si 38 27 65
No 22 38 60 0,0239 5,10
Total 60 65 125
P/E global
Si 40 31 71
No 21 34 55 0,0653 3,40
Total 62 660 126

*Chi cuadrado con correccion de Yates. El valor p en cursiva es estadisticamente significativo (< 0,05).

P/T: peso/talla; T/E: talla/edad; P/E: peso/edad.

respectivamente. Los niveles de estas inmunoglobulinas
fueron estadisticamente mas elevados en la zona de ma-
yor riesgo, con valores de 60 y 58% para IgE total e IgE
especifica (tabla 4). Los valores de IgE total mostraron
diferencias significativas segin el grado de desnutricion
con los indices T/E y P/E en la zona de menor riesgo ma-
larico; no se observaron diferencias en los promedios de
IgE total seglin la especie parasitaria en ninguna de las
dos zonas. Con respecto a la IgE especifica no se encon-
traron diferencias en los valores de absorbancia entre los
nifos nutridos y desnutridos; como tampoco entre las dos
especies parasitarias. La IgE especifica no se correlacio-
no6 con la IgE total, la parasitemia, la IL-10 ni TNF-a.

El 84% de los ninos presentaron valores altos de
IL-10 que fluctuaron entre 19 y 15.459 pg/ml, con pro-
medios estadisticamente similares en ambas zonas (ta-
bla 4). No se encontr6 diferencia significativa segin la
especie de plasmodio y el estar o no desnutrido. No se
encontr6 correlacion con la parasitemia (r = 0,30) ni con
el TNF-a (r=0,17).

Del total del los nifios malaricos, el 72% presentaron
niveles altos de TNF-a, que fueron estadisticamente mas
altos en la zona de mayor riesgo de infeccion malarica
(tabla 4). No hubo diferencias significativas entre estar o
no desnutrido, ni se encontrd correlacion con la parasite-
mia (r=0,21) ni con IgE total (r=0,157).

La razo6n IL-10/TNF-a mayor de 1 se presentd en 74 %
de los nifios y fue mas alta en la zona de mayor riesgo
(347 frente a 189), sin diferencia significativa.

En resumen, todas las variables inmunologicas presen-
taron promedios mis altos en la zona de mayor riesgo
de infeccion malérica, aunque no siempre con diferencia
significativa (tabla 4), y no se presentaron diferencias sig-
nificativas por especie de Plasmodium, aunque los valo-
res de IL-10 y TNF-a fueron mas elevados en P. vivax

(tabla 5).
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TABLA 3. Valores de los indicadores antropométricos
expresados en puntuacion Z segtn la zona
de riesgo para malaria en ninos con paludismo

Zona de riesgo para malaria
Riesgo de desnutricion M-w*
Indice antropométrico Menor Mayor p)
(x = DE) (X = DE)
P/T aguda -0,4+1,2 -0,7£0,8 0,2840
T/E cronica -1,4+1,0 -0,6+£1,3 0,0004
P/E global -12£1,0 -0,8£1,0 0,0111

*M-W: Mann-Whitney. Los valores p en cursiva son estadisticamente
significativos (< 0,05).
DE: desviacion estandar; P/T: peso/talla; T/E: talla/edad; P/E: peso/edad.

TABLA 4. Valores de IgE total y especifica, IL-10 y TNF-
segun zona de riesgo de malaria

Zona de riesgo para malaria
M-W*
Mayor (D)

(x = DE)

Niveles séricos Porcentaje*
Menor

(x = DE)

IgE total (U/ml) 84 2.264+3.058 4.526+4.151 0,0000

IgE malaria*** 32 0,180+ 0,21 0,218+0,17 0,0202
IL-10 (pg/ml) 84 1.164+1.922 1.619 £ 3.640 0,2746
TNF-a (pg/ml) 72 219+£1.241 298+652 0,0419
IL-10/TNF-a 74 190 £ 668 347 £1.575 0,1252

*Los porcentajes indican la proporcion de pacientes con valores elevados respecto
al pardmetro.

**M-W: Mann-Whitney. Los valores p en cursiva son estadisticamente significativos
(<0,05).

**Medida segtn la densidad optica (absorbancia).

IgE: inmunoglobulina E; IL-10: interleucina 10; TNF-a: factor de necrosis tumoral alfa;
DE: desviacion estindar.

DiscusiON

El riesgo de adquirir malaria en la zona El Bagre y Zara-
goza es 4 veces mis frecuente que la de Turbo. Aunque la
edad de los nifos fue similar (7,2 y 7,8 afos) en ambas
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TABLA 5. Valores de IgE total y especifica, IL-10 y TNF-a en niios con paludismo segtin la especie de Plasmodium
en cada zona de riesgo maldrico

Menor riesgo malarico

Mayor riesgo malirico

P. falciparum P. vivax M-W* P. falciparum P. vivax M-W*

(X = DE) (X = DE) P) (X = DE) (X = DE) P)
IgE total 1.140 £1.253 2.346 +3.140 0,8328 4.764 £ 4.732 4.267 £3.807 0,6165
IgE malaria 0,150 £ 0,084 0,180 £ 0,217 0,7548 0,243 £ 0,194 0,205 £0,155 0,46015
IL-10 539 £813 1.231 £1.997 0,1821 480 + 482 2.293 +4.450 0,7409
TNF-o 115£128 241 £1.305 0,0578 215 £ 397 350 + 762 0,4710

*M-W: Mann-Whitney. Ningtn valor p es estadisticamente significativo (< 0,05).

IgE: inmunoglobulina E; IL-10: interleucina 10; TNF-a: factor de necrosis tumoral alfa; DE: desviacion estdndar.

zonas, el tiempo que han permanecido en la zona fue su-
perior en los ninos que habitan El Bagre y Zaragoza (5 a
3 anos), lo cual se refleja en el mayor nimero de episodios
de malaria (5 a 1). Por el contrario, la duracion de la en-
fermedad malarica fue menor en la zona de mayor riesgo
(4,4 frente a 7,0 dias) y se presentd una mayor frecuencia
del P. falciparum que presenta menor periodo de incuba-
cion, el cual fue 35% para la zona de mayor riesgo frente
al 10% para la de menor riesgo. Los resultados anteriores
pueden ser explicados por las repetidas infecciones con
Plasmodium en la zona de mayor riesgo para la infeccion
que generan una respuesta inmunitaria adaptativa.

Algunos autores mencionan que una alta prevalencia
de déficit antropométrico puede ser indicativo de pro-
blemas de nutricion y mas atn de enfermedades infec-
ciosas>9; si se analiza la prevalencia de malaria en los ni-
flos de la zona de alto riesgo con respecto a la zona de
bajo riesgo, se esperaria en estos nifios una mayor fre-
cuencia de desnutricion cronica y global; sin embargo,
esto no fue lo encontrado, puesto que en ellos se encon-
tr6 una prevalencia de desnutricion cronica de 42% fren-
te al 63% de la zona de menor riesgo y de desnutricion
global de 47 % frente al 65% en Turbo. Estos resultados
parecen indicar, que a largo plazo, el riesgo de desnutri-
cidn cronica en la zona de mayor riesgo esta afectado por
otros factores no analizados en este estudio, que por los
repetidos episodios de malaria.

En la zona de mayor riesgo malarico predominé el ries-
go de desnutriciéon aguda (38 % frente a 28% en la zona
de menor riesgo), lo que concuerda con la mayor fre-
cuencia de infecciones por P. falciparum.

El promedio de IgE total en la zona de mayor riesgo es
el doble que el de la zona de menor riesgo, con diferen-
cia significativa (4.256 £ 4.151 y 2.264 + 3.058 U/ml;
p =0,0000). Aunque en este estudio no se realizé examen
coprologico a los ninos, los parasitos intestinales pueden
afectar fuertemente ambas zonas, por los datos disponi-
bles de otras investigaciones realizadas. Teniendo en
cuenta que el riesgo de desnutricion cronica fue mayor
en la zona de baja endemicidad para la malaria, podria
pensarse que estos niflos presentan una mayor frecuencia
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de parasitosis intestinales!®!8, y que el incremento de la
IgE en la zona de mayor riego maldrico viene determina-
do por las infecciones por Plasmodium.

El incremento en los valores de IgE total en el 84% de
los niftos puede ser el reflejo de un desequilibrio en el
perfil Thl a favor del Th2. Estos niveles mas altos se ob-
servaron en quienes tuvieron algin grado de desnutri-
cion, resultados que concuerdan con los obtenidos por
Hagel et al'8, quienes encontraron niveles significativa-
mente mas elevados de IgE total en ninos desnutridos
comparados con nifios bien nutridos; estos autores su-
gieren que la desnutricion inducida por los helmintos po-
tencia la sintesis policlonal de IgE.

Se observaron valores de absorbancias positivos para
IgE especifica para malaria en el 32% de los ninos, resul-
tados que concuerdan con los obtenidos por Deso-
withz!?, quien encontr6 un 33% de los sueros positivos
utilizando la misma técnica y el mismo punto de corte
de seropositividad de 0,25 U de absorbancia. Igual que
con la IgE total, se encontr6 diferencia significativa, con
niveles mas altos en la region de mayor riesgo. Para al-
gunos autores, aproximadamente el 5% de la IgE total es
especifica para malaria y ésta aumenta en la enfermedad
grave por P. falciparum, produciendo mas lesiones y tras-
torno?%21, Nosotros no hemos encontrado diferencias por
especie de plasmodio, ni correlaciéon con IgE total, para-
sitemia, IL-10 y TNF-a, resultados que pueden estar con-
dicionados por la especificidad del método para esta cla-
se de inmunoglobulina, ya que en este estudio no se
realiz6 absorcion o determinacion de IgGy, que puede ser
responsable de bloquear los receptores Fc de la IgE en
pacientes con infecciones por helmintos??.

Los valores séricos de IL-10 se encontraron elevados en
ambas zonas, sin diferencia significativa y al compararlos
por especie de Plasmodium tampoco hubo diferencias, re-
sultado que concuerda con el estudio realizado por Blair et
al®, donde encontraron aumento significativo de esta cito-
cina en nifios entre 4 y 9 anos con malaria y no hallaron
diferencia significativa por especie de plasmodio entre P, vi-
vaxy P. falciparum. El incremento de la IL-10 puede expli-
carse por su efecto inmunomodulador sobre el TNF-a, lo
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que lleva a un predominio de una respuesta del perfil Th2.
La IL-10 puede inhibir otras citocinas proinflamatorias? y
estimular la produccion de anticuerpos contra el parasito.
Esta respuesta puede prevenir el desarrollo de anemia con-
trolando la actividad inflamatoria del TNF-a>24,

Los niveles séricos del TNF-a fueron estadisticamente
mis elevados en la zona de mayor riesgo, estadistica-
mente iguales entre nifos nutridos y desnutridos y tam-
bién igual por especie de plasmodio. Llama la atencion
encontrar, en ambas zonas, niveles mas altos de esta ci-
tocina en las infecciones por P. vivax, resultados que con-
cuerdan con los de Butcher et al®.

Las concentraciones elevadas de IL-10 parecen ofrecer
cierta proteccion frente a las complicaciones maldricas, y
los valores elevados de TNF-a parecen asociarse a estas
complicaciones. Resulta conveniente utilizar un indicador
de la relacion cuantitativa entre ambas citocinas®®, tal como
el que aqui se hizo IL-10/TNF-a, el cual refleja el perfil de
citocinas inducido por un agente infeccioso especifico. La
razon IL-10/TNF-a menor o igual a 1,0 indicaria cierta pro-
babilidad de complicarse, mientras que un cociente mayor
de 1,0 podria considerarse un factor protector por el con-
trol sobre la actividad inflamatoria del TNF-a'>. En este es-
tudio, la mayoria de los nifios, como era esperable, pre-
sentaron valores superiores a 1,0 para este indice y
ninguno de ellos estuvo complicado. Deben realizarse mas
estudios sobre esta relacion para poder aclarar su utilidad.

En conclusion, los nifios procedentes de la zona de
mayor riesgo tuvieron mas episodios de malaria, mayor
tiempo de vivir en la zona, menos dias de evolucion de la
enfermedad, mayor parasitemia, mayor proporcion de
P. falciparum, niveles mas altos de IL-10, TNF-a, IgE total
y especifica para malaria y, al contrario de lo esperado,
menos desnutricion que en la zona de menor riesgo para
malaria.

En ambas zonas hubo predominio de una respuesta
inmunitaria tipo Th2, siendo ésta mids pronunciada en la
zona de mayor riesgo. Consideramos que en ambas zo-
nas el estado nutricional debe estar influido por otras ca-
racteristicas no controladas en este estudio.
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