REVISION BIBLIOGRAFICA

NUTRICION E INFECCION

I. Las observaciones estadisticas realizadas en paises que
en un momento dado mantuvieron una deficiencia nutricional
marcada han demostrado de manera obvia el aumento de la
incidencia de la mayoria de las enfermedades infecciosas. Es
bueno advertir que en las mismas épocas en que la desnutri-
cion se manifiesta ocurren también desajustes sensibles de
otros factores higiénicos que repercuten con mayor o menor
intensidad en la incidencia de las enfermedades infecciosas.
En consecuencia, no todo incremento debe atribuirse a la des-
nutricion, pero si en buena parte.

Tomando como muestra lo ocurrido en Holanda durante
los afos de la guerra, podran apreciarse algunos hechos de
gran interés. El consumo caldrico por persona en 1938 era de
2.365, habiendo descendido en 1942 a 1.570 calorias (1). El au-
mento observado en la incidencia de algunas enfermedades
infecciosas de 1938 a 1942 fué patente. La neumonia aumenté
en un 20%; la bronquitis, un 36%; la tuberculosis, un 47%; la
diarrea y enteritis, un 54%; enfermedades infecciosas (ex-
cepto tuberculosis y gripe), un 98%, y la gripe, un 24% (2).

En Bélgica, segiin Bigwood, la mortalidad por tuberculosis
aumentoé desde el principio de la guerra en un 56%.

Existe, pues, una conviccion profunda acerca de esta inter-
relacién, y todos los autores seiialan a la desnutricidn entre
los factores sociales que repercuten sobre la incidencia de las
enfermedades infecciosas.

Sin embargo, podriamos preguntarnos:

Las pruebas experimentales en animales jhan dado resul-
tados concluyentes para demostrar esta interrelacion? ;Por
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qué mecanismo defensivo el sujeto bien nutrido se defiende
mejor ante la infeccion?

{Que retacion guaraan entre si los fenémenos inmunolo-
gicos y la nutricién?

({Qué nutrientes intervienen mas directamente en la crea-
cion ae la resistencia ante la infeccion?

II. En 1938, Watson, Wilson y Topley (3) observaron que
ratones sujetos a una dieta sin leche descremada en polvo ofre-
cian mayor y significativa susceptibilidad a las infecciones na-
turales que ratones con dieta completa. :

En 1940, Madden y Wipple (4) demostraron que la for-
macion de globulinas séricas normales dependia de la wutili-
zacion de un adecuado suministro de amino-acidos. Estas glo-
-bulinas contenian todos los amino-acidos para la rata en cre-
cimiento. Agregaron que los estudios de las relaciones entre
las reservas proteicas y la sintesis de amino-acidos deben diri-
girse en particular a la porcidon que contiene anticuerpos, ¢s
decir, la fraccion gamma-globulina.

Por el mismo afio, Riddle, Spies y Hudson (5) estudiaron
150 enfermos con pelagra en el Estado de Alabama (EE, UU.),
que presentaban lesiones clinicas francas. Lograron aislar de
las lesiones oculares y labiales (queilosis) el staphilococus
aureus y el streptococus hemolycus, que desaparecieron por
la. simple administracién de riboflavina. Gérmenes de Vincent
hallados en la boca desaparecieron con acido nicotinico.

En los afios siguientes (1942, 1943 y 1944) la Escuela de
Cannon y colaboradores (6) (7) (8) (9) realizaron investiga-
ciones en ratas con infecciones experimentales o con antige-
nos hemoliticos.

Un lote de ratas con hipoproteinemia fué inyectado por via
intravenosa con antigenos (suspension de eritrocitos lavados
de carnero al 0,25%) a fin de determinar la produccion de
anticuerpos. Se observé una notable diferencia entre las ratas
con hipoprotinemia y las testigos. Seis u ocho dias después de
la inyeccion de los glébulos rojos, el promedio del titulo de
hemolisinas de los sueros normales fué aproximadamente 10
veces mayor en las ratas testigos con protidemia normal. Ade-
mas, observaron que, unida a la capacidad disminuida para
formar anticuerpos, las ratas con hipoprotidemia manifestaron
una tendencia francamente aumentada para desarrollar in-
fecciones espontaneas.
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En otro de los estudios de Cannon y colaboradores (10)
los experimentos se realizaron en conejos. Logrado el descenso
de las proteinas sanguineas, a un grupo de conejos se le in-
vectd 0,2 cc. de vacuna anti-Eberth por via subcutanea. El
promedio de aglutininas obtenido en los conejos testigos bien
alimentados fué cinco veces mayor que el obtenido en los
animales con hipoprotidemia. Posteriormente, se les inyecto
intravenosamente una vacuna de salmonella paratyphi. Tam-
bién en este caso el promedio de aglutininas fué de 3 a 5 ve-
ces mayor en los conejos control que en los depauperados.

Estudios complcmentarios fueron realizados por R. W.
Wisler, R. L. Woolridge y C. H. Stefee (11) (12), aportando
nuevos datos a la relacion entre la nutriciéon y la formacion
de anticuerpos. Estos autores adicionaron proteinas de alta
calidad a la dieta de ratas previamente depauperadas de pro-
teinas, observando un aumento rapido en la capacidad de los
animales para producir anticuerpos. Muy interesante es el
hecho, observado por estos autores, que ratas con dietas po-
bres en proteinas durante un periodo hasta de seis meses res-
lablecian la produccidn de anticuerpos en cuanto se agregaba
a la dieta proteinas de alta calidad.

Parece, pues, un hecho evidente que las proteinas juegan
un papel importante en la formacion de los anticuerpos, sien-
do éstos una parte esencial de la defensa organica frente a
la infeccion. Pero en definitiva la respuesta de los anticuerpos
no es una medida de la resistencia a la infeccion, sino unica-
mente la manifestacion de las defensas corporales que limitan
la infeccién una vez establecida. '

En 1947, E. W, Wisler (13), trabajando en los laboratorios
de Cannon, insiste en una serie de experiencias en conejos,
Para senalar la importancia del estado de nutricion ante la
infeccion de neumococos tipo I.

En un grupo de conejos obtuvo la depleccion proteica a
los 96 a 105 dias, sometiéndolos a una dieta con un un 2% de
proteinas. El grupo control fué alimentado con una dieta del
15% de proteinas. Ambos grupos fueron inmunizados con va-
cuna neumocoécica. Seis dias después, todos los animales fue-
ron inyectados con 0,1 cc. de cultivo virulento joven de neu-
mococo tipo I, intradérmicamente.

Los animales del primer grupo (dieta: 2% de proteinas)
mostraron marcada pérdida de peso y anemia. Un lote testigo
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de ambos grupos, que no fué vacunado previamente, tuvo una
mortalidad de 100% después de la inyeccion del cultivo vi-
rulento.

De los vacunados, en cambio, murieron 24 de los 27 en de-
pleccién proteica y cinco de los 28 conejos alimentados con
la dieta de proteinas al 15%.

Asimismo, Berry, Davis y Spies (14) trataron de investigar
la resistencia a la infeccion en ratas sometidas a la misma
alimentacion que los pacientes del Hospital Hillman de Bir-
mingham. Se utilizé vacuna tipo paratifica mixta. Los resul-
tados obtenidos indicaron que tanto el contaje leucocitario
como la actividad fagocitaria de los leucocitos, la produccién
de aglutininas y la capacidad de producir anticuerpos fueron
muy superiores en los animales que recibieron una dieta dop-
tima en relacion con los que recibieron la dieta basal de los
pacientes del Hospital,

Todos estos estudios llevan a la conclusién de que existen
motivos de indole experimental que demuestran la relacién
del estado nutricional con la capacidad de formar anticuerpos.
Sin embargo, las observaciones realizadas por M. M. Bieler,
E. E. Ecker y T. D. Spies (15) en pacientes hospitalizados no
confirman los resultados hallados en animales. En un estudio
sobre 29 pacientes, ocho de ellos con hipoprotidemia asociada
a anemia nutricional, encontraron “que el suero de personas
con hipoprotidemia, pero sin infeccion, pueden sostener cier-
tas funciones inmunolégicas, incluso cuando una gran propor-
cion de la proteina sérica total haya desaparecido”, y agregan:
“muchos pacientes mal nutridos, con anemia... parecen ser
tan resistentes a ciertas enfermedades como individuos bien
nutridos”.

III. También se han realizado algunos estudios acerca de
las relaciones de las vitaminas y formacién de anticuerpos (16,
17, 18, 19, 20). Entre los mas recientes puede citarse el de Lu-
dovici y Axelrod (21), quienes en 1951 estudiaron el efecto de
las deficiencias del acido pteroilglutamico, niacina y triptéfano,
vitaminas Bis, A y D sobre la respuesta de los anticuerpos
de la rata al estimulo antigénico de los eritrocitos humanos.

Noventa y seis ratas blancas machos recién destetadas fue-
ron divididas en 5 grupos, alojadas individualmente y pesadas
semanalmente. Se dié dieta basica a cada grupo. Después de
cuatro semanas se inicié la inmunizacion en los grupos de las
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vitaminas A, B;; y D; después de cinco semanas, en el grupo
de la niacina y tiamina, y después de nueve semanas, en el
del acido pteroilglutamico. Como antigeno se inyect6é por via
intraperitoneal una suspension al 10% de eritrocitos humanos
del grupo O, lavados, Rh positivos, en suero fisiolégico. La
dosis inicial de 0,5 ml. de la suspension de eritrocitos era se-
guida de dos inyecciones de 1 ml. en dias alternados. Cinco
dias después de la inyeccion final se les extraia sangre del
corazon a las ratas y se determinaba el titulo de aglutininas
del suero.

Los resultados obtenidos en el experimento con niacina y
triptéfano demostraron que la suplementacion de la dieta ba-
sica (deficiente en niacina y triptéfano) con niacina o trip-
tofano producia notable respuesta del desarrollo. Empero, la
respuesta normal de anticuerpos fué lograda sé6lo en los ani-
males que recibian triptofano agregado. De modo que la defi-
ciencia de niacina y triptéfano producia sélo disminucion re-
lativamente moderada de la respuesta de anticuerpos. En las
ratas con déficit de vitamina A se observé reduccion signi-
ficativa en los niveles de anticuerpos. No se noté diferencia
de significacion entre los titulos de anticuerpos de las ratas con
déficit de vitamina B,, 0o D y sus respectivos controles.

Los resultados del experimento demuestran que se pro-
dujo disminucién acentuada de la respuesta de anticuerpos
en las ratas con deficiencia de acido pteroilglutamico.

La suplementacién de la dieta baja en niacina y triptéfano
con una u otra de estas sustancias produjo notable respuesta
del desarrollo, aun cuando la respuesta normal de anticuerpos
se obtuvo s6lo en los animales que recibian triptéfano agre-
gado. Otros investigadores han observado que la mniacina ine-
jora la utilizacién del triptofano. La niacina puede ejercer un
efecto de “ahorro” sobre la necesidad de triptéfano, pero ella
sola no puede satisfacer la demanda de la sintesis de anti-
cuerpos con esta dieta basica. Al realizar estudios sobre la
relacién de los estados de nutricion con la formacién de anti-
cuerpos, Ludovici y Axelrod (21) encontraron casos seme-
jantes en que una dieta puede ser adecuada para el desarrollo
¥ no para la sintesis de anticuerpos. De modo que pareceria
que el proceso de la sintesis de anticuerpos requiere dieta mas
adecuada que el del desarrollo y puede usarse en la valoracién
de los estados de nutricion.

Se han llevado a cabo numerosos estudios acerca del papel
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de la vitamina A en la susceptibilidad a la infeccion. En el
experimento de Ludovici y Axelrod los titulos de anticuerpos
de las ratas con déficit de vitamina A eran francamente mas
bajos que los de los animales de control.

La disminucién era en grado mas bajo que la encontrada
en las deficiencias de acido pantoténico, piridoxina y acido
pteroilglutamico.

Con respecto a la deficiencia de vitamina D, los animales
raquiticos no eran mas susceptibles a la infeccion que los con-
troles que recibian dosis adecuadas. Los autores no hallaron
diferencia de significacion entre los niveles de anticuerpos de
las ratas con deficiencia de vitamina D y los de las de control.

Estos experimentos de Ludovici y Axelrod completan un
amplio estudio de los efectos del acido pantoténico, p1r1dox1na,
riboflavina, biotina, tiamina, acido pteroilglutamico, niacina y
triptéfano, vitaminas By, A vy D, sobre la respuesta de anti-
cuerpos de las ratas blancas al estimulo antigénico de los eri-
trocitos humanos del grupo O, Rh positivos. Durante toda la
investigacién emplearon idénticos procedimientos inmunizan-
tes. De los resultados, los autores clasificaron los efectos de
estas deficiencias sobre los anticuerpos circulantes en tres gru-
Pos, a saber: 1°, disminucion acentuada de respuesta de anti-
cuerpos en las deficiencias de acido pantoténico, piridoxina y
acido pteroilglutamico; 2°, disminucién moderada de respuesta
de anticuerpos en las deficiencias de riboflavina, tiamina, bio-
tina, vitamina A y niacina y triptéfano; 3°, respuesta inalterada
de anticuerpos en las deficiencias de vitaminas B, y D (21).

IV. Un problema totalmente contrario se ha planteado
entre la deficiencia nutricional y la susceptibilidad a la polio-
mielitis. Parece ser que en animales de experimentacidn existe
mayor sensibilidad al virus de la poliomielitis que en los que
presentan manifestaciones carenciales. Este aspecto no es,
ciertamente, una novedad que le da caracter de excepcidn, sino
que ya se habia sefialado una menor susceptibilidad a ciertos
tumores en animales carentes; lo mismo en cuanto a ciertos

virus.
J. M. B.
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