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RESUMEN

Las inmunodeficiencias secundarias son los déficits inmunoldgicos mas frecuentes.
Identificar los factores predisponentes para su aparicidn, contribuyen a su correcto
diagndstico. Se realizé un estudio de casos y controles en el Centro Médico
Ambulatorio de Granma (CMA) del 2012 al 2017, dirigido a determinar los factores

prondsticos asociados a inmunodeficiencias secundarias en nifios de 1 a 7 afios de
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edad. La muestra estuvo constituida por 150 pacientes, 50 con inmunodeficiencias,
considerados casos y 100 sin inmunodeficiencias que conformaron el grupo control.
Se analizé edad, sexo, presencia de infecciones, parasitismo intestinal, anemia,
desnutricion y disbiosis. El procesamiento estadistico incluyd estadistica descriptiva,
chi-cuadrado y odds ratio para identificar la asociacidon entre variables, analisis
univariado y multivariado, este ultimo empleando regresién logistica binaria. El
factor predisponente para inmunodeficiencias secundarias de mayor impacto fue la
disbiosis. Se asocian las edades entre 1 y 3 afios, la anemia el parasitismo y la
desnutricion.

Palabras claves: Inmunodeficiencias, inmunodeficiencias secundarias, disbiosis.

ABSTRACT

Secondary immunodeficiencies are, among the immunologic deficit, the most
frequent ones. Identifying the predisposing factors for its appearance contributes to
the correct diagnosis. An analytic study of cases and control at Granma's
ambulatory Medical Center (CMA) from 2012 to 2017, was carried out to determine
the prognostic cases associated to secondary immunodeficiency disorders in
children from 1 to 7 years. The sample was composed by 150 patients, 50 with
immunodeficiencies that were considered cases, and 100 without immunodeficiency
disorders that conformed the control group. Age, sex, presence of viral and
bacterial infections, intestinal parasitism, anemia, undernutrition and disbiosis were
taken into consideration. The statistical processing included descriptive statistics,
using measures of summary for qualitative variables. Inferential statistics were
used in the bi-variable analysis through chi squared to identify association with p<
0.05. and odds ratio to quantify the interval of confidence and its association. An
unvaried and multivariate analyses were carried out and the second mentioned was
used binary logistic regression. The predisposing factors with a greater impact were
the dibiosis and the presence of bacterial and viral infections. Ages between 1 and
3 years, anemia, undernutrition were associated with the possibility of suffering
from secondary immunodeficiencies. Sex was not associated with the
immunodeficiencies.

Key words: immunodeficiencies, secondary immunodeficiencies, disbiosis.

INTRODUCCION

Las enfermedades por inmunodeficiencias son un grupo de trastornos que reflejan

un déficit cuantitativo y cualitativo en uno o mas componentes del sistema
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inmunoldgico. Las causas pueden estar presentes desde el nacimiento debido a la
alteracion de un gen (inmunodeficiencias primarias) ! o desarrollarse con el paso de

los afnos secundario a otra afeccion o condiciéon (inmunodeficiencias secundarias). 2

Las inmunodeficiencias secundarias son mas frecuentes y se resuelven en cuanto
desaparece la causa que lo origind. Pueden aparecer en cualquier persona, pero

mucho mas en edades pediatricas, por multiples factores.

Entre los factores mas comunes pueden mencionarse las infecciones, también
pueden ser secundarias a las enfermedades malignas, los defectos nutricionales, la
prematuridad, las enfermedades autoinmunes, las anormalidades cromosdmicas,
los traumatismos, las cirugias, la extirpacién de érganos linfoides como amigdalas y
bazo, las intoxicaciones por drogas o alcohol, la radioterapia, los tratamientos con
drogas inmunosupresoras como los citostaticos y corticosteroides, las quemaduras

extensas y el estrés. 3

Son mas frecuentes en los paises en vias de desarrollo, no asi en los del primer
mundo. Se considera que la causa mas frecuente de inmunodeficiencia secundaria

es la malnutricién. ¢

Existen enfermedades infecciosas que causan inmunodeficiencias como, el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH), el virus linfotropo de células T humanas de tipo
1 (HTLV-1), el virus del Epstein Bar,> el virus del dengue, el virus de la hepatitis B y
C, bacterias como la Salmonella tiphy, los Clostridium y parasitos como la Giardia
lamblia entre otros microorganismos. ¢ En los nifos el hecho de infectarse con
frecuencia lleva a la inapetencia, seqguidamente a la desnutricidn que al causar
déficit proteico culminan con déficit inmunitarios y se cae en un circulo vicioso que

pone en peligro la vida del paciente.

La capacidad de respuesta a diversos antigenos depende de la edad del individuo.
Los nifios pequefos tienen una mayor susceptibilidad a las infecciones. Durante la
infancia la capacidad de respuesta inmune se incrementa con la edad, pero en las
etapas mas tempranas se produce inmunodeficiencia fisioldgica por el catabolismo
normal de las inmunoglobulinas obtenidas pasivamente desde la madre. ©

En el caso especifico de la relacion existente entre la anemia y las
inmunodeficiencias, la literatura internacional explica fenédmenos por lo cual

coinciden ambas en un mismo paciente, pero no asume posturas sobre la existencia
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de una relacién causa - efecto en algun sentido. Las deficiencias en sistemas
enzimaticos para plegar proteinas y lograr estructuras denominadas dominios de
inmunoglobulinas, causa tanto inmunodeficiencias como anemias pues los
anticuerpos, los transportadores de hierro y las cadenas proteicas de la

hemoglobina comparten este tipo de estructuras. ’

En el caso de la existencia de enfermedades infecciosas agudas a repeticidon
(caracteristicas del paciente inmunodeficientes), se conoce que la secrecion de
citoquinas de la inmunidad innata como el TNF, la IL-1 y la IL-6, disminuyen la
produccion de eritropoyetina, por lo que disminuye la formacion de gldbulos rojos y

conlleva a anemias microciticas. 8

Historicamente, las investigaciones han centrado su atencién en demostrar la
influencia de las inmunodeficiencias sobre otros cuadros como la aparicién de
enfermedades infecciosas, la desnutricién, las alergias, la anemia, entre otros, pero
muy poco se discute sobre la relacion en sentido contrario, donde se analicen a
estos Ultimos factores como causas, o como desencadenantes o agravantes de las

inmunodeficiencias.

La correcta identificacién de los factores predisponentes para padecer de
inmunodeficiencias secundarias, contribuye a su correcto diagnéstico, amplia la
resolucién diagndstica y terapéutica de la atencion primaria de salud, evita el uso
inadecuado de inmunomoduladores y contribuye al mantenimiento de coberturas
vacunales adecuadas. La identificacion de los principales factores asociados en
Granma a las inmunodeficiencias secundarias, facilita la contextualizacidén de los
indices internacionales de sospecha de inmunodeficiencias primarias, organiza los
servicios de las especialidades de inmunologia ,alergia, pediatria y neumologia y
demuestra a la comunidad médica que no todas las infecciones dependen solo del
estado inmunoldgico del paciente, llamando la atencidn sobre la necesidad de , con
la vision integradora a las edades pediatricas, se logre un enfoque preventivo con

respecto a las inmunodeficiencias secundarias.
Lo planteado fundamenta la presente investigacion que se realizé con el objetivo de

determinar los factores predisponentes asociados con inmunodeficiencias

secundarias en ninos de 1 a 5 anos de edad en Granma.
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METODOS

Se realizé un estudio analitico, de casos y controles en el Servicio de Inmunoalergia
del Centro Médico Ambulatorio del Hospital Carlos M. de Céspedes, entre el 2012 y
2017.

El universo estuvo constituido por 150 pacientes con edades comprendidas entre 1
y 7 afios de edad, 50 con inmunodeficiencias secundarias considerados casos y 100
considerados controles. Todos cumplieron los criterios de inclusién (pacientes con
edades entre 1 y 7 afios que se atendieron en el servicio de Inmunoalergia) y no
fue aplicable la exclusion (aquellos pacientes en los que no fue posible recoger
todas las variables de interés para la investigacion o con sospecha de
autoinmunidad). Por lo que la muestra coincide con el universo, con una razén
entre casos y controles de 1:2. Se establecieron caracteristicas comunes entre
ambos grupos fueron (la misma provincia, atendidos por los mismos médicos,
complementarios realizados en el mismo laboratorio, con esquema de vacunacion

completo.)

Se estudiaron como variables independientes las inmunodeficiencias secundarias y
como dependientes la edad, sexo, presencia de enfermedades infecciosas virales y
bacterianas (no se incluye catarro comun), parasitismo intestinal, anemia,

desnutricion y disbiosis.

Se usaron los métodos tedricos: analisis - sintesis, inductivo - deductivo e historico
- légico; de los empiricos: la observacion y el estadistico, el cual se realizo en tres

etapas:

ETAPA 1. Incluyé estadistica descriptiva, haciendo uso de medidas de resumen para

variables cualitativas, frecuencia absoluta y frecuencia relativa.

ETAPA II: Se realiz6 el analisis, univariado, Se calculd el odds ratio (OR) para cada
uno de los factores hipotéticamente influyentes en la aparicion de
inmunodeficiencias secundarias, asi como en la estimacion de sus intervalos de
confianza al 95 % (IC 95 %).

ETAPA III. Se determind la influencia independiente de cada uno de los factores

empleando con el analisis multivariado empleando regresion logistica binaria, en el
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gue se incluy6 aquellos factores que en el analisis univariado tuvieron un nivel de
significacion menor o igual a 0.05.

Pardmetros de asociacion para analisis univariado y multivariado

1. Factor predisponente OR > 1y p< 0,05.

Para el procesamiento de los datos se utilizé el Programa IBM SPSS Statistics
version 22.0 para Windows, con una confianza 95 %. Se empled el Microsoft Office
2010, sobre la plataforma de Windows XP. El texto se redactd con el programa
Microsoft Word. Los resultados obtenidos se muestran en tablas descriptivas

confeccionadas con el auxilio del tabulador electréonico Microsoft Excel.

Aspectos éticos Los datos de los pacientes en estudio solo fueron escrutados por
los autores y tutores y seran utilizados so6lo con fines cientificos y en ningan

momento se publicara la identidad de las personas bajo investigacion.

RESULTADOS

Al analizar la relacién entre los factores demograficos y la aparicién de
inmunodeficiencias secundarias se obtuvo que en el caso del sexo predomino el
masculino en el grupo de inmunodeficientes (71,15 %) y el femenino en el grupo
control (69,23 %) Estos aspectos descriptivos fueron corroborados al analizar que
OR = 0,275 lo que permite saber que no existe asociacion entre el sexo y los
déficits inmunoldgicos secundarios, con significacion estadistica, p = 0,000.
Respecto a la edad, existié un predominio del grupo de 1 a 3 afios tanto en los
casos como en los controles, 88,46 % y 68,26 %, respectivamente, observandose
mayor predominio en los casos. El analisis del OR =3,536 permite plantear que
existe asociacion con la edad, con significacion estadistica (p = 0,008). Los nifios
de 1 a 3 afios padeceran aproximadamente 3 veces mas de inmunodeficiencias

secundarias que los que se encuentran entre 4 y 7 afios de edad.
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Tabla 1. Andlisis univariado. Factores demograficos predisponentes para

Inmunodeficiencias secundarias en ninos de 1-5 afios. Granma.2012-2017.

Variables Casos (50) Controles Total OR P IC
demogréficas ( 100)
Edad No. % No. % No. %

1-3 afios 45 |88,46| 69 68,26 | 113 | 75,0 | 3,536 | 0,008 | 0,470-
2,118

4 -7 afios 5 11,53 31 31,73 | 35 25,0

Sexo No. % No. % No. %

Femenino 14 | 28,84 70 69,23 | 63 | 42,940,275 | 0,000 | 0,134-
0,562

Masculino 36 71,15 40 40,38 | 75 | 50,64

Los procesos infecciosos por bacterias y virus se asociaron con las
inmunodeficiencias secundarias, predominando en los pacientes del grupo caso con
un 96,52 % del total, en los controles existio homogeneidad entre los que
padecieron de infecciones virales y bacterianas y los que no. Existe asociacion
estadisticamente significativa con OR = 27 y p =0,00. Los pacientes expuestos a
estas enfermedades infecciosas tendran la posibilidad de padecer 27 veces mas de
inmunodeficiencias secundarias que los que no presenten este tipo de infecciones.
De igual modo las enfermedades parasitarias predisponen a los pacientes que las
padecen a desarrollar 10 veces mas inmunodeficiencias secundarias, que los que no
tienen parasitismo intestinal. El OR= 10,28 y p= 0,00 corroboran en el analisis

univariado la asociacidon entre ambas variables.
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Tabla 2. Analisis univariado. Factores directamente relacionados con infecciones

predisponentes para Inmunodeficiencias secundarias en nifios de 1-5 afios.

Granma. 2012-2017.

Variables Casos (52) Controles | Total (156) OR P IC
relacionadas (104)
directamente con "N o, [No. | % | No. | %
infecciones
Por Si | 50 | 96,52 | 50 | 48,07 | 100 | 64,10 | 27,0 | 0,00 | 6,241-
bacteriasy | No | 2 3,84 | 54 | 51,92 | 56 | 35,89 116,816
virus
Parasitismo | Si | 32 | 61,53 | 14 | 13,46 | 46 | 29,48 | 10,286 | 0,00 | 4,653-
intestinal | No | 20 | 38,56 | 90 | 83,56 | 110 | 70,51 22,737

Los pacientes con anemia, desnutricidn y disbiosis tendran la posibilidad de padecer

11, 26 y 14 veces mas de inmunodeficiencias que los pacientes que no los

padezcan respectivamente.

El andlisis univariado de la anemia como factor predisponente padecer de
inmunodeficiencia arrojé que existe asociacién con un OR= 11,182 y p= 0,000. Se
evidencio también al analizar que el 75 % de los pacientes inmunodeficientes

presentaron anemia.

La desnutricion resulto asociada con las inmunodeficiencias secundarias y
constituye un factor predisponente para padecerla con OR=26,70 con significacion
estadistica, p=0,000.

La inmunodeficiencia secundaria también puede producirse en nifios con disbiosis,

ambas variables se asociaron con OR=14,79 y p=0,000.
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Tabla 3. Analisis univariado. Factores directamente no relacionados con infecciones

predisponentes para Inmunodeficiencias secundarias en nifios de 1-5 afios.

Granma. 2012-2017.

Variables no Casos (52) | Controles | Total (156) OR P IC
relacionadas (104)
directamente con
infecciones No. % No. % No. %
Anemia Si| 39 |7500| 22 |21,15| 61 | 39,10 11,182 | 0,000 | 5,103-
No | 13 | 25,00 | 82 | 78,84 | 95 | 60,89 24,503
Desnutricion | Si | 23 | 44,23 | 3 2,88 | 26 | 16,66 | 26,701 | 0,000 | 7,483-
No | 29 | 55,76 | 101 | 97,11 | 130 | 83,33 95,270
Disbiosis Si| 42 | 80,76 | 23 | 22,11 | 65 | 41,66 | 14,791 | 0,000 | 6,445-
intestinal  "No 10 | 19,23 | 81 | 77,88 | 91 | 58,33 33,945

En el analisis multivariado, los factores que se asociaron de forma independiente y

significativa a las inmunodeficiencias secundarias la presencia de infecciones virales
y bacterianas (exp B=67,77 p=0,001) y las disbiosis (exp B= 19,772, p=0,019).

En los pacientes con estos factores presentes, se increment6 el riesgo 67,7 y 19, 7

mas, de forma independiente, respectivamente. El parasitismo mostrd asociaciéon

sin significacién estadistica (Exp B= 2,857 p= 0,138); no demostrandose esta

asociacion en el resto de los factores incluidos en este analisis. (tabla 4)

Tabla 4. Analisis multivariado. Resultado del ajuste del modelo con las variables

seleccionadas.

Factores exp B P IC
Inferior | superior
Infecciones 69,777 0,001 5,44 894,58
bacterianas y
virales
Parasitismo 2,857 0,138 0,024 3,483
Edad 0,036 0,006 0,003 0,387
Anemia 0,292 0,330 0,024 3,483
Desnutricion 0,850 0,801 0,240 3,014
Disbiosis 19,772 0,019 1,630 239,776
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DISCUSION

Es de mayor manejo entre la poblacién, el personal médico de Cuba y en general,
el mundo, la influencia que sobre la aparicién de infecciones tienen las
inmunodeficiencias, pero no esta suficientemente detallado el proceso en el sentido
inverso, tanto para las infecciones como para otros factores como la desnutricién,
las disbiosis, etc. Esto tendria importancia a la hora de eliminar los circulos de
influencia multidireccionales que se establecen entre inmunodeficiencias

secundarias y sus factores predisponentes.

El sexo no se presenté como un factor predisponente a padecer de
inmunodeficiencias. Las principales causas que justifican la asociacion entre ambas
variables son las diferencias hormonales, que se hacen mas evidentes en pacientes
mayores de 7 afos, pues las existente antes de los 7 afios no justifican diferencias
en el funcionamiento inmune. Otra causa que asocia la inmunodeficiencia con el
sexo masculino es el predominio de inmunodeficiencias primarias (IDP) asociadas al

cromosoma X que, no estan incluidas en esta investigacion.

Coincidimos con resultados obtenidos en Irdn en los que no se evidenciaron
diferencias en cuanto a sexo en grupos de edades comprendidos de 1 a 6 afios. °
Otros autores reportan predominio del sexo masculino por prestarse menos
atencién higiénico ambiental a los varones que a las hembras. 1° Los nifios con de 1
a 3 afios presentan inmadurez natural del sistema inmune y especial disminucion
de los anticuerpos antipolisacaridicos. Elena Pérez y colaboradores en 2017
reportaron una incidencia predominante en estas edades de inmunodeficiencias
secundarias a infecciones por microrganismos con capsula de polisacaridos 1!

Esta investigacion excluyé al catarro comun dentro de las infecciones virales a
considerar. Los procesos infecciosos generan inmunodeficiencias por consumo de
efectores de la respuesta inmune, por disrregulacion del mismo 2 o porque existe
microorganismos que dentro de sus estrategias de evasion inmunosuprimen al
huésped, como el neumococo, los Coxsackie virus, echo virus, los herpes 3 entre
otros. Melani Ruffner y colaboradores encontraron asociacion entre infecciones
virales e inmunodeficiencia, planteando su existencia en las inmunodeficiencias
primarias y no se asocid en el caso de las secundarias, aspecto este en el que no se

concuerda la presente investigacién.!3

Se incluyeron presente analisis desde infecciones leves hasta las mas graves. En el

caso de infecciones mas severas, la disonancia inmunoldgica secundaria a la sepsis
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puede justificar una inmunodeficiencia secundaria. Coincidimos con un estudio
realizado en unidades de cuidados intensivos pediatricos en los que nifios
inmunocompetentes al ingreso, luego de sufrir shock séptico mostraron disminucion
en parametros inmunoldgicos como el complemento, las citoquinas, algunos
isotipos de anticuerpos y el conteo linfocitario. ! Los pacientes con infecciones
ademas dejan de comer o se les administran antibidticos que pueden conducir a
disbiosis. La asociacion entre uso de antibidticos disbiosis y afectacion secundaria
de la inmunidad se evidencio en un estudio publicado en 2015 sobre terapia
antimicrobiana y respuesta inmune, que coincide con los resultados de la
investigacion que se expone, pero que valord por separado los aspectos que

causaron la inmunodeficiencia, hecho en el que no se coincide. 1°

El andlisis univariado de la relacién entre el parasitismo intestinal y las
inmunodeficiencias secundarias arrojé que los niflos con este factor predisponente
tienen 10 veces mas posibilidades de padecer de inmunodeficiencias secundarias
que los que tienen presente el factor. En la india se describen que del total de
pacientes con helmintiasis que se han estudiado, aproximadamente un 40 %
padece de inmunodeficiencias que no estaban presentes antes de la parasitosis,
siendo considerado como factores asociados. ¢ Los parasitos como Giardia lamblia,
necator americano, Entoameba histolitica, Strogiloide estercolaris y Fasciola
hepatica entre otros producen inmunosupresion por sintetizar analogos de los
receptores de citoquinas, inducir la secrecidon de citoquinas inmunosupresoras y
porque polarizan la respuesta inmune hacia patrén Th2, quedan asi disminuido el
patrén Thl que brinda la principal orquestacidon para repuestas celulares y de IgG.
17 Ademas los pardsitos causan en muchos casos malabsorcion intestinal que
también disminuye la funcién del sistema inmune. Discrepamos de lo demostrado
en un estudio en 2013 que observé un aumento de la respuesta antinflamatoria con

patrén Th1 en nifos con parasitosis cronicas 2

Los nifios con anemia tienen 11 veces mas posibilidades de padecer de
inmunodeficiencias secundarias que los pacientes con cifras de hemoglobina
normales. Coincidimos con un estudio realizado en Estados Unidos sobre las
anemias moderadas, en el que, entre las enfermedades que aparecian al
extenderse en el tiempo, describieron inmunodeficiencias secundarias al
aplanamiento se las vellosidades intestinales y a la disminucidn en la activacion de

los linfocitos T. 1° En la presente investigacion no se distinguen tipos de anemias.
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La hipoxia tisular producida por la anemia afecta érganos con funciones
inmunolégicas, digase higado, bazo, timo 2° o ganglios linfaticos, ademas de la
intervencion de la hemoglobina en el metabolismo del hierro, hierro que forma
parte de algunos mecanismos asociados a la inmunidad como la lactoferrina y
algunas defensinas, por si fuese poco de forma indirecta los efectos de la anemia
sobre el estado nutricional afectan también a la inmunidad. En estudio realizado en
2012 se mostro la aparicidon de poblaciones linfocitarias disminuida en nifios
alérgicos que sufrian de anemia. ?° Los déficits de folatos y vitamina B12, estan
asociados ademas de a tipos especificos de anemia con trastornos en la maduracion
de los linfocitos y los fagocitos lo que explicaria la asociacion de estas anemias con
déficits inmunoldgicos secundarios. Estudio sobre el tratamiento de la anemia
perniciosa incluye en su descripcién el hecho de que de los pacientes con este tipo
de anemia el 30 % padece de inmunodeficiencia asociados con megaleucocitos
disfuncionales. Lo descrito coincide con la presente investigacién en la relacién

descrita. 2!

La desnutriciéon energonutrimental hace que los pacientes que la padecen tengan 26
veces mas posibilidades de padecer de inmunodeficiencia secundaria que los
pacientes eutroéficos. Las células inmunes precisan en sus metabolismos diferentes
nutrientes, los anticuerpos, las citoquinas y los componentes del complemento son
de naturaleza glicoproteina y por tanto necesitan la incorporaciéon de aminoacidos
esenciales en la dieta para poder sintetizarse. El complemento por solo poner otro
ejemplo precisa minerales como el magnesio para funcionar correctamente, el zinc
es imprescindible en la maduracion de los linfocitos y en correcto desarrollo y

mantenimiento del funcionamiento del timo.

La vitamina A y D constituyen una sefial necesaria para el retorno a casa de los
linfocitos que defienden las mucosas y la piel respectivamente. Todas estas razones
argumentan porque la carencia de nutrientes tendria un claro impacto sobre la
inmunidad. Un estudio de revision de varias investigaciones sobre los parametros
del sistema inmune que se alteran en la desnutricidn coincide de manera general
con este estudio en la influencia de la desnutricidn en el funcionamiento global, 22
pero al describir los aspectos inmunoldgicos en lo que no encontraron asociacion
incluyen los niveles de IgA y proteinas de fase aguda, que aunque no se especifican
en esta investigacion si estuvieron incluidos en lo que se plasma como

inmunodeficiencia, por otro lado se coincide en la hipoplasia timica y el pobre
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funcionamiento del complemento que puede aparecer secundario a la

desnutricion.??

Los nifios con disbiosis padeceran 14 veces mas de inmunodeficiencias secundarias
que los que presenten un microbioma humano equilibrado y estable. La importancia
de las disbiosis en el origen de las inmunodeficiencias ha cobrado auge. Esta
investigacion coincide con la descripcion en 2014 de inmadurez en la composicion y
funcionamiento del microbioma en el 70 % de los pacientes desnutridos e
inmunodeficientes. 23 La microbiota normal es la fuente antigénica fundamental
para activar a los linfocitos T gamma delta que defienden la mucosa 2* e intervienen
en la sintesis enzimatica de disacaridasas y a los linfocitos B para producir IgA, de
ocurrir una alteracién en la fuente antigénica, se pierde el estimulo para el
establecimiento de la defensa mucosa en intestino y en otras mucosas que al final

son la fuente fundamental de la IgA sistémica.

En los déficits celulares también se ve afectada la cooperacion celular necesaria
para el cambio de clase hacia IgA que defiende las mucosas y al estar deficitaria
provoca alteraciones del tejido linfoide asociado a mucosas, que a la larga
desembocan en disbiosis, estableciéndose un circulo cerrado. 2° En este tipo de
inmunodeficiencia se afecta la histologia del tejido gastrointestinal, que para
restablecer los espacios que no ocupan los linfocitos T gamma delta y las células M,
establece mas enterocitos en mucosa que provocan hipersecrecion mucosal,

cambios del pH y disbiosis, lo que empeora el ciclo ya referido. 8

Las infecciones bacterianas y virales constituyeron el factor de riesgo mas
significativo tanto en el analisis univariado como en el multivariado, hecho
reconocido en la literatura nacional e internacional. 2 Las disbiosis también
constituyeron factor de riesgo ubicandose en segunda posicion en analisis
multivariado y en cuarta por el univariado. Ambas variables son para los autores
factores de encrucijada pues desencadenan relaciones multidireccionales, que
conllevan a circulos de interaccién entre todos los factores de riesgos analizados en
la presente investigacion. Las enfermedades infecciosas desnutren, conllevan
anemia, a un aumento catabdlico y por tanto aumentan las demandas energéticas y
a disbiosis e inmunosuprimen. ° Las disbiosis, causan diarreas que desnutre, causan

anemia, causan disrregulacion y supresion inmunoldgica. 27
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El resto de los factores no constituyeron riesgos en analisis multivariado por lo que
consideramos su efecto debe ser el resultado de la interaccién entre ellos y los

factores de mayor importancia.

CONCLUSIONES

Los factores predisponentes asociados a inmunodeficiencias secundarias por analisis
univariado fueron las anemias, |la desnutricion, el parasitismo intestinal, las edades
entre 1 y 3 afos las infecciones virales y bacterianas y las disbiosis. Los factores
predisponentes asociados a inmunodeficiencias secundarias por analisis
multivariado fueron las infecciones virales y bacterianas y las disbiosis. El sexo no
se asocid a la aparicién de inmunodeficiencias secundarias. El tratamiento adecuado
de la anemia, el parasitismo, la desnutricidn, las infecciones bacterianas o virales y
la restitucion del microbioma humano evitan la aparicion de inmunodeficiencias
secundarias, la remisidon inadecuada a inmunologia y el uso inadecuado de

farmacos inmunoestimulantes.
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