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RESUMEN

En el presente trabajo se estudian 20 nifios con IVRS Recurrentes, alos -
cuales se les indica 2 de los inmunomoduladores con los que se cuenta en el

Serviclo de Inmunologfa Clinlca del C.M.N. 20 de Novlembre ISSSTE; Leva--

“misoly Vacuna Bacteriana. Los resultados demuestran que ésta problema es

“més frecuente en ninos del sexo masculino, de 5 afios 0 menos, con socializa

,’ cién temprana, estd r‘elacion‘a,do con Atopfa. cuyos pa'réfnetfos‘Iﬁmunolégle‘:os *
como garader[stlcas de las am’lgdal‘as, alteraciones ‘en‘laé 1lnmunoglobdllnas;- ‘
ASLO, y EFP sugieren alteracién de la Resb}ue‘sta,lnvmune Humbral »e'n los que
ad_fnlﬁléfraﬁdo uno o ambqs‘lnmunomb‘duladoreé.'”Segun el caso, disminuyen - N
slgniﬁcétivameme el Ndmero e Intensidad de los eplsddibs ‘In'fe‘c‘:ciovsos en - |

un afio, sin que se presenten modificaciones en lainversién de la relacién -~

Linfocltos/Neutrémos,otra de las variables mas frecuentemente enqbntradas.



INTRODUCCION

Un individuo sano, es un individuo que vive en armonfa entre el micro y el --
macroambiente, cuando éste equilibrio se rompe, aparece la enfermedad, En --
éste fendmeno existen aspectos fundamentales, entre ellos, el mas importante-
es la integridad del Sistema Inmunoldgico y su capacidad para responder ade--
cuadament‘e a las agresiones externas, otra es la edad del individuo. - Sabe---
moé que en los extremos de la vidé algunas enfermedades son més frecuen-
tes; en la senilidad por ejemplo la aparicién o Mmanifestacién de»probier'nas ma-
lignos, durante la infaﬁcla  las infecclones, y de éstas las de,vfas resptira’torias .
 superiores son las mds frecuentes, causan uﬁa elevada mqrbimdnalidad e
~anivel muﬁdial. y en éste pals una de las 10 primeras causas de demanda de -

atencién en las Salas de Urgencias de losHospitales y una de las primeras 5 -
en las de Consulta Externa.  Ademas fiene una rebercusién muy imbo‘rtént'e en-

la ausencia escolar y laboral por licencia materna,

Muchos han sldo los intentos para el control de éstos prob!emas, entre ellos- _
el uso dela gran gama de antibiéticos con los que actuaimente se cuenta en elk
» merCado. solos o combinados con 16rmulés de, lhmunoest’imylacién‘. hasté las -
vacunas orales polivalentes 0 egpecfﬂcés para los antfgenos delos MICroof§a~

nismos que con més frecuencia producen éstas infecciones. Otros medicamen-



tos que mucho se han estudiado son el LEVAMISOL y la VACUNA BACTERIA---

NA, por su efecto como inmunoestimuladores inespecificos. Ambos son recursos
con los que actualmente se cuenta en el Servicio de Inmunologfa Clinica y Aler--
gia del C.M.N. 20 de Noviembre del ISSSTE, y con los que se tiene casi diez-

aflos de experiencia clinica.

En el presente estudio se prueba la efectividad de éstos medicamentos en ' la
Inmunoprofilaxis de las Infecciones de Vias Respiratorias Superiores de Repeti-

clén,

Las infeccionesde vias respiratorlas agudas, causan 4 millones de mueres --
durante la infancla en los paises-desarrollados (1). Es precisamente dufante és-

ta etapa de la vida cuando son mas frecuentes; ya que existe una Inmadurez --

- transitorla del sistema Inmuncldglcos, (8) y por la misma razén existe susceptl-

blildad a que haya repeticién de éstos cuadros Infecclosos. Para que las Infec--
cclones se conSl_deren recurrentes, es necesario que se presenten més del n-

mero esperado para la edad dei nifio durante un afio. Para los menores de -

'3 afios, e'epléodios agudos; para los mayores de 3 afios 6 episodios agudos. .

ambos en un afio (5), sin Importar la locallzacién de las mismas: Senos Parana

séles. Faringe, Laringe, Amigdalas o combinados. -

En lo concernlente a la patogénesis de las Infecclones respiratorias recu-----

rrentes, algunos investigadores reportan un papel im'porta_nte de los factores -- -



ambientales, la socializacién tem mna y las disfunciones inmunolégicas como -
alteraciones en las subpoblaciones de linfocitos, deficiencias de subclases de --
IgG, neutropenias en la infancia, y las deficiencias de opzonizacién y/o fagocito-
sis durante las infecciones (4), ademds de la fuerte relacién con Alopia, la cual -
ha sldo determinada por Pruebas Cutdneas en algunos estudios de investiga ---
clén. Se ha conslderado una Incapacidad de éstos pacientes para formar anti---
cuerpos especificos, y ésto puede hacerlos susceptibles a las infecciones recu

rrentes (7).

La claritromicina  un nuevo agente antiblético de tipo macrélido‘, con fa---
cultades de inmunoestimulacién, demostré un incremento significativo en la fa--
gocitbsis yenla aétlvldad de las células NK (4). Lasvacunas bolivale_ntes ora-=
les-han demostrado tener varios efectos sobre ‘l'a respuesta inmuné;‘ comb la- - :
elevacion de las concentraciones de IgA ‘secreton‘a en saIiQa (3,10), otros estu--
dios demuest_ran. que los linfocitos T de pacientes que hah recibido vacuna po--
livalente oral sén capaces de aumentar la concentracién de llnfdcltos CD4, asl-
como mejorar la activacion de molééulas de membrana de los polimorfonuclea
rés, denominadas VCD1 1b, y CD16, que étjgieren activacién celular y un aumen
to en la capacidad de défensa de las mismas (2), La vacuna pollvale‘nte oral -
.usada en combinacién con Inmunoglobulinas ha demostrado tener ‘elekctos re--
duclendo la frecuencla e intensidad de Iaé lnlecciones.’ |

El levamisol, un isémero del tetramlsql. droga activa contra nemétodoé. utili-

zada a dosis de 2.1 a 3.1 mg/kg/2 veces por semana por 2 meses, en nifos con -



infecciones racurrentes de las vias respiratorias , demostré tener efectos benéficos
disminuyendo significativamente la frecuencia e intensidad de las mismas, esto -

medido en nlimero de infecciones en un afic y en la desaparicién de sintomas -
constitucionales como fiebre, principalmente (9), el mecanismo probablemente sea

debido a un efecto restaurador en algunas funciones inmunoldgicas. (11).

La vacuna bacteriana de lisado de estafilococo aureus y albus, utilizada en do--
sis pequefias, estimula la produccién de anticuerpos especificos (13), en otros estu
dios demostré el aumento significativo de la reductasa INT, y la produccién de su -
peréxidos asf como la liberacién extracelular de enzirﬁas |isosé;ﬁlcas derivadas de
leucocitos p‘olimorfohucleares (14), otros estudios miden pardmetros inmunolgi---
cos después del uso de ésta vacuna, los cuales fueron: Indice de fagocitosis, y ga-
maglobulinas séricas, los respectivos resultados indican he]oria de los mismos, --
(15}, aderﬁés parece haber una reduccién en la severidad y en la frecuencia de --
los episodios clinicos de las infecciones recurrentes de las vlas respiratorias. |

Las infecéiones de vias respiratorias son una de las primeras 10 causas de de-
manda vde"atenclén médica, tanto en Consulta Externa como en las Salas de Ur--
gencias de los Hospitales, en éstas Lltimas por fiebre y peliéro de convu’lsloneﬂs .
en los nifios, la edad més frecuente de éstos padecirhientos es durante la Infancia
sin embargo, no es tan raro en la edad adulta, por lo que ademés de las repercu '
siones en la salbd de los que las padeceh, hay fanibién ausenclas laborales fre--

cuentes por cuidados maternos o por Incapac[dades‘Médicas; Es por ésto por lo-



que es importante el manejo de las infecciones como tales, pero mas aun lo es
la identificacién y el tratamiento de la causa de la aumentada frecuencia de és
tos procesos infecclosos, que al parecer se trata de una Distregulacion del Sis
tema Inmune, tal parece que lo anterior se Io§ra con 2 inmunomoduladores: -
Levamisol y Vacuna Bacterlana, en ei presente estudlo se trata de demostrar--
que éstos disminuyen la frecuencia y/intensidad de las infecclones de vias Res

piratorias Superiores, usados solos o simultdneamente,



MATERIAL Y METODOS

Se llevd a cabo un estudio Prospectivo, comparativo, y transversal, en el cual
se incluyeron 22 pacientes; admitidos en el Servicio de Inmunologfa Clinicay --
Alergia durante el perfodo comprendido de marzo a octubre de 1994, con Dx. de
Infeccién de Vias Resplratorias Superiores Recurrentes, entre 0 y 18 afios de -
edad, a los que se les administré uno o dos de los inmunomoduladores ensaya
dos.

Se dividieron en 3 grupos:
) Paclentes con Infecciones de Vfas Respiratorias Superiores Recurrentes .
sin alteraclones Inmunoldgicas,
2) Paclentes con Infecciones de Vias Respiratorlas Superiores Recurrentes -
con alteraclones Inmunolégicas.
3) Pacientes con Infecclones de Vias Respiratorias Superiores Recurrentes-
con o sin alteraciones Inmunolégicas, con més del doble de infecciones .
. esperadas para su edad en unafo,

Al grupo I 58 le administré Levamisol, a dosis de 2.5 mag/kg/2 veces por sema

na pdr 8 séménas. el Laboratorio fabricante es Janssen y e nombre comescial--

es Decarls, la presentacién es de tabletas de 100 mg.

Al grupo 2 se le administré vacuna Bacteriana, la-cual 8s una férmula de lisa-

do de Staphylococo aureus 400 millones, mds Staphylococo albus 200mi||ones' ]

se presenta en frasco de 30 ml, es elaborada por Laboratorios Freeman, se ad--

ministré a dosis crecientes desde a0 ml, aplicando dos veces por semana -« v

de 0.l ccallce. pbr vfa8.C.

Al grupa3 se le administraron ambos medicamentos simulténeamente. A to-



dos los grupos se les observé por un perfodo de un afio,

Se midieron pardmetras Inmunoldgicos antes y después del tratamiento, los -
cuales fueron; BH completa, Inmunoglobulinas, Antiestreptolisinas (ASLO), Eosi-
néfilos en moco nasal (EMN), Electroforesis de Protelnas (EFP)y Cultivo‘ de Exu-
dado faringeo. De las variables clinicas sé tomaron en cuenta: Edad y Sexo, No
de infecciones al afio, presencia de fiebre, cara‘cterfstlcas dve’ las amigdalas (ta---

mafio y presencia de criptas). Se consideré que habfa alteracién Inmunolégica-

- sl al menos uno de los pardmetros de lab, se encontraba alterado,

La mejorfa se midié en la reduccion del no. de Infecciones en el afio de obser
vaciény la éugencla de fiebre durante éstos episodios.

Se eliminaron dos pacientes, pues no éompletaron un afio de tratamiento.

La lnformé_c_:lén s_'e' reéabé difectamente del paciente en las consultas él Semvi
clo‘y se anoté énj una hé]a cole‘ctora dé datos, previamentekelab’orada‘,‘bara -
ello, paré el andlisis de los datos se utilizaron medidas de tehaencfa éentrél y -
la comprbatzéﬁiéh de Ié Hipétésls se IIevb al cabo medianfé un An’éiisis Eétadfsti _

code Chi .



RESULTADOS

De los 20 pacientes que se estudiaron, la edad promedio fué de 4.5 afos, --
en cuanto al sexo: 14 (70%), fueron de sexo masculino y 6 (30%) del femenino, el
promedio de Infecciones antes del tratamiento en un afio fué de 14.5, y posterior-
al mismo fué de 2.17, en el 95% de los pacientes, disminuyé el no. de Infeccio----
nes en un afio. Allniclo del tratamiento 17 (85%) de los pacientes presentabar, --
fiebre con las infecciones y después sélo 3 (I5%).

En cuanto al tamafio de las amigdalas 3 paclentes (15%), las tenfan GI, 10-
(50%), Gll, y 6 (30%), Glll, sélo | paciente (5%), habia sido amlgdaléctomizado. :
En 6 pacientes (30%), se encontraron las am(gdalas‘lisas. 6 (30%), con pocas ---
criptasy 7 (35%).con niimero de criptas normal, ‘

En lo que respecta a Examenes de Laboratono, enla BHen 14 nifios (70%)
se aprecié inverslén de la relacién Linfocitos/Neutréfilos, sélo en 6 (30%), se en-
contré normal, Después del tratamiento sélo 7 (35%). en algin momento mejora-
ron ésta _kelaciéh. vériable que no fué constante, Las Igs. se encontraron alteré---
das en 10 Qacientgs (50%), IgA disminulda en 5 (25%), y aumeﬁtadas las clfras -
de 1gG e IgM en otros 5 (25%). En 9’de los nifios (45%) se reportaron ASLO dis--
minuidas, en 3 de ellos (15%) aumentadas y en 8 (40%) normales.l‘

Las Pruebas Cuténeas fueron positivas en 13 (65%), y sélo en2 (10%) er-
ron negativas, los EMN fueron normales en 8 (40%), aumengadés sélo en s (25%)

:La EFP en cuanto a determinacion po‘r gramos. fué ndrmal en |0 pacientes-

(50%), en 8 (40%),'se encontraron cifras elevadas en alfaly alfa 2, en cambio en
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la gréfica, sélo 2 (10%), fué normal, y an 12 (60%), se encontré allerada basica--
mente alfa 1, alfa 2y beta.

Los eosindfilos periféricas, fueron normales en I4(70%) y aumentados en
6 (30%) de los nifios,

Los gérmenes més frecuentemente encontrados fueron: Nelsseria sp en
13 nifios (65%).AStreptococo Viridans en 16 (80%) y Staphylococo aureusen - 8
(40%). En el grupo 1 se incluyeron 4 pacientes (20%), en el grupo é, sélo 2 -
(10%), y en el grupo3 ,14 pacientes (70%).

14 Pacientes (70%), hablan sido enviado a Guarderas en etapas tempra-

nas de la vida.

RESULTADO DEL ANALISIS ESTH‘NSTICU:

Se compfdbé la Hipétesls cbn una Prueba deChi 2, con Un‘ nlvel_de slgniﬁééhcla
de 005 y 1 grado de libertad. El resultado de la Chi 2 obtenida fus m’é’nqr que el-
de Ias tablas. porvlo que se rechazala Hipétesis de Nulidad y se concluy’e qﬁe sl
héy diférénci; 'estadfstic_amente significativa entre el nimero de Infecciones an---

tes y después del tratamiento.
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IURS RECURRENTES
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IURS RECURRENTES
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IURS RECURRENTES
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ANALISIS DE RESULTADOS

El comportamiento epidemiolégico de los nifios estudiados es similar al -
reportado en la literatura, més frecuente en < de 5 afios, en el sexo masculino,-

se relaciona con atopia y con socializacién temprana.

'Elnimero de infecciones al afio, disminuye significativamente usando -~

uno o los dos inmunomoduladores, dependiendo del caso.

Elno. de cfiptas en las amfgdalas, tiene una relacién inversamente pro--
porcional al no. de infecciones en un afio. El tamario de las anﬁgdélés no tuvo
relacién. »

- La varlable més constante de los pardmetros de laboratorio, ué la invér -
sién de la relacidn Linfocitos/hevtréfls, pero no hubo‘modméacmnsignifi¢a--
* tiva después del tratamiento. por‘ fo que no se considera que tenga reléc‘ién RN ‘
con la frecuéﬁcié de las infecciones. | k k

- Las alteragldneé en las Inmunoglobulinas, en ASLO, yen EFP, se reia- ‘
cionan con él no. de infe¢cionés, por lo que se deduée que el mayor problema v_

est4 en la Respuesta Inmune Humoral,
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CONCLUSIONES

| Los hlﬁos de 5 afios 0 menos con 6-8 infecc'lones en VIas Respir#torlas enun
aflo, deben ser sometidos a un Protocolo de Estudio que comprenda' BHC; ::
ASLO, EFP, Inmunoglobulings, y PC. '
Debe Investlgarse més a fondo “Atopla, -
El tratamlento 56 ellglré de acuerdo alos resultados con uno 0 dos de los Inmu
nomoduladores estudlados l .
Los Inmu nomoduladores estudlados dlsmlnuyen Ia frecuencla e intensldad de

las Infecciones de Vias ReSpIratonas Superlores,
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