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En 1996, en el municipio de El Bagre (Antioquia-
Colombia), zona endémica para malaria y con altos
niveles de desnutricién, se realizé un estudio de
casos y controles con el objeto de determinar la
relacion entre el estado nutricional y la respuesta
inmune humoral de nifios con y sin malaria. Se tra-
baj6 con un grupo de 100 nifios entre 4y 9 afios de
edad, 51 con malaria y 49 sin ella, al cual se le de-
terminaron los niveles de anticuerpos antimalaricos
IgG e IgM por la técnica de inmunofluorescencia
indirecta (IFl), empleando antigenos de P. falciparum
cepa FCB 2 mantenida en cultivo continuo. El esta-
do nutricional se evalu6 por comparacién de las me-
didas antropométricas con la referencia de creci-
miento del National Center for Health Statistics
(NCHS) de los Estados Unidos. Los resultados mos-
traron diferencias en la tasa de positividad de
anticuerpos 1gG entre los nifios malaricos y los no
malaricos. En efecto: Veintinueve nifios malaricos
(56.9%) y sélo 4 de los no malaricos (8.2%) tenian
dichos anticuerpos (P<0.00001); la diferencia tam-
bién fue significativa para el antecedente de mala-
ria en el ultimo afo que fue de 70.6% en los nifios
malaricos y 10.2% en los no malaricos (p<0.00001).
Todas las determinaciones de IgM fueron negati-
vas.

Por altimo, de los 29 seropositivos con malaria, 20
(69%) eran desnutridos (p<0.01).
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INTRODUCCION

or muchos afios la malaria ha sido uno de los

mas grandes problemas mundiales de salud

pablica (1). Esta enfermedad pone en peligro
la supervivencia de los nifios, debilita Ia poblacién
activa y es un obstaculo importante en el desarro-
llo econdmico y social de los pueblos (2).

El 85% del territorio colombiano es endémico
paramalariay el 72% de su poblacion esta en ries-
go de enfermar (3). A pesar de los avances del co-
nocimiento esta enfermedad sigue siendo un pro-
blema de salud publica porque la incidencia abso-
luta de casos ha aumentado en 1.406% en los alti-
mos 34 afios (1960-1994)(4).
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Durante la infeccion malarica se producen
anticuerpos de los tipos IgM e 1gG (5) que pueden
ser o no protectores; estos ultimos se producen
contra moléculas liberadas por el parasito o contra
sus productos de degradacion, no reaccionan con
el parasito intacto ni participan en su eliminacién.
Los anticuerpos protectores, que corresponden sélo
al 1% del total, estan dirigidos contra diferentes
estados de desarrollo del parasito como el
esporozoito o el merozoito (6-9).

A través de la historia se ha observado una re-
lacion estrecha entre el estado nutricional y la sus-
ceptibilidad a las infecciones (10). En investigacio-
nes realizadas por Christophers en 1911 y 1949,
citado por McGregor (10), se pudo establecer como
las epidemias de malaria y sus patrones de severi-
dad y mortalidad en la poblacion del noreste de In-
dia, eran consecuencia indirecta de la desnutricién,
pues las deficiencias en la produccién, provision y
distribucion de alimentos coincidian con las epide-
mias (10). Sin embargo, otros autores afirman que
la desnutricion protege de la malaria (11-14).

El objetivo de este trabajo fue establecer la re-
lacién entre la positividad de los anticuerpos
antimalaricos de los tipos 1gG e IgM y el estado
nutricional.

MATERIALES Y METODOS

Se estudiaron 49 nifios Y 51 nifias en edad es-
colar, entre 4 y 9 afos, residentes en el municipio
de El Bagre (Antioquia), divididos en dos grupos:
Uno conformado por 51 nifios maléricos, clinica y
parasitolégicamente, captados del puesto de diag-
ndstico de malaria del Hospital Regional. El otro,
constituido por 49 nifios no maléaricos sin
sintomatologia y con gota gruesa negativa, proce-
dentes en su mayoria del Barrio la Vega, sitio de
invasion localizado en las afueras de la zona urba-
na del municipio, con transmision intensa de mala-
ria, y que comparte con el area rural del municipio
casi todas las caracteristicas epidemiolégicas y de
transmision. Antes de realizar los examenes de la-
boratorio, se dio a los padres o acudientes una ex-
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plicacion del trabajo y se solicitdé su consentimien-
to escrito.

A cada nifio se le hizo una encuesta que incluia
identificacion personal y aspectos epidemiolégicos
y clinicos y se le practic6 un examen fisico que
permitiera descartar enfermedades diferentes a
malaria.

Laboratorio

Diagnéstico parasitolégico: Se realizaron gota
gruesa y extendido delgado de sangre periférica.

Gota gruesa: Se tomo por puncion capilar del
dedo indice de la mano derecha y se colore6 con
Romanowsky modificado; el recuento de parasitos
se hizo con base en 300 leucocitos; la parasitemia
se expreso en parasitos por pl de sangre.

Extendido delgado: Se colore6 con Giemsa; el
recuento parasitario se realizo en 33 campos mi-
croscopicos y la parasitemia se expreso en porcen-
taje.

La parasitemia por ul se presentd en 4 niveles
para facilitar su interpretacién: <1.000 parasitos por
pl, de 1.001 a 5.000, de 5.001 2 20.000 y > 20.001.

A cada nifio se le extrajeron con Vacutainer 5 mi
de sangre total sin anticoagulante; se separé el
suero por centrifugacion y se mantuvo rotulado y
congelado a -70°C hasta su proceso por
inmunofiuorescencia indirecta (IF!).

Inmunofluorescencia indirecta

Se obtuvieron sueros controles positivos de pa-
cientes que consultaron al Laboratorio de
Hemoparasitos, con diagndstico parasitologico po-
sitivo de malaria y un titulo conocido de anticuerpos.
Los controles negativos fueron sueros de personas
que nunca habian sufrido la enfermedad y cuyos
titulos de anticuerpos eran negativos.

Se realizd la técnica indirecta de Hijmans (15)
utilizando como antigeno esquizontes de P.
falciparum, cepa FCB-2, obtenidos en el Laborato-
rio de Hemoparasitos de la Facultad de Medicina
de la Universidad de Antioquia, a partir de un culti-
vo continuo de parasitos, sincronizado por el méto-
do del sorbitol, descrito por Lambros y Vanderberg
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(16). Los esquizontes se purificaron mediante
centrifugacion a 17.000 rpm durante 30 minutos a
41°C, utilizando gradientes de Percoll. Con ellos,
se prepar6 una suspension de 1.000 parasitos/pl y
de ésta se tomaron 20ul, que se depositaron en
placas de vidrio para IFl y se dejaron secar a tem-
peratura ambiente. Posteriormente se adicionaron
a cada pozo 10 pl del suero problema y de los con-
‘troles, en diluciones dobles, en solucion buffer
fosfatada (PBS) ; se partio de una dilucién de 1:16
hasta 1:2.048. Se incubaron las placas a 37°C por
30 minutos, se lavaron dos veces con PBS y se les
agregaron el anticuerpo anti IgG humana conjuga-
do con isotiocianato de fluoresceina (BioMerieux)
a una dilucion 1:80 en PBS y Azul de Evans y el
anticuerpo anti IgM humana conjugado con
isotiocianato de fluoresceina (BioMerieux) a una
dilucién 1:50 en PBS y Azul de Evans; las placas
se incubaron a 37°C por 30 minutos, se lavaron dos
veces con PBS y una con agua destilada y se leye-
ron en un microscopio de fluorescencia marca Leitz.
Se consideraron reactivos aquellos sueros que pre-
sentaron titulos por encima de 1:16 para lgG y 1:32
para IgM (9,17).

Evaluacion del estado nutricional

El estado nutricional se establecié comparando
las medidas antropométricas con la referencia de
crecimiento recomendada por la OMS que es la del
National Center for Health Statistics (NCHS) (18).

Para garantizar una buena medicion se trabajé
con una balanza marca Health O'meter previamen-
te calibrada, con capacidad de 140 kilogramos y
sensibilidad de 100 gramos. Para la medicion de la

“talla se empled un tallimetro con sensibilidad de un
milimetro y numeracion en centimetros, con pieza
movil superior para colocar sobre la cabeza y plan-
tillas para la ubicacion de los pies. Se capacité a
los investigadores para lograr uniformidad en los
datos.

Los nifios se pesaron dos veces descalzos, en
ropa interior y el peso se registrd en kilogramos con
una cifra decimal; cada uno se midio descalzo, dos
veces, siguiendo las indicaciones de la técnica.

Cada medida antropométrica fue interpretada por
comparacion con el valor promedio o mediana de
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distribucion de la poblacion de referencia, usando
una desviacion standard (1 z-score) como unidad
de medida.

Para el manejo de los datos se elaboraron los
indicadores antropométricos: Peso para la edad (P/
E) que hace referencia a la desnutricion global, ta-
lla para la edad (T/E) que se refiere a la desnutri-
cion cronica y peso para la talla (P/T) que se refie-
re a la desnutricion aguda, a partir de puntajes Z y
porcentajes de adecuacion de nutrientes.

Analisis estadistico

Las diferencias en las variables continuas se
analizaron con la prueba T de Student. Para las va-
riables categoricas se utilizaron la prueba de Chi
cuadrado y el contraste de proporciones.

RESULTADOS

Grupo de nifios con malaria

Este grupo de 51 pacientes lo conformaron 26
hombres (51%) y 25 mujeres (49%) cuya edad me-
dia fue 6.8 afos; la media de permanencia en la
zona era 6.2 afios. Treinta y seis nifios (70.6%)
habian sufrido entre 2 y 14 episodios de malaria en
el ultimo afio (media =2).

En 34 (66.7%) la infeccion era por Plasmodium
vivax, en 15 (29.4%) por P. falciparum y en 2 (3.9%)
mixta.

Los niveles de parasitemia fluctuaron entre 22 y
26.107 parasitos por ul de sangre; la media gene-
ral de parasitemia fue 5.254 parasitos por pl; lade
P. vivax 5.495 y la de P. falciparum 3.820. En 21
nifios (41.2%) la parasitemia estaba por debajo de
1.000 parasitos por pl.

Ninguno de estos nifios con malaria fue positivo
para anticuerpos especificos de la clase IgM. Del
total, 29 (56.9%) fueron seropositivos para 1gG es-
pecifica, con titulos que fluctuaron entre 1:16 y
1:8.192; el titulo mas frecuentemente hallado fue
1:32.

Un 56.9% (29 casos) de los nifios con malaria
eran desnutridos y de los 29 seropositivos 20 (69%)
también lo eran(p<0.01).

Grupo de nifios sin malaria

Este grupo de 49 individuos lo constituyeron 23
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hombres (46.9%) y 26 mujeres (53.1%) cuya edad
media era 7 afos; la media de permanencia en la
zona fue 6.5 afios. So6lo 5 (10.2%) tenian antece-
dentes de episodios de malaria en el Gitimo afio.

Ninguno de estos nifios fue positivo para
anticuerpos especificos de la clase IgM. Del total,
4 (8.2%) fueron seropositivos para IgG especifica.

Un 67.3% (33 casos) de los nifios del grupo sin
malaria eran desnutridos y de los 4 seropositivos
solo 1 (25%)lo era(p= no significativa).

Los dos grupos fueron similares en cuanto a
edad, sexo, tiempo de permanencia en la zona y
frecuencia de desnutricion. Se diferenciaron en la
seropositividad (56.9% vs 8.2%; p<0.00001) y los
antecedentes de malaria en el (ltimo afio, 70.6%
vs 10.2% (p<0.00001).

DISCUSION

De acuerdo a los hallazgos el reto constante con
los parasitos dado por los frecuentes episodios de
malaria seria el estimulo requerido para generar la
respuesta humoral. Sobre la insensibilidad de la IFI
para IgM en la serologia de la malaria, otros auto-
res (19) han obtenido resultados semejantes.

Teniendo en cuenta la alta frecuencia de desnu-
tricion (malaricos [56,9%] y no malaricos [67.3%]),
y el observar que la mayor seropositividad de
anticuerpos tipo 19G entre los malaricos se presen-
té en nifios desnutridos (69%), se plantea la des-
nutricion como un factor estimulante de la respues-
ta inmune humoral. Sin embargo, el papel del esta-
do nutricional en la presencia 0 no de malaria no
fue claro dado que no se presentaron diferencias
segln este criterio, ademas de la mayor
seropositividad en los maléricos desnutridos que en
los no maléricos desnutridos; estos hallazgos son
consistentes con trabajos que hablan acerca de una
alteracion mayor de la respuesta inmune celular que
de la humoral en los individuos con malaria (20).
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SUMMARY

ANTIMALARIC ANTIBODIES IN SCHOOL

CHILDREN IN EL BAGRE, COLOMBIA

A cases and controls study was carried out in
1996 in EI Bagre, Colombia, endemic zone for ma-
laria, in order to determine the relationship between
nutritional situation and immune response to mala-
riain 51 children with malaria and 49 without it; IgG
and IgM antibodies were determined by means of
indirect inmunofluorescence against P. falciparum
antigens (Strain FCB2). Nutritional situation was
evaluated according to USA National Center for
Health Statistics.

No child was found positive for IGM antibodies;
concerning 1gG response, it was positive in 29
(56.9%) malaric children but only in 4 (8.2%) of the
non-malaric ones (p<0.00001). Difference was also
significant (p<0.00001) for malaria antecedents in
the previous year (70.6% in malaric children vs
10.2% in the nonmalaric ones). Of the 29 malaric
seropositive children 20 (69%) were malnourrished
(p<0.01).
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