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Introduccion

La frecuencia de las enfermedades alérgicas y otras enfermedades crénicas no infecciosas
ha aumentado durante los dltimos afios en la mayoria de los paises donde se tienen registros
epidemioldgicos y varias de ellas se han convertido en problemas de salud publica. Estos pro-
cesos tienen un componente inmunoldgico importante y para explicar su incremento se han
propuesto varias hipotesis, algunas relacionadas con los cambios ambientales derivados del
desarrollo econdmico y los avances de la medicina y salud publica y sus repercusiones sobre
la maduracion y la homeostasis del sistema inmunologico. Los enfoques, investigaciones,
publicaciones e informes sobre este problema pueden servir de ejemplo para valorar las rela-
ciones entre la comunidad cientifica y los gobiernos y en particular entre los investigadores
colombianos y las entidades gubernamentales de salud publica.
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THE INCREASE OF ALLERGIC DISEASES
AND THEIR IMPACT ON PUBLIC HEALTH

Abstract

Frequency of allergic and other chronic non-infectious diseases has increased in recent years
in most countries where epidemiological records are available and several of them have be-
come public health problems. These processes have an important immunological component
and to explain their increase, several hypotheses have been proposed, some related to envi-
ronmental changes derived from economic development and advances in medicine and public
health and their repercussions on the maturation and homeostasis of the immune system. The
approaches, research, publications and reports on this problem can serve as an example to
assess the relationships between the scientific community and governments and in particular
between Colombian researchers and government public health entities.
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La comunicacion
entre los cientificos
y los organismos de salud

1 flujo natural de la investigacién cientifica es

muy simple y va desde la investigacion basica,

la cual produce conocimientos, hasta su aplica-
cion por los sectores interesados, tales como desarrollo
tecnoldgico, salud publica, proteccion ambiental, edu-
cacion, desarrollo cultural, etc. El flujo es exitoso si hay
nuevos conocimientos y si su captacion es agil y rigu-
rosa. No es usual que quienes producen conocimientos
cientificos fundamentales los lleven al nivel de aplica-
cion requerido para generar bienestar general; hay mu-
chos pasos y actores de por medio antes de que esto
suceda (1) y todo depende del interés de los usuarios
potenciales de esos conocimientos. Lo logico es que sea
el estado, financiador de la mayor parte de la investiga-
cién, quien se apropie de lo mejor de sus resultados para
beneficio general. En salud publica, donde muchos de
los conocimientos basicos tienen la posibilidad de ser
aplicados relativamente rapido, el organismo responsa-
ble debe tener los suficientes reflejos e infraestructura
administrativa para rastrear la informacion relevante a
sus objetivos.

El impacto social
de la investigacion cientifica
en Colombia

Con menor frecuencia de la esperada, en Colombia se
discute en qué medida la produccion cientifica de los in-
vestigadores radicados en el pais influye en el desarrollo
de las politicas de salud publica. El Foro de la Acade-
mia Nacional de Medicina «Aplicacién de los resulta-
dos de investigacion en salud y desarrollo de politicas
publicas» retoma la discusion; sin embargo el tema se
relaciona con preguntas mas generales como: ;Qué tan-
to ha influido la investigacion cientifica en Colombia
en el desarrollo de la ciencia en general? ;Cual ha sido
su influencia en el desarrollo social, el bienestar y el ni-
vel cultural de nuestra poblacion? ;Coémo ha ayudado
a proteger el medio ambiente y la biodiversidad? Estos

interrogantes han sido siempre dificiles de resolver, es-
pecialmente en un pais donde las mediciones apuntan
a aspectos menos importantes pero mas sensacionales.
Ademas, la interconexion entre el Ministerio de Salud
y Proteccién Social, Colciencias y los cientificos es tan
deficiente que los resultados de las investigaciones mu-
chas veces no se comparten, muy a pesar de que la co-
munidad cientifica las divulga por todos los medios a
su alcance. Por ejemplo, el Instituto de Investigaciones
Inmunolégicas de la Universidad de Cartagena, cuya
mision es investigar sobre problemas alérgicos como
el asma, la rinitis, la dermatitis atopica y las reaccio-
nes alérgicas por alimentos o picaduras de insectos, ha
producido varios articulos cientificos e informes que
podrian ser utiles para disefar politicas de salud publi-
ca, las cuales, a juzgar por las acciones del gobierno en
materia de salud, no parece que hayan sido tenidas en
cuenta. En el marco del mencionado incremento de las
enfermedades alérgicas presentamos a continuacion al-
gunos de esos trabajos.

(Por qué han aumentado las
enfermedades alérgicas?

Ante el asombro de los expertos las enfermedades
alérgicas han aumentado de manera inexplicable du-
rante los ultimos afios (2). De hecho, estamos vivien-
do lo que se considera «LLa Epidemia de Alergias» (3).
Este fendmeno sucede no solo en paises desarrollados
sino también en varios paises subdesarrollados del tro-
pico (4), incluyendo Colombia, donde la prevalencia
de asma y rinitis alérgica aumento, principalmente en
nifios, entre los afios 2000 y 2010 (5,6). Las razones
se desconocen pero hay varias hipotesis que, de una
u otra manera, proponen que la disminucion de las
infecciones por parasitos, bacterias o virus ha sido un
factor determinante (7-10); otras sostienen, de manera
mas general y teniendo en cuanta nuestras relaciones
con el entorno, que la disminucion de la biodiversidad
también ha contribuido al modificar los mecanismos
homeostaticos del sistema inmunitario (11). Entre las
infecciones cuya disminucién pudiera haber influido
en el aumento de las enfermedades alérgicas estan las
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helmintiasis, lo cual fue considerado por James W.
Gerrard en 1976 (12), sin que en ese momento se Su-
pieran los posibles mecanismos.

Ahora sabemos que estas enfermedades, todavia fre-
cuentes en los paises subdesarrollados y en algunas zo-
nas de paises industrializados (13), ejercen, de acuer-
do con la intensidad de la infeccidn, efectos opuestos
sobre los sintomas de alergia (14,15). Si la infeccién es
muy severa como sucede en las dreas rurales expuestas
a una gran carga parasitaria, los disminuyen mediante
inmunosupresion inducida por los parasitos. Cuando
la infeccion es leve predomina el efecto estimulador
de la inmunidad Th2, mecanismo natural de defensa
antiparasitaria pero similar a la que induce la infla-
macion alérgica. Todo esto es, a su vez, resultado de
la composicion de los productos de secrecion/excre-
cién de los helmintos; por ejemplo, Ascaris lumbricoides
produce componentes que estimulan y otros que su-
primen la respuesta inmunolégica (16,17). Por lo an-
terior, no es contradictorio que en el tropico encontre-
mos lugares donde la prevalencia de las helmintiasis
se asocie positivamente con la de asma y otros donde
la asociacion sea negativa. A continuaciéon profundi-
zaremos un poco sobre esta ultima condicién con el
fin de sustentar como la disminucidon progresiva de
las helmintiasis en varios lugares del mundo, inclusive
algunos del trépico, podria haber influido, en alguna
medida, en el incremento de las alergias.

La inmunomodulacion

inducida por los helmintos

Actualmente este es un fendmeno bien conocido cuya
intensidad depende de factores como la severidad y
la cronicidad de la infeccion, el fondo genético del
huésped, el tipo de parasito y el poli parasitismo (18).
Este conocimiento ha abierto nuevas perspectivas de
tratamiento de las alergias y otras enfermedades in-
flamatorias crénicas no infecciosas, hasta el punto de
usarse, ya en ensayos clinicos, la denominada terapia
helmintica en humanos, consistente en infectar los pa-
cientes con helmintos no patdgenos y aprovechar sus
propiedades inmunomoduladoras (19,20). Aunque

estos enfoques han tenido resultados contradictorios
y han suscitado polémicas, demuestran el valor poten-
cial de aprovechar las propiedades inmunomodulado-
ras de los helmintos (21,22).

Dichas propiedades han sido demostradas, ademas de
manera experimental, en un proceso ejemplar de in-
vestigacion basica (23-27), que ha llevado al descubri-
miento de un gran numero de moléculas anti inflama-
torias procedentes de diversos parasitos que infectan
tanto al humano como a otros animales y destinadas a
reemplazar la terapia con helmintos vivos (14,20,28).
Entre las fuentes de esas moléculas esta Ascaris lumbri-
coides, el cual merece especial mencidén porque es uno
de los parasitos mas frecuentes y ademas de sus graves
efectos sobre la salud de los nifios, es capaz de inducir
inmunosupresion impidiendo la accién de los progra-
mas de vacunacién contra virus y bacterias (16,29,30)
y en otros escenarios puede aumentar la frecuencia y
severidad de las alergias (31-33).

Se calcula, de acuerdo con el genoma de Ascaris suum
(34), que estas especies podrian tener alrededor de 15
moléculas inmunomoduladoras. Sin embargo, aunque
este efecto ha sido estudiado a nivel experimental (35)
son pocas las moléculas que se han aislado, siendo PAS-
1 una de las mejores analizadas (36-39). Recientemente
nuestro grupo ha explorado las propiedades anti infla-
matorias de la cistatina de A. lumbricoides (tAl-CPI) (40),
iniciando una nueva fase en la investigacion del lado in-
munosupresor de este nematodo. Las cistatinas pertene-
cen a una numerosa familia de inhibidores de proteasas
de cisteina y se habian obtenido de Onchocerca volvulus,
Acantocheilonema viteae, Brugia malayi y otros parasitos,
siendo la de filaria (AvCystatin) la mas estudiada (41,42).

La cistatina de Ascaris (rAl-CPI) disminuye considera-
blemente la inflamacién del intestino cuando se emplea
en un modelo de colitis inducida en ratones. Esto se
acompané de una sobreexpresion de los genes de IL-
10y TGFB y una reduccion de la expresion de IL-6 y
TNFA. Ademas indujo la produccion de IL-10 y TGFB
por los macrofagos (40), todos estos indicadores de una
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actividad anti inflamatoria importante, la cual ha sido
confirmada a nivel pulmonar en un modelo murino de
alergia respiratoria inducida por acaros, en el que se
observé ademas la induccion de células T reguladoras
(43). Dado que esta molécula tiene pocas posibilidades
de inducir reacciones alérgicas adversas (44) es bastante
promisoria en cuanto a su uso como anti inflamatorio
en problemas intestinales y pulmonares.

El control de las helmintiasis

es necesario y urgente

Como se deduce de esta breve revision, la investiga-
cién sobre las enfermedades parasitarias es importante
no solo desde el punto de vista cientifico sino también
en medicina y salud publica. Hoy se ha extendido a
otros temas distintos a su impacto negativo general en
salud humana y animal, destacando los posibles efec-
tos positivos sobre el desarrollo y control del sistema
inmunolégico. Los descubrimientos sobre el efecto
inmunomodulador de las helmintiasis nos han hecho
caer en cuenta que, exceptuando el SIDA, son los
procesos infecciosos que mas suprimen mecanismos
inmunitarios, despertando esperanzas para controlar
la epidemia actual de enfermedades por exceso de di-
chos mecanismos. Desde un punto de vista evolutivo
podria pensarse que han sido parte esencial en la fi-
logenia del sistema inmunitario, por lo que han sido
incluidos en el grupo de «viejos amigos» junto con la
microbiota y otros componentes de nuestro organismo
(45). Sin embargo, es conveniente hacer algunas pre-
cisiones que eviten confusiones en el publico general,
pues ya se han generado preocupaciones en algunos
grupos de la comunidad cientifica (22).

Los helmintos son parasitos y las helmintiasis son
perjudiciales para la salud, en consecuencia su erra-
dicacion debe ser el principal objetivo, invirtiendo
la atencién y el dinero necesario para cambiar los
componentes fisicos y culturales que determinan su
existencia. Es absurdo y lamentable que en Colombia
todavia encontremos municipios como Loma Arena
(Bolivar) donde mas del 60% de la poblacién esté pa-
rasitada (46) y peor aun, que esta situacién se haya

mantenido por muchos afios a pesar de haber sido
registrado y comunicado por las vias apropiadas (47).
Los parasitos que alli se encuentran son variados, in-
cluyendo los denominados geohelmintos, cuya erra-
dicacion es técnicamente posible y dejé desde hace
mucho tiempo de ser un problema cientifico para
convertirse en objeto de las politicas de salud publica
gubernamentales.

Conclusion

Es importante insistir en que seria muy equivocado
creer que la sola ausencia de infecciones, cualquiera
que sea su etiologia pueda explicar el incremento de
las enfermedades inflamatorias cronicas; se sobre-
entiende que muchos otros factores han intervenido.
En caso de ser verdaderas las hipotesis que hemos
mencionado respecto al componente de la higiene,
es posible que el control y la eventual erradicacién de
las helmintiasis del planeta, lo cual en términos cien-
tificos significa modificar la biodiversidad y nuestras
relaciones naturales con el ambiente (11), afectara en
alguna medida nuestra fisiologia. Afortunadamente
la investigacion basica y biotecnoldgica nos permitira
conservar las moléculas inmunomoduladoras de ori-
gen parasitario que pudieran hacernos falta o que tal
vez ya nos estén haciendo falta.
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