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RESUMEN

Introduccidn: la malaria es una enfermedad parasitaria grave producida por esporozoarios
del género Plasmodium, es mas severa en los nifios.

Objetivo: identificar las alteraciones de la respuesta inmune celular en los nifios con
malaria.

Método: estudio observacional descriptivo del comportamiento de los valores de células en
sangre periférica de 26 nifios hospitalizados en la sala A de internamiento del Hospital
General de Luanda, entre el 12 y el 17 de mayo del 2015.

Resultados: predominé el sexo masculino (60 %), la respuesta celular de neutréfilos y

linfocitos y las cifras de hemoglobina estan directamente relacionadas con mayor porcentaje
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en bajo rango; el 50 % de los nifios con cifras de neutréfilos bajos tuvieron la misma

relacién de resultados positivos y negativos segln el complementario gota espesa, en los
nifios donde disminuyeron los linfocitos se encontré positividad de Plasmodium en gota
espesa (71,4 %).

Conclusion: la malaria predominé en nifios del sexo masculino en el grupo etareo de 7 a 9
meses que se caracterizaron por presentar cifras de linfocitos, neutréfilos y hemoglobina
bajas. No hubo diferencias entre la positividad de la gota espesa relacionados con los titulos
de neutrofilos bajas, los nifios infectados con malaria que tienen titulos de linfocitos bajos
expresan mayor positividad en los resultados de Plasmodium en la gota espesa y tienen
peor prondstico.

Palabras clave: inmunidad celular, nifio, malaria.

ABSTRACT

Introduction: malaria is a severe parasitic disease caused by sporozoites of the genus
Plasmodium; it is more severe in children.

Objective: to identify alterations of cellular immune response in children with malaria
Method: a descriptive observational study of the behavior of the peripheral blood cell
values of 26 hospitalized children in Ward A of the General Hospital of Luanda between May
12 and 17, 2015.

Results: predominantly male sex (60%), neutrophil and lymphocyte cellular response and
hemoglobin levels are directly related to higher percentage in low range; 50% of the
children with low neutrophil numbers had the same positive and negative results according
to the complementary thick drop; in the children where lymphocytes were decreased,
Plasmodium positivity was found in dense gout (71.4%).

Conclusion: malaria predominated in male children aged 7 to 9 months, who were
characterized by low numbers of lymphocytes, neutrophils and hemoglobin. There were no
differences between the positivity of the thick drop associated with low neutrophil titers,
children infected with malaria who have low lymphocyte titers express greater positivity in
the Plasmodium results in the thick drop and have worse prognosis.

Key words: cellular immunity, child, malaria.
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INTRODUCCION

La malaria es una de las enfermedades que mas muertes causa al afio en lugares
endémicos, causa mas de 300 millones de casos clinicos y entre uno y tres millones de

muertes al afio en lugares endémicos. *

Existen diferentes formas de infeccién de la malaria, entre ellas esta el paludismo
congénito (transplacentrario), el paludismo transfusional (transfusién de sangre), el
paludismo introducido (paludismo del viajero o importado) y el paludismo recidivante

(reactivacion de infeccion por hipnozoitos). 2

Esta enfermedad se transmite por la picadura de un mosquito hembra de la familia
Anopheles que transmite el parasito que se encuentra en sus glandulas salivares después de

pasar por unos estadios dentro del mosquito. 3

El parasito de la malaria tiene un ciclo de vida en el humano, que consiste en entrar al
cuerpo por via intradérmica, infectar los hepatocitos, burlar el sistema de defensa del
organismo que se activa con su entrada, replicarse, invadir los eritrocitos circulantes y

producir nuevos parasitos que van a continuar con el ciclo de vida del parasito. *

En este trabajo se pretende explicar la respuesta inmune a malaria la cual tiene diferentes
etapas en dependencia del estadio del parasito. Inicialmente va a haber una respuesta
generada por el sistema inmune de la dermis que se activa ante la picadura del mosquito,
seguido a esto, el parasito va a viajar por via sanguinea a sus células blanco que son

los hepatocitos en donde se genera la respuesta inmune mas amplia ante la infeccién; y
por ultimo, se da el estadio eritrocitario en el cual el parésito ingresa a los eritrocitos
causando cambios estructurales en estos y usandolos como hospederos para continuar su

replicacién y su posterior liberacion con el fin de infectar a otras células y organismos.

En cuanto a la prevencion contra la malaria existen dos alternativas que aun se encuentran
en estudio, la primera, esta enfocada a la erradicacion del vector (Anopheles) a partir de
insecticidas y la segunda alternativa hacia la creacién de vacunas, con el fin de generar
memoria inmunoldgica para que el huésped sea capaz de combatir eficientemente al

parasito, enfocando su ataque en los estadios pre-eritrociticos. >
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En Angola, la malaria es una enfermedad endémica y es la principal causa de

hospitalizaciones y muertes en el pais, es principalmente endémica en las provincias de
Cabinda, Uige, Malanje, Luanda Norte, Luanda Sur y Kwanza Norte. En 2011, la malaria
afectd, en todo el pais, a mas de siete mil personas, de acuerdo con una declaracion
conjunta del Ejecutivo, la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y UNICEF: "En Angola,
debido a la falta de saneamiento ambiental y al nUmero todavia insuficiente de los servicios
de salud, la malaria sigue siendo un importante problema de salud en el pais y la primera
causa de muerte". *

La presente investigacion se realizé con el objetivo de identificar las alteraciones de la

respuesta inmune celular en los nifios con malaria.

METODO

Se realizé un estudio observacional descriptivo del comportamiento de los valores de células
en sangre periférica de 26 nifios hospitalizados en la sala A de Internamiento del Hospital
Geral de Luanda, en un periodo comprendido entre el 12 y el 17 de mayo del 2015. Los
datos necesarios que se evaluaron se recogieron durante la entrevista a las madres de los
nifos y la informacién se obtuvo de forma activa, mediante la revision de los
complementarios realizados incluidos desde el internamiento o ingreso en las salas del

hospital dentro de las historias clinicas.

Se confeccion6 una base de datos mediante el programa estadistico SPSS versién 10.0 para

Windows, con el cual también se proceso6 dicha base.

Métodos empleados

En la investigacion se emplearon métodos tedricos (analisis-sintesis, inductivo—deductivo e
historico-16gico), empiricos (la observacion para confirmar diagnéstico, asi como el examen
fisico y los exdmenes de laboratorio) y estadisticos (para la recoleccion, procesamiento y

analisis de la informacién obtenida.

RESULTADOS

La tabla 1 expresa la relaciéon existente entre los pacientes con malaria y las variables
demograficas: edad y sexo, observandose que predominé el sexo masculino sobre el
femenino. Para el sexo masculino el 60 % correspondié al grupo etareo de 6-9 meses

mientras que para el sexo femenino no hubo diferencias significativas entre los grupos de 3-
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6 y 7-9 meses el porcentaje oscilé entre un 40-44 % con 4 pacientes en cada caso

respectivamente.

Tabla 1. Pacientes segln grupos de edad y sexo.

Sexo

Total

Grupos de Edad | Masculino | Femenino

No| % |No| % No| %

Oa<2m 1 (50.0 1 |50.0 2|77

3m a < 6m 6 |60.0| 4 | 40.0| 10(38.5

7ma < 9m 5 |556| 4 |44.4 9 |34.6

>9m 2 |40.0| 3 | 60.0 5 119.2

Total 14| 53.8 |12 |46.2 | 26| 100

La tabla 2 se refiere a la relaciéon que existe entre la respuesta celular de neutréfilos y

linfocitos y las cifras de hemoglobina, observandose que estan directamente relacionados la
respuesta celular baja tanto para las células como para la hemoglobina; el mayor por ciento
de pacientes se encuentra en el rango bajo: para neutroéfilos 50 %, para linfocitos 65.4 % y

para la hemoglobina 73.1 %.

Tabla 2. Pacientes segun valores de neutréfilos y linfocitos.

Neutrdfilos | Linfocitos | Hemoglobina
Valores

No. % |No.| % No. %

Bajo 13 | 50.0 | 17 |65.4| 19 73.1

Normal | 10 | 38.5| 6 |23.1| 6 23.1

Alto 3 |115] 3 |115] 1 3.8

Total | 26 | 100 | 26 | 100 | 26 100
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La tabla 3 expresa la relacién entre los valores de neutréfilos y el diagnéstico comprobado

del Plasmodium en sangre, observandose que el 50 % de los nifios con cifras de neutréfilos

bajos tuvieron la misma relacién de resultados positivos y negativos segun complementario

gota espesa.

Tabla 3. Pacientes segun valores de neutrofilos y el diagnéstico comprobado del

plasmodium en sangre.

Neutroéfilos Plasmodium
Valores Positivo | Negativo
No. %
No.| % |[No.| %
Bajo 13 | 50.0| 7 |50.0f 6 |50.0
Normal| 10 | 38.5| 6 |42.9| 4 |33.3
Alto 3 11.5| 1 7.1 2 (16.7
Total 26 | 100 | 14 | 100 | 12 | 100

La tabla 4 muestra la relacion existente entre el titulo de linfocitos y la positividad de la gota

espesa, apreciandose claramente que en aquellos nifios donde los linfocitos disminuyeron

65.4 % se hizo marcada la positividad del Plasmodium en la gota espesa 71.4 %.

Tabla 4. Relacion existente entre el titulo de linfocitos y la positividad de la gota espesa.

Linfécitos Plasmodium
Valores Positivo | Negativo
No.| %
No.| % |[No.| %
Bajo | 17 |[65.4| 10 |71.4| 7 |58.3
Normal| 6 |23.1| 1 | 7.1 | 5 |41.7
Alto 3 |11.5| 3 |21.4| O | 0.0
Total | 26 | 100 | 14 | 100 | 12 | 100
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DISCUSION

Segun lo recogido en la publicacién el Mundo la malaria sigue matando a un nifio cada 60
segundos, con cifras de alta morbilidad sin interesar sexo. > Parte de esta tragedia se
debe a las desigualdades existentes en el pais africano. Mientras la economia local crece
anualmente a mas de un 7 % por los ingresos del petréleo, el 38 % de los habitantes de
Angola ain viven en la pobreza. Esto afecta directamente al sistema sanitario del pais ?
sobre todo porque la mayoria de la poblacion vive en condiciones de pobreza, los nifios
resultan los mas afectados. Fisiologicamente en estas edades hay inmadurez del sistema
inmune concomitando con la disminucién de la inmunidad transferida por la madre a través
de la lactancia materna y de la barrera transplacentaria; por lo que el organismo debe
sintetizar proteinas entre las que se encuentran los anticuerpos para combatir cualquier
agente reconocido como extrafio (virus, bacterias, hongos, parasitos, detritos celulares), si
no ocurre de esa manera propicia el incremento de la susceptibilidad a las infecciones de

etologia multiple.

En los pacientes del estudio hubo correspondencia entre los resultados de los valores de
neutrdfilos, linfocitos y hemoglobina bajas, tal como lo expresan varios autores. ** Merino
se refiere a que la anemia es uno de los signos y sintomas mas frecuentes en la malaria, su
severidad no se correlaciona y usualmente no es proporcional con el nivel de parasitemia.
Las causas fundamentales de esta anemia son tres: a) destruccién del eritrocito durante el
ciclo parasitario; b) hemolisis mediada por reacciones inmunes; ¢) depresién moderada y
transitoria de la eritropoyesis. La lisis de los eritrocitos no se debe Unicamente al
Plasmodium vy la lisis de eritrocitos parasitados, sino también por mecanismos
inmunoldgicos que afectan a eritrocitos no parasitados también, describe la presencia de
altos titulos de anticuerpos contra ciertos polipéptidos de la membrana del eritrocito,
incluyen aquellos contra polipéptidos intracelulares tales como componentes del
citoesqueleto, por ejemplo el de la actina. Estos anticuerpos podrian inducirse por antigenos
expuestos, debido a la lesion acentuada de los eritrocitos que se produce durante la fase
aguda del paludismo. Lo anterior condiciona en estos pacientes peor evoluciéon y

prondstico.>®

La evidencia del Plasmodium en sangre, unida a las cifras de neutréfilos normales y bajos

esta relacionada con que este tiene la capacidad de evadir al sistema inmune haciendo uso
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de sus proteinas para inhibir cascadas de sefializacién que van a contribuir al aumento de la
respuesta inmune contra él. Merino, ° se refiere a que los linfocitos T y sus subpoblaciones
se han estudiado principalmente en pacientes infectados con Plasmodium falciparum, y ha
descrito una franca reduccioén de los linfocitos T periféricos y evidenciado por tanto el

®-12 5 como el niimero de linfocitos

nuamero de células formadoras de rosetas espontaneas
positivos para el marcador de superficie reconocido por el anticuerpo monoclonal OKT3. Sin
embargo otros autores han encontrado un porcentaje normal de linfocitos T en la
circulacion. °*2 Todos los pacientes de este estudio se interpretaron como enfermos, debido

a su cuadro clinico al ingreso.

En los nifios incluidos en el estudio se evidencidé que hay una correspondencia con lo
planteado en la bibliografia, donde los linfocitos disminuyeron se hizo marcada la positividad
del Plasmodium en la gota espesa debido al fallo del mecanismo de respuesta de
citotoxicidad celular para el tipo de linfocitos CD8 positivo responsables de esta funcion
celular como importante mecanismo de defensa. **® La respuesta inmune del hospedero al
Plasmodium es dependiente de linfocitos T, como ha sido claramente demostrado en
modelos experimentales y también mediante la determinaciéon de la modificacion del curso
de la infeccibn malarica por timectomia neonatal, por suero antitimocito, suero

antilinfocitario y en ratones con ausencia congénita del timo, ratén desnudo. *°%°

La bibliografia hace referencia ademas a que en los modelos experimentales se ha
demostrado que los roedores carentes o despojados de los linfocitos T son incapaces de
establecer una respuesta efectora contra el parasito, hay un agravamiento de la infeccién, o

se desarrolla una infeccién letal por el Plasmodium. *°

CONCLUSIONES

La malaria predomind en nifios del sexo masculino en el grupo etareo de 7 a 9 meses que
se caracterizaron por presentar cifras de linfocitos, neutréfilos y hemoglobina bajas. No
hubo diferencias entre la positividad de la gota espesa relacionados con los titulos de
neutroéfilos bajas, los nifios infectados con malaria que tienen titulos de linfocitos bajos
expresan mayor positividad en los resultados de plasmodium en la gota espesa y tienen

peor prondéstico.
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