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Resumen

Objetivos: evaluar el indice de Pronéstico Inflamatorio Nutricional (PINI) mediante la determinacién de Albuimina, Prealbdmina, Alfa-
1-Glicoproteina y Proteina C Reactiva como pronéstico de riesgo durante la rehabilitacion nutricional de nifios desnutridos graves. Mé-
todos: se estudiaron 36 nifos(as) desnutridos infectados hospitalizados en el CRIN y 30 nifios(as) controles entre 6 meses y 5 afios con
valoracién antropométrica y nutricional. Se determinaron pardmetros hematoldgicos y proteinas nutricionales e inflamatorias por turbi-
dimetria. Los resultados se expresaron en términos de media + desviacién estandar con analisis de varianza en una sola direccion (ANO-
VA)y la t de Student. Con 95% de confiabilidad estadistica (p < 0,05) con el paquete estadistico STATA v. 10. Resultados: la antropometria
mostro diferencia significativa en todos los pardmetros comparados con el grupo control y umbral de referencia del National Center for
Health Statistics. Parametros hematoldgicos por debajo del limite inferior de la normalidad. Sesenta y nueve por ciento con anemia, 19
nifos presentaron déficit de transferrina, 25% leucocitosis, 8% eosinofilia, 14% neutrofilia y 14% parasitosis. Las concentraciones de al-
bumina y prealbimina significativamente disminuidas, la Alfa-1-Glicoproteina Acida y Proteina C Reactiva, significativamente superiores
a los nifos control (p<0,001). Veinticinco por ciento presentaron un PINI de riesgo débil, 42% riesgo moderado, 22% riesgo alto y 11%
riesgo vital correlacionado con patologias asociadas. Los nifios sanos, un PINI menor a 1. Conclusiones: el PINI como complemento de la
clinica ayuda a valorar la gravedad inicial de la infeccion, a preverla y a seguir su evolucién en la desnutricién infantil. Es un micrométodo
simple, rapido que puede ser repetido regularmente.
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Abstract

Obijectives: To evaluate the prognostic inflammatory and nutritional index (PINI) by determining Albumin, Prealbumin, Alpha-1-glyco-
protein and C-reactive protein as a predictor of risk for nutritional rehabilitation of severely malnourished children. Methods: We studied
36 children (as) in hospitalized malnourished CRIN infected and 30 children (as) controls between 6 months and 5 years with anthropo-
metric and nutritional assessment. Hematological parameters were determined, and nutritional and inflammatory proteins by turbidi-
metry. The results were expressed as mean * standard deviation with ANOVA one-way and Student’s t test. 95% statistical confidence (P
<0.05) with the statistical package STATA. 10. Results: Anthropometry showed a significant difference in all parameters compared with
the control group and reference threshold of the National Center for Health Statistics. Hematologic parameters below the lower limit of
normality. 69% with anemia, 19 were deficient transferrin, leukocytosis 25%, 8% eosinophilia, 14% neutrophils and 14% parasitized. The
albumin and prealbumin concentrations significantly decreased, the Alpha-1-acid glycoprotein and C-reactive protein significantly hig-
her than control children (p<0.001). 25% showed a weak risk PINI, 42% moderate risk, high risk 22% and 11% correlated with life-threa-
tening comorbidities. Healthy children, a PINI less than 1. Conclusions: The PINI as a complement to the clinic helps to assess the initial
severity of the infection, to foresee and monitor trends in child malnutrition. A micromethod is simple, fast as it can be repeated regularly.

Keywords: predict of risk; malnutrition; inflammation.

La prevalencia de desnutricidn, en nuestro medio, no se ha
reducido significativamente en los tltimos anos, sino que
muestra tendencia a permanecer sin cambio situandose en
porcentajes variables que difieren de unos estudios a otros. La
informacion de la ENDSA 2003}, con los nuevos estdandares
de la OMS, muestra una prevalencia de desnutricion crénica
en nifios y niflas menores de cinco afios del 32,2% (22% en el
ano 2008)%

Es necesario subrayar que en los promedios nacionales no
se reflejan las grandes disparidades existentes, por ejemplo, la
probabilidad de que un nifio que vive en una zona rural sufra
de desnutricion global es entre 1,5 y 3,7 veces mds alta que en
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un nifo que vive en zona urbana, y al menos 4 veces mayor
entre nifos indigenas®.

Uno de los aspectos que ha sido motivo de nimerosos tra-
bajos relacionados con carencias nutricionales fue encontrar
una manera precisa para obtener el diagndstico, la cuantifica-
cion de sus efectos y realizar un mejor seguimiento de las for-
mas agudas y crénicas de la desnutricién proteico-energética,
utilizando indicadores laboratoriales de seguimiento rapido,
facil y de bajo costo. No existe un solo parametro que defina la
desnutricién individualmente, por lo que se hace obligatorio
valorar una serie de ellos simultdneamente, entre estos des-
tacan aquellos que tienen relacion con la masa muscular, las
proteinas séricas y el estado inmunitario*®.

En la desnutricién proteico-energética grave, la pérdida
de masa magra y la anorexia, provocan el incremento de me-
diadores inflamatorios como el factor de necrosis tumoral y
otras citokinas como la IL-1 e IL-67"°. Lo cual a su vez induce
una disminucién de la albimina, la prealbimina, la proteina
ligadora de retinol (RBP) y, en menor grado, la transferrina
mientras que las proteinas de la inflamacion se encuentran
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aumentadas.

Es también evidente, que el hemograma habitual ofrece
informacion sobre el estado nutricional en lo relativo a la
presencia o no de anemia, estado de hidratacion, etc. Que se
acompana frecuentemente de reduccion del nimero de linfo-
citos, con deterioro de la funcién inmuno-celular!’.

Hasta ahora, en nuestro medio, solamente se dispone de
la determinacion de proteinas totales séricas como indicado-
res del status proteico, y en casos de reduccion importante de
las proteinas totales, con valores inferiores a 5 g/dL, se puede
inferir que estaran reducidas tanto la albimina como las glo-
bulinas séricas.

Aunque la albuminemia esta sometida a los cambios meta-
bolicos de los reactantes de fase aguda y a las variaciones brus-
cas del volumen vascular e intersticial, su reduccién por de-
bajo de 3,5 g/dL indica un déficit proteico, pero al poseer una
vida media larga, entre 18 y 21 dias, no puede ser considerada
como un indicador de rehabilitacion nutricional. En este sen-
tido, durante muchos afos, se usé a la transferrina como indi-
cador para este propdsito ya que su vida biologica media esta
comprendida entre 7 a 10 dias, pero sus importantes variacio-
nes paralelas a los cambios metabdlicos del hierro descartaron
su uso™*. Y se recurrié a otras proteinas como la prealbumina-
transtirretina que demostrd su condicién de mejor marcador
de desnutricién proteica, que la albumina otorgandole valor
como indicador tanto de desnutricién, como de restitucion
nutricionl, durante el proceso de rehabilitacién nutricional.

Con el fin de obtener valores prondstico fiables de las va-
riaciones de las proteinas nutricionales, se crearon indices que
tienen en cuenta varias proteinas. Que al relacionarse entre si
conforman el Indice de Pronéstico Inflamatorio Nutricional
(PINI) propuesto por Ingenbleek y Carpentier ya en el afio
1985'%, que incluye, a proteinas inflamatorias de fase aguda
como la Alfa-1-Glicoproteina Acida u orosomucoide y la Pro-
teina C Reactiva y a las proteinas nutricionales albiumina y
prealbumina. Dicho indice permite el diagndstico de pacien-
tes en estado de agresion ya sea por sepsis, traumas, estrés,
etc., bajo la influencia de diferentes factores sean hormonales,
citocinas o neuronales comprometiendo a todas las vias me-
tabolicas (lipidos, carbohidratos y proteinas). Alterandose en
particular, el metabolismo proteico que de acuerdo a la grave-
dad de la agresién disminuye su sintesis, aumentando el cata-
bolismo muscular o ambos y relacionando a la vez el proceso
patoldgico con la funcién inmunoldgica del desnutrido®.

Considerando que en los niflos desnutridos existe una alta
prevalencia de infecciones y de procesos inflamatorios asocia-
dos, el objetivo de la presente investigacion es evaluar la uti-
lidad el Indice de Prondstico Inflamatorio Nutricional (PINI)
mediante la determinacion de Albumina, Prealbimina, Alfa-
1-Glicoproteina y Proteina C Reactiva séricas como pronds-
tico de riesgo durante la rehabilitacién nutricional de nifios
desnutridos graves internados en el Centro de Rehabilitacion
Inmuno Nutricional (CRIN) de Cochabamba.

Materiales y métodos
Se realizé un estudio en el cual se seleccionaron de acuerdo

a criterios de inclusion clinicos, antropométricos y laborato-
riales a 36 nifias y nifios desnutridos en edades comprendi-
das entre 6 meses y 5 afios, (23 nifios del sexo masculino y 13
del sexo femenino). Del cual 39% fueron diagnosticados con
Kwashiorkor, 33% marasmaticos y 28% con Marasmo-Kwas-
hiorkor, y fueron internados en el Centro de Rehabilitacion
Inmuno Nutricional del Hospital del Nifi@ Manuel Ascencio
Villarroel de la ciudad de Cochabamba durante los meses de
mayo y septiembre del aflo 2010. El grupo control fue consti-
tuido por 30 nifios eutréficos sin ninguna patologia.

Los criterios de inclusién fueron: nifios de ambos sexos,
comprendidos entre 6 meses y cinco aios de edad, con indica-
dores de P/T <2 DE y/o edemas, con umbral de hemoglobina
de 8 g/dL, con cuadro infeccioso asociado y con previo con-
sentimiento escrito firmado por los padres y examen clinico
detallado. Fueron excluidos los niflos menores de 6 meses y
mayores de 5 aflos, y/o por rechazo de ingreso al estudio por
parte de los padres.

La evaluacidn antropométrica se llevo a cabo utilizando las
variables edad, sexo, peso y talla, las cuales al ser relacionadas
entre si permitieron obtener los indicadores corporales tra-
dicionales: peso para la edad (P/E), talla para la edad (T/E)
y peso para la talla (P/T). El estado nutricional se determiné
utilizando los indicadores P/E y P/T.

Previo consentimiento de los padres, se procedio ala obten-
ci6on de 1 mililitro de sangre por puncién venosa para realizar
hemograma en un analizador de hematologia MS4S Coulter®
y determinacion de la Albumina, Prealbimina, Transferrina,
Alfa-1-Glicoproteina Acida y la proteina C Reactiva por el
método de turbidimetria (Linear Chemicals. S.L). Analizdn-
dose cada muestra por duplicado y cuya concentracién era
el promedio de las mismas. Los valores de referencia fueron
determinados en muestras sanguineas de niflos eutréficos sin
patologia.

Para el célculo del PINI se utilizé la relacion:

Alfa-1-Gli Ac.(mg/dL) x CRP (mg/dL)

PINI =
Albtimina (mg/dL) x Prealbumina (mg/dL)

Con la clasificacion de Ingenbleck y Carpentier'” :

PINI <1
1-10
11-20
21 -30
> 30

ausencia de complicaciones
riesgo débil

riesgo moderado

riesgo alto

riesgo vital

Los resultados obtenidos se expresaron en términos de
media + desviacion estandar (X+DE), estudiados mediante el
andlisis de la varianza en una sola direccion (ANOVA) con
la t de Student. Se tomd el 95% como indice de confiabilidad
estadistica (p<0,05). Los datos se analizaron con el paquete es-
tadistico STATA v. 10.

Resultados
Las caracteristicas clinico-nutricionales se detallan en la
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Tabla 1. Caracteristicas clinico-nutricionales de la poblacién estudiada.

Tabla 2. Patologia de la poblacién estudiada.

Nifios Nifios

desnutridos control
Pardmetro* (M=23; F=13) (M=17; F=13)
Marasmo 12 -
Kwashiorkor 14 -
Marasmo-Kwashiorkor 10 -
Edad (meses) 18,2489 25,2+15
Peso (Kg) 7,242,2 11,8+3,1
Talla (cm) 72,5+8,6 83,9+11,9
P/T 79+£10,4 100,9+8,3
P/E 65,6+£16,8 96,5+15,2
T/E 89,3+8,6 97,7+6,2
Perimetro Cefalico (cm) 43,8+2,5 47,1+2,4
Perimetro Braqueal (cm) 11,4+1,6 15,5+1,9
Pliegue Cuténeo Tricipital (mm) 5,8+2,2 10,1+2,9
* Promedio+DS

tabla 1. De 36 nifas (n=13) y nifios (n=23) que ingresaron en
el estudio el 33% fueron diagnosticados con marasmo, 39%
con Kwashiorkor, y 28% con Marasmo-Kwashiorkor. El grupo
control fue constituido por 30 nifias (n=13) y nifios (n=17) eu-
troficos. La edad promedio fue de 18,2+8,9 meses vs. 25,2115
meses del grupo control. Los indicadores antropométricos
mostraron diferencia significativa en todos los parametros
comparados con el grupo control y umbral de referencia del
National Center of Health Statistics (NCHS).

Los sintomas y signos clinicos de cada patologia asi como
los examenes de laboratorio habituales permitieron hacer el
diagndstico de la presencia de procesos infecciosos agudos. En
la tabla 2, puede apreciarse las patologias asociadas en orden
de frecuencia; se observaron los clasicos cuadros de: anemia,
diarreas, infecciones respiratorias, dermatosis, micosis que
fueron demostradas paralelamente por cultivo bacterioldgico.

En la tabla 3 se presentan los valores promedio de los pa-
rametros del hemograma de los nifios(as) del grupo estudio,
por debajo del limite inferior de la normalidad y de los valores
del grupo control.

Del total de pacientes anémicos (69%), 19 de los nifios(as)
presentaron también déficit de transferrina. Ninguno de los
ninos present6 linfopenia; 25% presentaron leucocitosis. La
proporcién de nifios(as) con eosinofilia (>4% para la edad)

Tabla 3. Pardmetros bioquimicos de la poblacion estudiada.

Niros Nifios  Significancia
Pardmetro* desnutridos control (tde Student)
Eritrocitos (mm3) 3,43 £0,47 3,92+0,43 1,960
Leucocitos(mm3) 11,2+0,47 7,8+2,5 1,945
Hemoglobina (g/L) 10,1£1,3 11,9+1,2 1,909
Hematocrito (%) 30,3+£3,9 35,7£3,5 3,305
Linfocitos (%) 45,3+16 57,2+14,9 1,971
Neutrdfilos (%) 47,7+17,2 36,6+14,4 0,673
Transferrina (mg/dL) 290+10 440+7 3,280
Albumina (mg/L) 2,60+0,77 3,9+1,80 3,296
Prealbumina (mg/dL) 3,34+1,55 20,2+5,82 3,290
Alfa-1- Glicoproteina Acida (mg/L)  86,19+36,90 42,5+2,64 3,301
Proteina C Reactiva (mg/dL) 5,1+6,8 0,9+0,5 3,286
* Promedio+DS

Nifios
desnutridos

Pardmetro* n=36 (%)
IRA con Neumonia 4(11)
IRA sin Neumonia 21 (58)
Diarrea persistente 4(11)
Diarrea aguda 2 (6)
Dermatosis 9 (25)
Anemia 25 (69)
Micosis 4(11)
Parasitosis 5(14)

fue de 8%. Cinco nifios(as) mostraron porcentaje de neutrdfi-
los superior al valor normal para la edad.

En cuanto a la presencia de parasitos en las heces, de los 36
nifios(as) del grupo estudio, 5 (14%) estaban parasitados. Los
parasitos encontrados fueron Giardia lamblia y Entamoeba
histolytica.

Las tres formas de malnutricion proteico-energética grave,
fueron caracterizadas por una disminucién de los compar-
timientos proteicos viscerales, encontrandose valores de las
proteinas nutricionales por debajo de lo normal y significa-
tivamente disminuidos respecto al grupo control (p<0,001).
Mientras que las proteinas inflamatorias Alfa-1-Glicoproteina
Acida y Proteina C Reactiva se encontraron por encima del
limite superior de los valores normales para la edad (tabla 3),
los valores promedio fueron significativamente superiores a
los ninos del grupo control (p<0,001).

La tabla 4 muestra que 9 ninos(as) (25%) presentaron un
PINI que senalaba riesgo débil, 15 ninos(as) (42%) riesgo
moderado, 8 nifios(as) (22%) riesgo alto y 4 nifos(as)(11%)
valores superiores a 30 con riesgo vital, los mismos que cursa-
ban infecciones respiratorias agudas con neumonia. Los nifos
eutroficos alcanzaron valores menores a 1.

Nueve casos (25%) de los nifios desnutridos presentaron
concentraciones de Proteina C Reactiva superiores a 5,1+6,8
mg/dL, mientras que 53% de los nifios presentaron valores
promedio de Alfa-1-glicoproteina acida de 86,19+36,90 mg/
dL con concentraciones superiores al valor normal (42,5+2,64
mg/dL) y en 6 niflos, concentraciones superioresa 110 mg/dL.

En lo referente al tipo de complicaciones del grupo de ni-
fos desnutridos, las patologias se clasificaron de acuerdo a la
gravedad de las mismas y se relacionaron con los valores de
la escala del PINT en 4 categorias (fig. 1). El grupo de nifos
control no presentd patologia alguna con valores de PINT me-
nores a 1, en el 100% de casos.

Tabla 4. Valores del PINI en los nifios estudiados.

Ninos Nifios
Pardmetro* PINI desnutridos eutréficos
Ausencia de complicaciones 1 - 30
Riesgo débil 1-10 9 -
Riesgo moderado 11-20 15 =
Riesgo alto 21-30 8 -
Riesgo vital > 30 4 =
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Figura 1. Relacién PINI/patologias .

Discusion

La malnutricién proteico-energética continta siendo un
factor determinante en las estadisticas de mortalidad infantil
en nuestro pais®'*'*. Numerosos estudios'*"’, han demostrado
que un buen porcentaje de los niflos que se hospitalizan con
desnutriciéon moderada o grave, presentan paralelamente un
proceso infeccioso activo, es decir, que el estado nutricional
perturba la funcién inmunitaria y ésta condiciona la respuesta
del nifio desnutrido frente a la infeccién. Durante un proceso
infeccioso no sélo son necesarios los mecanismos de respues-
ta adaptativa, sino que también son importantes los meca-
nismos de defensa inespecifica ya que estos acttian en la fase
temprana o inmediata de una infeccién para inducir la sintesis
de proteinas de fase aguda “positivas’, como son la proteina C
Reactiva y la alfa-1- glicoproteina acida?®*. Simultdneamente
acontecen cambios metabolicos, fisioldgicos y nutricionales
que se presentan luego del estimulo inflamatorio provocando
la disminucién de las proteinas negativas albimina, prealbu-
minay transferrina al menos en un 25%****; como verificamos
en nuestro estudio.

Como consecuencia de estas alteraciones metabdlicas,
se han desarrollado indices alternativos con el propésito de
mejorar la sensibilidad y especificidad para detectar riesgo
de morbilidad y mortalidad asociadas a la malnutriciéon que
permiten distinguir entre privacion nutricional y el estrés me-
tabolico®”. También observamos alteracion en la actividad
hematopoyética con presencia de leucocitosis en los cuadros
mas graves, a expensas de la disminucién del namero abso-
luto de linfocitos y la presencia de neutrofilia (14% de nifios
desnutridos) por la ocurrencia de infecciones bacterianas
agudas. Y en forma pasajera, al comienzo de las infecciones
virales que favorece a su vez, la disminucion de las defensas
inmunologicas a nivel de las mucosas lo que mantiene elevada
la incidencia de diarreas y bronconeumonias en la poblacién
desnutrida. De acuerdo a los datos existentes, confirmados en
nuestro estudio, puede afirmarse que las infecciones respira-
torias agudas, conjuntamente con diarreas agudas y la desnu-
tricion, son tres de las primeras causas de morbi-mortalidad
en nuestra region.

Por otra parte confirmamos que los niflos desnutridos
presentaron procesos infecciosos de diversa etiologia, los re-
sultados de la leucocitosis y el porcentaje de nifios con Alfa-
1-Glicoproteina acida y Proteina C Reactiva elevados, sefialan

que, alrededor del 58% de los nifios tenian algun proceso agu-
do infeccioso o inflamatorio, que se debe tomar en cuenta en
el momento de la evaluacién de otras pruebas de laboratorio
como por ejemplo las proteinas.

Asimismo, una reduccién significativa de los valores de
albimina y prealbumina, se asocia con un incremento en la
aparicion de complicaciones, conjuntamente con los niveles
disminuidos de transferrina. Caracteristica de procesos in-
flamatorios severos y alteraciones inespecificas inflamatorias
como se observa en nuestro estudio y que fue anteriormente
observado por Ingenbleek y col'?, en un estudio llevado a cabo
en Senegal en el que concluyeron que la prealbiimina fue la
primera proteina en sangre en estar significativamente dis-
minuida, comparada con la transferrina y la albumina como
resultado de la baja ingesta proteica en nifios desnutridos. La
prealbumina en ciertos aspectos puede ser mejor indicador de
ingesta dietética reciente, que un indicador preciso que estima
el estado nutricional porque el aumento energético produce
rapida normalizacién de esta proteina.

Paralelamente, teniendo en cuenta la vida media plasmati-
ca de las diferentes proteinas de fase aguda, la determinacioén
conjunta de la Proteina C Reactiva y la alfa-1-glicoproteina
acida ha sido utilizada en nimerosos trabajos, para explorar
precozmente la apariciéon de un sindrome inflamatorio, seguir
su evolucién bajo terapia y eventualmente poner en evidencia
otros fendmenos patoldgicos adjuntos®*. En este sentido, la
busqueda de un estado inflamatorio agudo en el nifio desnu-
trido a menudo se situa en el marco del diagnostico de una in-
feccidn, siendo la reaccion inflamatoria aguda una respuesta
inespecifica del organismo a las agresiones infecciosas.

En nuestro trabajo utilizamos el PINT como un indicador
de riesgo de morbi-mortalidad, que clasificé a los desnutridos
con riesgo critico, con valores alrededor de 30 sobrevalorando
los aspectos inflamatorios asociados al cuadro clinico-antro-
pométrico de desnutricion severa y correlacionado a los 4 ca-
sos de nifios con infeccion respiratoria aguda con neumonia.
Los valores de PINI entre 21 y 30, correspondieron a los niflos
que presentaron diarreas persistente y aguda.

El sistema de puntuacién PINI tanto en estudios de nifios
con sepsis, trauma cirugia®®?¥, etc.,”®* como en nuestro tra-
bajo, permiti6 el correcto seguimiento de los dos polos aso-
ciados a la enfermedad: el inflamatorio y el nutricional. La
féormula puede ser de gran ayuda en el reconocimiento de
complicaciones subclinicas y en la medicion de la eficiencia de
estrategias de tratamiento especificas, durante la recuperacion
nutricional de nifios con desnutricién grave que en nuestro
estudio fue correlacionada a los 4 casos de nifios con infeccio-
nes respiratorias agudas con neumonia, y los nifios que pre-
sentaron diarreas persistente y aguda.

Estos resultados nos permiten concluir que, el PINI como
complemento de la clinica, ayuda a valorar la gravedad inicial
de la infeccidn, a prever su aparicion y a seguir su evolucion’.
Es un indice que toma su verdadero valor y utilidad en etapas
iniciales de la desnutricién infantil, en su monitorizacién, y
asegura el bienestar y una completa replecién de nutrientes
del paciente que haya sufrido desnutricion®. Por las ventajas
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mencionadas puede constituir una estrategia para el segui-

miento de la recuperacién nutricional en area rural de Bolivia,

para que en asociacién con la antropometria, avale la recupe-
racion nutricional y contribuya a una valoracién exacta de lo

cionados a este articulo.

que acontece en el organismo de los nifios desnutridos.
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