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RESUMEN

Introduccién: En la actualidad, las enfermedades alérgicas poseen un
impacto importante en la salud pediatrica. Este estudio explora la utilidad
diagnostica y concordancia del Prick test y la IgE especifica para la deteccion
de sensibilizacion a alérgenos frecuentes, destacando que existen entornos
donde no siempre se disponen de ambas pruebas. Objetivos: Determinar
la utilidad diagnostica del Prick Test y de la IgE especifica en pacientes
pediatricos con enfermedad alérgica mediada por IgE. Metodologia: Estudio
retrospectivo, observacional, analitico, de corte transversal en pacientes de
2 a 17 afos con alergia mediada por IgE. Resultados: Se analizaron 727
historias clinicas; 104 pacientes cumplieron con los criterios de inclusién. La
mediana de edad fue 6 afios, con predominio del sexo masculino (59,6%).
La rinitis cronica fue la enfermedad alérgica mas encontrada. Los alérgenos
mas frecuentes en todos los grupos etarios fueron los acaros del polvo. La
IgE especifica mostr6 mayor rendimiento diagndéstico en comparacion al
Prick Test en la mayoria de los alérgenos evaluados, Blomia tropicalis
presento relevancia significativa en la estadistica de forma Unica. Los acaros
obtuvieron una concordancia buena, Blomia tropicalis obtuvo una
concordancia moderada y los epitelios de animales y alimentos obtuvieron
una concordancia pobre. Conclusiones: La IgE especifica muestra mayor
precision diagnostica que el Prick Test en la mayor parte de los alérgenos
evaluados, particularmente en alimentos y epitelios, pero sin relevancia
estadistica. En la sensibilizacion a acaros el Prick Test conservo utilidad
diagndstica.

Palabras clave: Diagndstico de alergias, Prick Test, IgE especifica,

concordancia, pediatria.
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ABSTRACT

Introduction: Allergic diseases currently have a significant impact on
pediatric health. This study explores the diagnostic utility and concordance
of the Prick test and specific IgE for the detection of sensitization to common
allergens, highlighting that there are settings where both tests are not always
available. Objectives: To determine the diagnostic utility of the Prick test
and specific IgE in pediatric patients with IgE-mediated allergic disease.
Methodology: We analyzed 727 medical records; 104 patients met the
inclusion criteria. The median age was 6 years, with a predominance of
males (59.6%). Chronic rhinitis was the most common allergic disease. Dust
mites were the most frequent allergens in all age groups. Specific IgE
showed greater diagnostic performance compared to the prick test for most
of the allergens evaluated; Blomia tropicalis was the only one that showed
statistically significant relevance. Dust mites showed good concordance,
Blomia tropicalis showed moderate concordance, and animal and food
dander showed poor concordance. Conclusions: Specific IgE showed
greater diagnostic accuracy than the prick test for most of the allergens
evaluated, particularly in food and animal dander, but this difference was not
statistically significant. The prick test retained diagnostic utility in dust mite
sensitization.

Keywords: Allergy diagnosis, Prick Test, Specific IgE, concordance,

pediatrics.
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INTRODUCCION

En el campo de la pediatria, las enfermedades alérgicas actualmente
forman parte un problema de salud publica que se encuentra en
crecimiento. En los dltimos afios, se ha observado un aumento
considerable en la prevalencia de patologias alérgicas como el asma, la
rinitis alérgica, las alergias alimentarias y la dermatitis atdpica en la
poblacién pediatrica, lo que ha incentivado la busqueda de la mejora de los

métodos diagnosticos (1).

Un diagndstico oportuno de las enfermedades alérgicas es importante
debido a que permite administrar de forma pronta tratamientos eficaces y
prevenir complicaciones asociadas a un proceso alérgico mal controlado.
El Prick Test cutdneo (SPT), y la determinacion de inmunoglobulina E
especifica (slgE) en suero son los métodos de diagnostico que se utilizan
con mayor frecuencia para detectar sensibilizaciones alérgicas. Ambos
métodos tienen caracteristicas particulares, y la decision en su
implementacion se ve influenciada por diversos factores, tales como el
grupo etario, condiciones clinicas especificas y la disponibilidad de

recursos (2).

El Prick Test es un método diagnostico rapido que no implica costos
elevados y posee una sensibilidad elevada, pero su precision puede verse
afectada por factores el uso de medicamentos, dermopatias o la
cooperacion del paciente, entre otras. Por otro lado, la medicion de IgE
especifica en suero posibilita realizar una medicién objetiva del nivel de
sensibilizacion con gran utilidad cuando existen contraindicaciones para la
realizacion de pruebas cutaneas. En varios estudios se ha determinado
diferencias entre los resultados de ambas pruebas, lo que ha motivado el
interés respecto a su valor predictivo y su concordancia diagndstica, con el
fin de brindar evidencia que contribuya a optimizar el diagnostico de
alergias en nifios (3). Este estudio se centra en realizar una comparacion
entre los resultados de las pruebas mencionadas en pacientes pediatricos
con alérgia IgE mediada, a fin de poder analizar su concordancia y

fortalecer los conocimientos acerca del diagnéstico de alergias en nifios.

1



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades alérgicas suponen, en su conjunto, uno de los
principales problemas de salud a los que se enfrentan los sistemas
sanitarios. Es importante identificar los alérgenos desencadenantes de
sintomas, con el fin de adoptar medidas en la vida cotidiana que permitan
evadir el contacto con los mismos. En la prevenciéon secundaria de
enfermedades alérgicas, fase en la cual el paciente se encuentra
sensibilizado, se debe actuar mediante la realizacién de un diagndstico
precoz y correcto que permita descubrir los alérgenos implicados y facilite

su evitacion.

En la practica médica actual, los andlisis de anticuerpos IgE especificos
circulantes en suero, asi como la historia clinica y el Prick test, se
consideran métodos estandar para diferenciar a los pacientes
sensibilizados de los no sensibilizados y para confirmar la relevancia clinica
del alérgeno, sin embargo, en los establecimientos de salud no siempre se
dispone de ambas pruebas. En este contexto, el presente estudio busca
determinar la utilidad diagndstica del Prick test y de la inmunoglobulina E
especifica por Quimoluminiscencia para identificar alérgenos frecuentes en
pacientes con enfermedad alérgica de 2 a 17 afos atendidos en el Hospital Roberto

Gilbert durante el periodo comprendido entre julio del 2021 a abril del 2023.



OBJETIVOS

Objetivo General

Determinar cuél es la utilidad diagnéstica del Prick test y de la
Inmunoglobulina E especifica para identificar alérgenos frecuentes en
pacientes de 2 a 17 afios con enfermedad alérgica atendidos en el Hospital
Roberto Gilbert Elizalde entre julio del 2021 y abril del 2023.

Objetivos Especificos

1. Estimar la sensibilidad, especificidad y concordancia de las pruebas de
Prick test y de la inmunoglobulina E especifica por quimioluminiscencia en

nifios con diagndéstico de patologia alérgica.

2. Describir la distribucion por grupo etario y género de las enfermedades

alérgicas mediadas por inmunoglobulina E.

3. Definir cual es el alérgeno mas comun por grupos de edad.



MARCO TEORICO

Introduccion acerca de las enfermedades alérgicas

Las enfermedades alérgicas en nifios y adolescentes abarcan trastornos
de varios tipos, incluyendo el asma, la rinitis alérgica, la dermatitis atépica,
la anafilaxia y las alergias alimentarias. Estas patologias se ocasionan por
alteraciones en la respuesta inmunoldgica hacia sustancias que en lo
comdn no ocasionarian dafio en la salud, llamadas alérgenos. El
mecanismo implicado mas comun es el mediado por Inmunoglobulina E
(IgE), en el que, un alérgeno causante de la sensibilizacion contacta con la
inmunoglobulina E, produciéndose sintomas alérgicos con la liberacion de
mediadores inflamatorios (4). En las ultimas décadas se ha demostrado un
incremento en la prevalencia de estas enfermedades, observandose aun
mas en paises desarrollados, aunque también, se ha observado un

aumento en paises en vias de desarrollo (5).

Los factores que concurren con este fendmeno son variados, de los cuales
se destacan la genética, los cambios en la alimentacién, el medio ambiente
y el estilo de vida. Se ha demostrado que la exposicidén a temprana edad a
determinados alérgenos, como ciertos alimentos, puede intervenir en el
origen de alergias alimentarias en prescolares y escolares. Otros factores
como los partos por cesarea, la ausencia de lactancia maternay el contacto
con contaminantes ambientales toman un importante papel en el riesgo de

desarrollar enfermedades alérgicas (6).

Es importante establecer el diagndstico de las enfermedades alérgicas con
el fin de brindar un adecuado y oportuno tratamiento para mejorar la calidad
de vida de los pacientes. El diagndstico inicia con una historia clinica
minuciosa que posibilita determinar sintomas caracteristicos, es
fundamental interrogar acerca de antecedentes familiares de patologia
alérgica y tratar de identificar factores o alérgenos potenciales que muy
probablemente contribuyan al desarrollo de la sintomatologia, vy

complementar con un examen fisico exhaustivo (7).



Adicionalmente, se realizan pruebas diagnosticas especificas que incluyen
el Prick test cutaneo (SPT) y la cuantificacion de IgE especifica (sIgE), que
constituyen pruebas fundamentales para identificar los desencadenantes
alergénicos con el fin de adoptar un control ambiental acorde, limitando las
exposiciones y asi prevenir las exacerbaciones de los sintomas y controlar

la enfermedad alérgica (3).

Historia de las enfermedades alérgicas

En la historia de la patologia alérgica, los primeros registros acerca de
reacciones alérgicas tienen lugar en el antiguo Egipto, donde se reportaron
casos de reacciones anafilacticas tras la picadura de insectos. Por otro
lado, Hipocrates, en la Grecia clasica, detalld6 sintomas que
corresponderian a asma. Posteriormente, en el siglo XIX se comenzaron a
reconocer patrones de enfermedades como la fiebre del heno, debido al
estudio que realizaron médicos como John Bostock, quien en 1819 relaté
sintomas estacionales de conjuntivitis y rinitis en niflos (8). La
denominacién de "alergia" fue adoptada en 1906 por el pediatra Clemens
Von Pirquet, quien uso el término para relatar una respuesta inmunoldgica

anormal (9).

Evolucién de las pruebas de alergias en el tiempo hasta la actualidad

Las pruebas diagndsticas utilizadas en patologia alérgica tienen su inicio
en 1865, con el Dr. Charles Blackley, quien efectué una de las primeras
pruebas cutaneas empleando polen de pasto, lo que determiné el comienzo
de la investigacion en alergias. A continuacion, en 1908, el Dr. Charles
Mantoux introdujo la Prueba intracutanea y en 1921 se consiguio la primera
estandarizacion de un extracto alergénico. Estas primeras técnicas
posibilitaron la determinacion de sensibilizaciones a varios alérgenos, sin
embargo, existian limitaciones en cuanto a seguridad y precision. Durante
la década de 1920, Lewis y Grant establecieron la prueba de puncion
cutanea (Prick test), que se volvié el método estandar para diagnosticar

alergias con mecanismo IgE mediado (9).



En 1967, Ishizaka y su equipo de cientificos japoneses reconocieron a la
inmunoglobulina E (IgE) como responsable de las reacciones de
hipersensibilidad tipo I, este descubrimiento permiti6 el desarrollo de
pruebas diagndésticas mas precisas, con lo que, en 1974, se crea la primera
técnica capaz de detectar IgE especifica en suero, conocida como
Radioalergosorbencia o en ingles denominado “Radioallergosorbent Test”
(RAST), que utilizé marcadores radioactivos, lo cual determinaba riesgos y

limitaciones técnicas (10).

En la década de los afios 80 y 90, se desarrollaron técnicas
inmunoenzimaticas con mejor perfil de seguridad, como InmunoCAP y
ELISA (Ensayo de inmunoadsorcion ligado a enzimas), desplazando al
RAST. Estas técnicas implicaron el uso de quimioluminiscencia o
fluorescencia para lograr la deteccion de IgE especifica, presentando una
alta sensibilidad y especificidad. Dentro de las ventajas logradas se
encontro la posibilidad de evaluar diversos alérgenos a través de una sola
muestra y la facilidad de estudio cuando existen contraindicaciones para

pruebas cutaneas (11).

La alergologia molecular se ha desarrollado notablemente a partir del siglo
XXI, causando una revolucion en el diagndstico, ya que permite reconocer
la sensibilidad a determinados elementos de los alérgenos como proteinas
purificadas o recombinantes, a diferencia de extractos totales. Esto
posibilita detectar una reactividad cruzada, determinar si el riesgo es leve
0 grave y proporcionar indicaciones mas objetivas para la inmunoterapia
(12). Actualmente la plataforma ISAC (Immuno Solid-phase Allergen Chip)
constituye una plataforma de microarrays que posibilita la deteccion
simultdanea de IgE especifica hacia 112 elementos moleculares de
alérgenos y ALEX (Allergy Explorer) cuya versiéon 2.0 analiza IgE especifica
de 120 extractos y 180 alérgenos de forma simultdnea con 1 ml de suero,
ambas plataformas han demostrado resultados adecuados en la deteccion

de componentes moleculares (13).

En la evolucion de las pruebas diagnosticas en alergologia, se suma

también la inteligencia artificial que posibilita el analisis de una gran



cantidad de informacion clinica, genética y ambiental, reconociendo
patrones y ayudando a determinar el riesgo de desarrollar enfermedades
alérgicas. Conforme la biotecnologia evoluciona, existe la probabilidad de
gue las herramientas utilizadas continden perfeccionandose y favorezcan

a una medicina preventiva y predictiva (14).

Fisiopatologia de las enfermedades alérgicas

Desde el aspecto inmunoldgico, las enfermedades alérgicas se originan por
una respuesta inmune predominante hacia un fenotipo Th2 con una
sintesis aumentada de citocinas, tales como Interleucinas 4, 5 y 13,
activacion de linfocitos B productores de IgE, abarcando la participacion de

células efectoras como mastocitos, eosinofilos y basofilos (15).

La respuesta alérgica tiene tres fases fundamentales:

1. Fase de sensibilizacion

Viene dada por la primera exposicion o contacto con el alérgeno. El
alérgeno es presentado por las células dendriticas a linfocitos T nativos que
se desarrollan en células Th2 (ubicadas en el epitelio nasal, bronquial,
tejido linfoide de mucosas digestivas, etc.). Estas estimulan la produccion
de IgE por las células B. La IgE se une a receptores FceRI (receptores de
alta afinidad para la inmunoglobulina E) ubicados en mastocitos y basoéfilos
(16).

2. Fase de activacion o fase inmediata

Esta fase incluye un segundo contacto con el alérgeno, en el cual este se
une a IgE anclada a los mastocitos y basdfilos; esto produce una liberacion
de mediadores como histamina, prostaglandinas y leucotrienos,
responsables de que se manifiesten los sintomas tipicos como prurito,

urticaria, rinorrea, broncoconstriccion y anafilaxia (16).

3. Fase inflamatoria tardia

Incluye la participacion de eosindfilos y linfocitos Th2, que pueden actuar

horas después, perpetuando la inflamacion a través de la liberacion de



proteinas citotdéxicas y mas citocinas, lo que puede ocasionar dafio tisular

y remodelacion estructural como se observa en el asma persistente (17).

Mecanismos de hipersensibilidad

Las respuestas inmunes normales, tanto celulares como humorales,
posibilitan distinguir lo propio y eliminar los patégenos. Cuando estas
respuestas son exageradas, o se producen mediadores quimicos que
accionan contra sustancias comunmente inocuas, desencadenan
enfermedades, y se denominan mecanismos de dafio o mecanismos de
hipersensibilidad. Estos se describen en la clasificacion de Gell y Coombs,

y la mas reciente de Pichler (18).

Hipersensibilidad Tipo | (Inmediata o Anafilactica)

Este tipo de hipersensibilidad se encuentra mediado por anticuerpos IgE.
Incluye sustancias naturales que ingresan al organismo por vias naturales
y suelen ser inocuas en una poblacion normal. Participan también células
como los mastocitos y basdfilos. Por lo general, esta reaccion se produce
en segundos o0 minutos tras el contacto con el alérgeno. Este mecanismo
es el gue se observa de preferencia en las enfermedades alérgicas como
rinitis 0 asma, donde los antigenos se denominan alérgenos. Un primer
contacto con el alérgeno estimula la produccién de IgE especifica, proceso
que se conoce como sensibilizacion. En un segundo contacto con el
alérgeno, este induce la liberacion de mediadores responsables de la
reaccion alérgica como histamina, prostaglandinas y leucotrienos, gracias

a la desgranulacién de los mastocitos (16).

Hipersensibilidad Tipo Il (Citotoxica mediada por anticuerpos)

La hipersensibilidad tipo Il incluye la participacion de anticuerpos IgG o IgM
que ejercen accion contra determinados antigenos localizados en la
superficie celular o espacio extracelular. Como consecuencia se produce la
activacion del complemento y asi, los anticuerpos se vinculan a las células
diana causando su destruccidbn por opsonizacion o0 mecanismos de
citotoxicidad. Algunos ejemplos de patologias que presentan este tipo de
hipersensibilidad incluyen a la puarpura trombocitopénica, la anemia
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hemolitica autoinmune, la enfermedad hemolitica del recién nacido y el

rechazo hiperagudo de trasplantes (18).

Hipersensibilidad Tipo Il (Por inmunocomplejos)

Este tipo de hipersensibilidad involucra la presencia de inmunocomplejos
(Ag-Ac) que se forman y se depositan en tejidos diversos. Como
consecuencia produce la activaciéon del complemento, la quimiotaxis de
neutréfilos y la produccion de mediadores de la inflamacion. Los
inmunocomplejos circulantes son depositados en vasos pequeiios o
membranas basales, ocasionando la activacion de un proceso inflamatorio
donde interviene la cascada de complemento y células fagociticas. Como
ejemplo de patologias con este mecanismo se encuentra el Lupus
eritematoso  sistémico, la vasculitis por inmunocomplejos y la

glomerulonefritis postestreptocécica, enfermedad del suero (19).

Hipersensibilidad Tipo IV (Tardia o Celular)

Este tipo de hipersensibilidad también se conoce como tardia o celular,
intervienen linfocitos T (CD4+ o CD8+), con una reacciéon gue suele tener
un tiempo de aparicion entre 22 y 72 horas posterior a la exposicion.
Pitchler establecio cuatro subtipos en los cuales intervienen Linfocitos Thl
/ macréfagos (subtipo IV a), linfocitos Th2 / eosindfilos (subtipo IV b),
linfocitos T citotoxicos (subtipo 1V c¢) y neutrdfilos (subtipo IV d). Algunos
ejemplos de patologias con este mecanismo incluyen a la dermatitis de
contacto, el asma persistente, la dermatitis atdpica, las erupciones severas
causadas por medicamentos, la pustulosis exantemética aguda

generalizada, entre otras (18).

Alérgenos

Un alérgeno se denomina a cualquier molécula que es capaz de estimular
la produccion de anticuerpos IgE, provocando sensibilizacion en individuos
susceptibles. La sensibilizacion puede darse por inhalacion, ingestion o
inyeccion de alérgenos; estas sustancias se clasifican como:
aeroalérgenos, alérgenos de alimentos y de picaduras de insectos. Los

alérgenos de mayor interés clinico son aquellos que provienen de fuentes



a partir de la cual son dispersadas por el aire como el polen de arboles,
malezas, pastos. Otras fuentes importantes son las heces de los &caros y
cucarachas, las esporas de hongos, la caspa de animales domésticos,

como perros y gatos, el veneno de insecto y el latex (20).

Las moléculas de los alérgenos se encuentran divididas en diferentes
familias de proteinas segun su estructura y funcién bioldgica. La
nomenclatura sistémica se crea con el nombre latino de la familia (género
y especie). Tomando como ejemplo, los alérgenos que comiencen con Phl
p pertenecen a Phleum pratense. Un numero se une al nombre para

designar a los varios alérgenos de la especie (Phl p 1, Phl p 2, etc.) (21).

Alérgenos ambientales

Constituyen proteinas capaces de estimular la produccion de anticuerpos
IgE especificos en poblacion predispuesta cuando son transportadas a
través del aire. Los alérgenos ambientales o también Illamados
aeroalérgenos son proteinas que poseen un peso molecular entre 10 a 60
kDa, solubles en medio acuoso, poseen la capacidad de estimular una
respuesta inmunoldgica al liberarse en la via respiratoria, pero es posible
gue también puedan contactar al sistema inmune a través de las mucosas,

la piel, o el tubo digestivo (22).

Los alérgenos ambientales se clasifican en alérgenos del interior y en

alérgenos del exterior.

Alérgenos del interior

Se denominan alérgenos ambientales de interior a aquellos que se
localizan en espacios cerrados y en el interior de casas o edificios, por lo
general provienen de acaros, animales domeésticos como perros, gatos y
aves, cucarachas, roedores y mohos de hongo. Los acaros relacionados
con una mayor proporcion de casos de alergia respiratoria en Espafia son:
Dermatophagoides pteronyssinus (41 % de los pacientes sensibilizados) y
Dermatophagoides farinae (32,9 %). Otras especies de acaro encontrados

en menor proporcion son Acaro siro, Euroglyphus maynei y Blomia
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tropicalis. Este ultimo, predomina en zonas cercanas a los tropicos y posee
una reactividad cruzada parcial con D. pteronyssinus. La presencia de este
acaro se ha relacionado a una polisensibilizacién de varias especies de
acaros. El medio de contacto mas comun con el organismo es directo, por
medio de los detritus de los acaros en fomites, como almohadas, cama,

peluches, alfombras o mobiliario tapizado (23).

En lo que respecta a los animales domeésticos, estos son una importante
fuente de sensibilizacion siendo una causa frecuente de enfermedades
alérgicas, dado que mas del 50 % de los hogares, poseen un gato o un
perro, puede existir reactividad cruzada entre ambos y con otros mamiferos
(23). Otros alérgenos de interior son los hongos, los cuales se localizan de
manera muy dispersa, principalmente en sitios con humedad elevada como
zonas de almacenamiento o bédegas. La Alternaria alternata es el hongo

mayormente relacionado con alergia respiratoria (24).

Alérgenos del exterior

Los alérgenos ambientales del exterior son aquellos encontrados en
espacios abiertos y son por lo general de origen vegetal, provienen en su
mayoria de pélenes, cuya presencia depende de la localizacién geografica,
otras fuentes son los hongos y los alérgenos de origen animal. Los pdlenes
predominantes son anemofilos, es decir que polinizan por el aire, se
incluyen gramineas, arboles y malezas. Ciertos alérgenos de los pélenes
poseen reactividad cruzada entre ellos y con alimentos vegetales. Las
gramineas se localizan en todo el mundo, pertenecen a la familia de las
gramineas 0 poaceas, en las cuales existen especies silvestres y

cultivadas, como los cereales (23).
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Tabla 1. Componentes moleculares de las fuentes de alérgenos mas

frecuentes.

Componente Molecular (CM)

Relacién con la clinica 'y
diagndstico

Acaros del polvo Der f1/Der p 1/ Cisteina

proteasa
Fuente: D. pteronyssinus, D.
farinae

Fuerte de sensibilizacion;
activa a las células epiteliales
y a la respuesta inmunitaria.

Derp2/Derf2
Lipocalina (proteina ligadora de

Estimula una respuesta Th2,
muy frecuente en pacientes

lipidos) alérgicos.

Fuente: D. pteronyssinus, D.

farinae

Derp 4 Prevalencia menor, pero con
Amilasa relevancia clinica.

Fuente: D. pteronyssinus

Derp5

Proteina con funcién desconocida

Fuente: D. pteronyssinus

Contribuye a la
sensibilizacion mdltiple.

Derp7
Proteina LBP/BPI-like
Fuente: D. pteronyssinus

Importante en regiones
tropicales.

Der p 10
Tropomiosina
Fuente: D. pteronyssinus

Asociado a reactividad
cruzada con crustaceos y
moluscos.

Der p 23
Proteina de la matriz peritréfica
Fuente: D. pteronyssinus

Alta prevalencia;
recientemente identificada
como un alérgeno mayor.

Epitelios de
animales

Feld1

Marcador Unico de alergia
hacia gatos.

Feld2

AlbUmina con reactividad
cruzada hacia otros animales
mamiferos.

Feld 4

Lipocalina con reactividad
cruzada (caballo, perro,
vaca).

Canfl/Canf2/Canf5

Lipocalinas especificas de
alergia a perro.

Canf3

Albumina que presenta
reactividad cruzada con gato
y vaca.

Gramineas
(Phleum)

Phlp1/Phlp5

Componentes de graminea
especificos.
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Phlp2/4/6/11 Especificos de las gramineas

Phlp7/12 Reactividad cruzada.
Hongos Altal Especifico de Alternaria.
Alta 6 Enolasa. Posible reactividad

cruzada entre hongos.

Aspfl/Aspf2 Principales alérgenos de
Aspergillus fumigatus.

Aspf6 Superdéxido dismutasa.
Posible reactividad cruzada
entre especies.

Clah8 Especifico de Cladosporium.
Puede causar enfermedades
alérgicas en distintas zonas
climaticas.

Fuente: Adaptada de Rodriguez-Gutiérrez et al. (25).
Alérgenos alimentarios

La alergia alimentaria o reaccion de hipersensibilidad alimentaria se define
como aquella que resulta de un mecanismo inmunolégico e incluye las
formas mediadas por Inmunoglobulina E (IgE) y las mediadas por
inmunocomplejos o respuesta inmune celular. Los alérgenos alimentarios
son aguellos elementos especificos de los alimentos o ingredientes
incluidos en los alimentos (usualmente proteinas, sin embargo, a veces
también haptenos quimicos) que pueden provocar una respuesta en las
personas sensibilizadas a dicho elemento; estos son reconocidos por las
células inmunes provocando reacciones inmunolégicas especificas, lo que

resulta en sintomas caracteristicos (25).

Aunque muchos alimentos diferentes pueden provocar reacciones
alérgicas, la Ley de Etiquetado de Alérgenos Alimentarios y Proteccion al
Consumidor (Food Allergen Labeling and Consumer Protection Act,
FALCPA) (26) identific6 ocho alimentos como alérgenos alimentarios
principales: leche, huevos, pescado, mariscos crustaceos, frutos secos,
cacahuates, trigo y soja. El 23 de abril de 2021, se promulgé la Ley de
Seguridad, Tratamiento, Educacion e Investigacion de las Alergias
Alimentarias (Food Allergy Safety Treatment, Education, and Research,

FASTER), que declara al sésamo como el noveno alérgeno alimentario
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principal reconocido por los Estados Unidos. La leche de vaca se considera
el alimento méas alergénico en nifios. La prevalencia de ALPV se estima
entre 0.5y 7.5% en paises occidentales. En multiples cohortes de pacientes
en EE. UU., Reino Unido e Israel se estima una tasa de resolucion

espontanea de aproximadamente 50% en pacientes de 10 afios.

Tabla 2. Antigenos capaces de desencadenar alergia alimentaria.

) » Caracteristicas particulares en o i
Denominacion o ) Principales alérgenos
alergia alimentaria

Leche, huevo, pescado,

“Los grandes i} o ) o
Antigenos altamente alergénicos  mariscos, nueces, mani, trigo y

ocho”
soya

Leche, huevo, pescado, marisco,

) i ) nueces, mani, trigo, soya,
i Cualquier antigeno de ingreso por i
Trofoalérgeno manzana, aguacate, platano,

via gastrointestinal
cocoa,

papa, fresa, entre otros

i Antigenos que suelen degradarse ) )
Alérgenos . ] Papa (Solt t 1), apio (Api g 1),
_ en cavidad oral, no resisten la » ]
sensibles ) o . o pifia (Ana 1), mani (Ara h 5),
) » digestion ni la protedlisis. Originan
a la digestion i ] cereza (Pru av 4), entre otros
el sindrome de alergia oral

Antigenos de ingreso por via

aérea (inhalacion). Tras Polen de abedul, de ambrosia,
i sensibilizar al individuo pueden de artemisa, de ciprés, de
Aeroalérgenos ) ) i ) i
ocasionar reacciones cruzadas cedro, de maiz, de girasol y latex,
con diversos alérgenos entre otros
alimentarios
Familia de proteinas relacionadas, N
] o Profilinas como las del polen de
ampliamente distribuidas en la
abedul (Betv 1y Betv 2),
naturaleza y que comparten ) _
. o } proteinas de transferencia de
Panalérgenos estructura tridimensional,

lipidos no especificas como las de

responsables de muchas . o
la ambrosia (Amb 6), kiwi (Act 10) y

reacciones cruzadas entre pdlenes i
latex (Hev b 12), entre otros

y alérgenos alimentarios

Fuente: Tomado de Reyes-Pavon et al. (20).
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Principales enfermedades alérgicas en nifios

Las enfermedades alérgicas en la poblacidon pediatrica comprenden un
grupo de enfermedades inmunoldgicas que se caracterizan por involucrar
una respuesta excesiva del sistema inmunitario contra alérgenos
comunes. Su prevalencia se ha incrementado en los Ultimos afios,
particularmente en paises industrializados, debido a factores ambientales,
genéticos y relacionados al estilo de vida (27).

1. Rinitis Alérgica

La rinitis alérgica (RA) comprende la inflamacién de la mucosa nasal en
donde interviene un mecanismo mediado por inmunoglobulina E (IgE), se
suele manifestar con sintomas como rinorrea, prurito, estornudos y
congestion nasal. Aproximadamente un 10-20% de la poblacion general se
encuentra afectada y hasta el 40% de los niflos en etapa escolar. Los
alérgenos mas frecuentes comprenden acaros del polvo, pélenes, epitelios
de animales y esporas de hongos. La RA puede afectar significativamente
el suefio, las emociones, la funcion cognitiva y la productividad en entornos

escolares (28).

2. Asma

El asma constituye una patologia inflamatoria crénica de las vias
respiratorias que se caracteriza por la presencia de hiperreactividad
bronquial y obstruccion reversible del flujo aéreo. En la poblacion
pediatrica, la prevalencia mundial de asma se encuentra entre el 4,1% vy el
26,9%, segun la ubicacion geografica y los factores ambientales. Los
sintomas comprenden disnea, sibilancias, opresion toracica y tos,
particularmente en la noche o la madrugada. Con frecuencia el asma
infantil causa tos que se incrementa con las infecciones virales, durante el

suefio o al realizar ejercicio fisico (29).

3. Dermatitis Atopica

La dermatitis atopica (DA) es una patologia inflamatoria crénica de la piel,
que suele presentarse con prurito intenso y sequedad cutanea. Es la

enfermedad cutdnea créonica mas comun en nifios, se estima una

15



prevalencia entre el 15% y el 20%. Se relaciona comunmente con
antecedentes familiares de atopia y es posible que preceda al desarrollo de
otras enfermedades alérgicas, como rinitis alérgica y asma. Los sintomas
también suelen incluir lesiones eccematosas constantes, Xxerosis Yy

liquenificacion de la piel (30).

4. Alergia Alimentaria

Las alergias alimentarias comprenden reacciones inmunoldgicas adversas
hacia proteinas que se encuentran en determinados alimentos, mediadas
principalmente por IgE. Los alimentos mas frecuentemente involucrados
incluyen leche, huevo, mani, frutos secos, trigo, soja, mariscos Yy
pescado. La prevalencia en la poblacién pediatrica es elevada. Se ha
propuesto como estrategia de prevencion, introducir alimentos alergénicos
después de los 6 meses de edad.Los sintomas mas frecuentes
comprenden inflamacion de la boca, erupcion cutanea, urticaria y prurito

cutaneo y facial (31).

5. Anafilaxia

La anafilaxia constituye una reaccion alérgica aguda grave que no posee
un signo o sintoma patognomonico, La anafilaxia involucra el compromiso
multiorg&nico. A nivel cutaneo puede presentarse urticaria y angioedema,
si afecta la glotis se manifiesta como disfagia alta o disfonia, suele
acompafarse de prurito palmo plantar y de piel cabelluda previo a la
reaccion anafilactica. La afectacion de la piel se presenta en el 90% de los
casos. Otro aparato que se afecta es el respiratorio, pudiendo presentarse
disnea de intensidad variable, sibilancias, obstruccion bronquial y paro
respiratorio. A nivel digestivo puede existir dolor abdominal, mas frecuente
de tipo colico, naduseas, vomitos y diarrea. A nivel cardiovascular se
manifiesta como taquicardia e hipotension, que puede traducirse a
sintomas como malestar general y mareo, taquicardia, hipotension y

arritmias que pueden evolucionar a un paro cardiovascular (32).

El diagndstico de anafilaxia se basa en criterios clinicos, sin embargo,

existen biomarcadores séricos. Se complementa con el estudio
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alergoldgico que se realiza posteriormente con el objetivo de confirmar el

alérgeno causal (33).

Prick test
Fundamentos del Prick test

La prueba de Prick test se encuentra fundamentada en la activacion de
anticuerpos IgE en los mastocitos de la piel. Los alérgenos, en forma de
gotas liquidas, se colocan sobre la superficie cutanea con una separacion
minima de 2 cm en la cara flexora del antebrazo. Se introduce una aguja o
lanceta estéril en la piel a través de la gota, y la aguja empuja el alérgeno
hacia la dermis. Se utiliza una lanceta nueva por cada alérgeno para evitar
la contaminacion. Para llevar a cabo la prueba se requiere un control
positivo, para lo cual se utiliza histamina y un control negativo, en el que se

utiliza solucion salina (2).

La region cutanea empleada en el Prick test se evallta transcurridos 15 a
20 minutos para determinar la reaccion cutanea. La existencia de una
roncha de didmetro de 3 mm o més se considera una reaccion positiva. Las
ronchas mas grandes indican mayor sensibilidad al alérgeno, pero no
necesariamente sintomas alérgicos mas graves. La ausencia de roncha
con un alérgeno indica la ausencia de alergia a ese alérgeno especifico; el
control positivo deberia formar una roncha, mientras que el control negativo

no deberia producir ninguna reaccion (11).

Figura 1. Figura 2.
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Figura 1. Frasco que contiene reactivos de alérgenos respiratorios que se
emplean en el Prick test.

Figura 2. Frasco que contiene reactivos de alérgenos alimentarios que se
emplean en el Prick test.

Figura 3. Lanceta utilizada en el estudio del Prick test.

Figura 4. Superficie de la piel del antebrazo donde se colocan los reactivos.
Figura 5. Superficie de la piel del antebrazo que muestra una respuesta al
indculo de alérgenos.

Fuente de figura 1-5. Imagenes fotograficas realizadas en el Hospital Roberto Gilbert con
consentimiento previo.
Descripcién: Elementos técnicos del Prick test

Si no se forma una roncha con el control positivo es posible que el paciente
haya tomado inadvertidamente un antihistaminico antes de la prueba, lo que
atenuaria la reaccion. Los resultados de la prueba quedarian invalidados. La
formacion de una roncha y un brote con el control negativo sugiere
hipersensibilidad cutanea o dermografismo. Puede producirse reactividad
cruzada, lo que significa que la sensibilidad a un alérgeno puede causar una
reaccion con otro incluso sin exposicion previa. La sensibilidad y la

especificidad de la prueba de puncion para aeroalérgenos rondan entre el 70
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al 97 %, y para alérgenos alimentarios, la sensibilidad y la especificidad son
del 30-90 % (34).

Precauciones y contraindicaciones para la prueba de Prick test

En caso de tratamiento con corticoides sistémicos, antihistaminicos orales,
inmunosupresores y antidepresivos triciclicos, los pacientes deben
suspender el tratamiento determinados dias o semanas antes de la prueba
(3 dias para antihistaminicos de primera generacion, 10 dias para
antihistaminicos de segunda y corticoides sistémicos de duracion corta; y
entre 1 a 3 semanas para corticoides sistémicos de duracion larga y ciertos

antidepresivos triciclicos) para evitar la atenuacion de la roncha.

El tratamiento con corticoides topicos en la region cutanea de la prueba
debe suspenderse de 2 a 3 semanas previas, ya que puede interferir en los
resultados. Es posible mantener el tratamiento con esteroides inhalados,

debido a que empleo no afecta los resultados.

En ancianos el prick test puede no ser preciso debido a que la reactividad
cutanea suele disminuir con la edad avanzada. Como alternativa se

recomienda considerar la prueba de IgE especifica (2).

El prick test se encuentra contraindicado en pacientes que hayan
presentado anafilaxia en un periodo previo, de forma especifica, entre 4 a

6 semanas antes.

Es preferible no realizar la prueba de puncién en pacientes pediatricos

menores de 2 afios y mujeres embarazadas.

Existe una pequefia probabilidad de anafilaxia durante la prueba. Por lo
tanto, las pruebas deben realizarse donde haya profesionales de la salud y
servicios de reanimacion de emergencia disponibles. Se debe valorar
riesgo y beneficio en un paciente que se encuentre en tratamiento con un

farmaco que interfiera con la prueba (35).
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Inmunoglobulina E especifica

Fundamentos del diagnostico por Inmunoglobulina E especifica

La determinacion de IgE especifica consiste en un método in vitro que
valora la alergia concreta frente a un alérgeno determinado e identificado.
Se basa en la visualizacion de la reaccion antigeno-anticuerpo, siendo
necesario que un anticuerpo especifico para la fracciéon Fc de la IgE sea
adsorbido a una fase sélida, por lo general en superficies de poliestireno o
celulosa en una primera interaccion y posteriormente un anticuerpo
secundario o de deteccién, unido a varios elementos segun el método
utilizado (11).

Dentro de las técnicas de diagnéstico inmunoldgico mas destacadas para
dicha determinacion se encuentran: FIA (Fluroenzimoinmunoanalisis),
RAST (Radioallergosorbent test) y QUIA (Enzimoquimioinmunoanalisis). El
objetivo de estas técnicas es cuantificar la IgE en la muestra del paciente.
A través del uso de una curva de calibracion con determinadas
concentraciones de IgE, se extrapolan los resultados obtenidos. El valor
normal de IgE especifica se mide en kilounidades por litro (kU/L) o
Unidades por mililitro (U/mL) (12).

Tabla 3. Clases y rangos interpretativos de alérgenos con IgE
especifica.

Clase (Reactividad Rango interpretativo y

hacia alérgenos) (kU/L) Interpretacion

Clase O <0.35 Negativo
Clase | 0.35-10.69 Indeterminado

Clase I 0.70-3.49 Positivo

Clase Il 3.50-17.49 Positivo
Clase IV 17.50 — 52.49 Positivo fuerte
Clase V 52.50 - 99.9 Positivo fuerte
Clase VI > 100 Positivo fuerte

Fuente: Tomado de Calderdn Trejos et al. (27).
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En la determinacion de IgE especifica, la prueba RAST fue el primer ensayo
comercial. Esta prueba denominada de Radioalergosorbencia emplea
discos de celulosa en el cual se ubica el alérgeno, una muestra del paciente
es colocada sobre el disco para estimular una reaccién antigeno
anticuerpo. Con el fin de evidenciar esta reaccion, se marca empleando un
anticuerpo radioactivo anti IgE dirigido contra el anticuerpo unido al
complejo (4). La prueba de RAST es un método radioactivo, cuya
realizacibn es simple, no emplea demasiados reactivos. El alérgeno
empleado en los discos no requiere ser purificado y la anti IgE empleada
es monoclonal marcada de forma radiactiva o especificamente
purificada. Los resultados son visualizados a través de la medicion de los
rayos provocados por la unién antigeno- anticuerpo en un espectrometro
(112).

En la actualidad se han desarrollado métodos méas sensibles como ELISA
(Enzyme linked immunosorbent assay). Con este método, el antigeno
inmovilizado, unido a la IgE especifica del paciente, es detectado por
anticuerpos anti-IgE unidos a una enzima que es capaz de generar un
producto que cambia de color y se mide mediante espectrofotometria. Por
otro lado, el método FIA ha demostrado mayor sensibilidad que el método
ELISA, en éste, el alérgeno se fija a la fase solida o matriz, que consiste en
un polimero de celulosa (11). El antigeno es reconocido por el anticuerpo
IgE del paciente. Se produce una reaccion entre una anti IgE marcada con
la enzima beta galactoxidasa y la IgE del paciente. Se adiciona el substrato
gue es el 4 - metil — umbeliferil beta D galactosa (4MUP) desde el cual se
genera el 4- metil — umbeliferona. La lectura se realiza basada en la
cantidad de complejo Ag-Ac formado ya que se genera una fluorescencia
que logra ser detectada y cuantificada por medio de un

espectrofluorometro (12).

La Quimioluminiscencia consiste en una técnica inmunoenzimatica que
posibilita la deteccién de IgE especifica a través de una reaccion quimica
gue involucra un anticuerpo de deteccion conjugado a una enzima como la

fosfatasa alcalina que actla sobre un sustrato empleado, generalmente el
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fosfato de adamantil dioxetano, produciéndose una sefal
guimioluminiscente (12). Esta luz, que es proporcional a la cantidad de IgE,
es captada y cuantificada por medio de un fotomultiplicador o luminédmetro

gue convierte fotones en impulsos eléctricos (36).

Metodologias como F.ILA y Q.LA han demostrado poseer una gran
especificidad y alta sensibilidad en cuantificacion de cualquier tipo de
alérgenos vinculados a la IgE especifica. Existen diferencias debido al
método utilizado para marcar y demostrar la unién con antigeno. La primera
emplea un reactivo fluorescente y la segunda emplea emision de luz a
través de fotones. Respecto a las desventajas de estas metodologias se
incluye que los farmacos son capaces de actuar como haptenos y es
posible que existan reacciones cruzadas en una misma familia de

alérgenos (12).

Indicaciones de realizaciéon de Prick test e Inmunoglobulina E
especifica

Sospecha de alergia alimentaria imposible de determinar por medio de la
eliminacion o prueba de provocacion oral con alimento.

Rinitis alérgica, dermatitis 0 asma bronquial con sintomas no controlados
y/o exacerbaciones recurrentes en el que la identificacion y la prevencion
secundaria o terciaria pudieran mejorar la afeccion.

Sospecha de alergia previa a un farmaco como la penicilina (solo cuando
existen pocas alternativas terapéuticas) (2).

Suele ser recomendable recurrir a la determinacion de IgE especifica en
casos en los cuales no es seguro o posible realizar pruebas cutaneas, como

en los siguientes casos:

Sindrome de dermografismo por la posibilidad de resultados falsos
positivos.

Antecedente de anafilaxia grave al alérgeno a evaluar, debido al riesgo de
una reaccion sistémica grave.

Embarazo, es una contraindicacioén relativa, se evita por precaucion (37).
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Uso de antihistaminicos reciente, ya que que estos farmacos causan una
atenuacion de la respuesta cutanea y son posibles los falsos negativos.
Enfermedad cutanea activa en la zona de la prueba, como dermatitis
atopica, infeccion de tejidos blandos y urticaria activa.

Tratamiento con corticosteroides sistémicos, antidepresivos triciclicos o
inmunosupresores debido a que pueden deprimir la respuesta inmune y
causar alteracién en los resultados (2).

Condicion clinica inestable si se realiza podria haber resultados falsos

positivos 0 un empeoramiento del cuadro clinico (38).

La alergia alimentaria suele presentarse como urticaria aguda, angioedema
o sintomas gastrointestinales. La urticaria cronica, que es aquella que se
presenta en un periodo mayor a 6 semanas rara vez se debe a una reaccion
alérgica; por lo tanto, las pruebas de alergia no son beneficiosas en estos

casos (2).

Utilidad de las pruebas de alergia

La utilidad diagnostica de la Inmunoglobulina E y del Prick Test se analiza
con base en su sensibilidad que es la capacidad para identificar de forma
correcta a los pacientes con alergia, y en su especificidad que es

la capacidad para identificar de forma correcta a los pacientes no alérgicos

(3).

Utilidad de la inmunoglobulina E especifica en el diagnéstico de

enfermedad alérgica

La evaluacién de la IgE especifica constituye un componente clave en el
diagnéstico de enfermedades alérgicas, posibilita identificar la
sensibilizacion a alérgenos especificos y su utilidad diagnostica ha sido
demostrada en estudios internacionales que incluye poblacidon pediatrica
(11).

En un estudio realizado por Sporik et al. (39), se analizé la relacién entre
sensibilizacion a acaros del polvo (medida por IgE especifica) y el
desarrollo de asma en nifios. Se determind que la sensibilizaciéon

a Dermatophagoides pteronyssinus y D. farinae presentd una sensibilidad
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mayor al 85%, con lo cual logro la prediccion de sintomas respiratorios
como asma y sibilancias persistentes en la infancia. Por su parte, Sampson
(40), en un articulo realizado en nifios con sospecha de alergia alimentaria,
determiné sensibilidades de 89% para leche, 98% para huevo y 95% para
cacahuete. Estos valores resultaron similares o incluso mayores a los de

las pruebas cutaneas.

En América latina, en un estudio multicéntrico en pacientes pediatricos y
adultos con rinitis alérgica y asma en paises como Meéxico, Brasil y
Colombia, se obtuvo resultados de sensibilidad entre el 70% y 90% vy
especificidad entre el 80% y 95%, para alérgenos frecuentes como acaros
del polvo, polenes y epitelios de animales (41). Estos resultados
demuestran que el uso de la IgE especifica es un estudio confiable como
método diagndéstico de enfermedades alérgicas, principalmente en zonas
donde se encuentra limitado el uso de pruebas cutdneas por ausencia de

recursos o condiciones clinicas propias del paciente.

En Ecuador, se ha evaluado la utilidad diagnéstica de la IgE especifica en
enfermedades alérgicas mediante varios estudios. En el 2014, en Cuenca
se realizé un estudio de 462 pacientes en adolescentes de 13 a 15 afios
del cantén Santa Isabel demostrando la prevalencia de sensibilizacion y
alergia alimentaria mediante pruebas cutaneas y cuantificacion de IgE
especifica. Se obtuvo una prevalencia de sensibilizacion alimentaria del
7,14% y de alergia alimentaria del 4,33%, el camardn y el mani fueron los

alérgenos mas frecuentes, demostrandose su utilidad diagndstica (42).

Por otro lado, en Quito, Checa (43) realizé un estudio en el cual se estudié
la prevalencia de alergias mediante la determinacién de IgE especifica de
Dermatophagoides farinae, Cynodon dactylon y Alternaria tenuis en 217
nifios escolares de 5 a 12 afos. Se encontré una prevalencia del 28,7%
para D. farinae, 3,6% para C. dactylon y 1,0% para A. tenuis. El 31% de los
pacientes sensibilizados para D. farinae presentaba sintomatologia
alérgica, determinandose que la IgE especifica toma gran importancia para
identificar sensibilizaciones a aeroalérgenos en nifios. Estos estudios en

su conjunto apoyan la utilidad de la IgE especifica como una herramienta
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de diagnostico con presencia de una alta sensibilidad en nifos,
especialmente cuando se realiza previamente una evaluacién clinica

detallada y se seleccionan umbrales apropiados.

Utilidad del Prick test en el diagnéstico de enfermedad alérgica

El Prick test es un método diagndstico esencial en el estudio de
enfermedades alérgicas en nifios debido a su alta sensibilidad y
especificidad, ademas de su bajo costo y facil realizacion, siendo asi una
prueba de primera linea en la deteccion de sensibilizaciones mediadas por
IgE hacia a alérgenos diversos (44).

Una revisiéon sistematica realizada en el 2010 por Schneider et al. (45),
analizé multiples estudios prospectivos dedicados a evaluar al Prick Test y
su precision diagnéstica comparando este estudio con la prueba de
provocacion oral, incluyé 18 estudios prospectivos con un total de 2,806
nifios. Mediante el empleo de unacurva ROC (Receiver Operating
Characteristic), se determiné un area bajo la curva (ABC) de 0,87 (IC 95%:
0,81-0,93) para la deteccién de alergias alimentarias en general. De forma
MAs precisa, para la alergia a la leche de vaca, el ABC fue de 0,80 (IC 95%:
0,75-0,92), y para la alergia al huevo, de 0,87 (IC 95%: 0,76-0,97). Estos
hallazgos sugieren que el Prick Test posee una alta sensibilidad.

Respecto a alergias respiratorias, Bousquet et al. (38) reportaron que el
Prick Test posee una sensibilidad mayor al 90% para aeroalérgenos como
los acaros del polvo, epitelios de animales y pélenes, considerandose asi,
una prueba de primera linea utilizada en nifios para el diagnostico de rinitis
alérgica y asma. Adicionalmente, su uso es recomendado por la World
Allergy Organization (WAO) (11) como parte del algoritmo diagnéstico

integral en casos de sospecha de enfermedad alérgica en pediatria.

En la guia de la EAACI, publicada en el afio 2023 (46) se realizaron
basquedas en las bases de datos Cochrane CENTRAL, MEDLINE vy
EMBASE con el objetivo de encontrar estudios de precision diagndstica
publicados entre el 1 de octubre de 2012 y el 30 de junio de 2021; dentro
de las conclusiones se observo que el diagnostico de alergias alimentarias
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mediadas por IgE se fundamenta en una combinacion de historia clinica
detallada y pruebas de sensibilizacion que incluye: Pruebas cutaneas por
puncion (SPT) y determinacion de IgE especifica en suero (sIgE), sumando,
ademas, la Prueba de provocacion oral, la cual se considera el estandar de
oro y confirma el diagnostico cuando existen casos no concluyentes. Se
determind que las pruebas cutaneas por puncion tienen sensibilidad alta,
90% para leche, 94% para huevo cocido, 95% para el mani; sin embargo,
la especificidad es moderada (para el mani fue 61%), lo que puede dar

lugar a falsos positivos.

En Ecuador existen varios estudios que han evaluado la eficacia
diagnéstica del Prick Test; en la ciudad de Cuenca se llevo a cabo un
estudio que incluy6 a 612 pacientes abarcando nifios desde los 9 meses
de edad, se realiz6 Prick test con 21 extractos alergénicos
estandarizados. Como resultado se obtuvo una alta prevalencia de
sensibilizacion a alérgenos de tipo respiratorio, como acaros del polvo
(Dermatophagoides pteronyssinus, D. farinae y Blomia tropicalis), epitelios
de animales y poélenes. En este analisis determino que el prick test es un
método importante para lograr identificar sensibilizaciones alérgicas en la

poblacion pediatrica (1).

Por otro lado, Rodriguez y Tinoco (47) realizaron un estudio comparativo
en las ciudades de Machala (Ecuador) y Camaguey (Cuba); en el cual se
estudio6 la eficacia diagnostica del Prick test con el uso de alérgenos, que
incluyé acaros como Dermatophagoides
pteronyssinus, Dermatophagoides siboney y Blomia tropicalis. El estudio
determiné sensibilizacion en una proporcion considerable de pacientes
asmaticos, obteniéndose valores de sensibilidad que fluctuaron entre el
225% vy el 77,5%, y de especificidad entre el 77,5% y el 95%, con
variaciones segun el alérgeno y la region geografica, siendo asi de gran
utilidad en el diagnéstico de asma alérgica, respaldandose su inclusion
dentro del abordaje diagnostico integral segun el contexto clinico en

pacientes pediatricos.
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Prick test versus IgE especifica

En las Gltimas décadas, ha existido grandes avances en el diagndstico de
patologia alérgica en pediatria, considerandose al Prick test y a la
inmunoglobulina E especifica como las pruebas de primera linea para

determinar la sensibilizacién frente a alérgenos especificos (24).

El articulo " The comparison of skin prick test, serological specific IgE test
and solid phase immunoassay in the diagnosis of infantile allergic diseases"
realizado en China en el 2023 (48), reportd un estudio en nifios con
sospecha de enfermedades alérgicas con el objetivo de determinar la
eficacia diagndstica del Prick test y la medicion de IgE especifica. Dentro
de los resultados se determiné que, para el diagnostico del eczema, el Prick
test presentd una sensibilidad del 85.7% y una especificidad del 74%,
mientras que la determinacion de IgE especifica mostré una sensibilidad
del 83.6% Yy una especificidad del 68%. Con relacién al asma, el Prick test
presentd una sensibilidad del 84.7% y una especificidad del 76%, en
comparacion a la IgE especifica con una sensibilidad del 88.6% y una
especificidad del 64%. Se concluyé que ambos métodos son Utiles. La
prueba cutanea presentdé una mayor sensibilidad, la medicion de IgE
especifica presentd una menor especificidad, aumentando la probabilidad
de resultados falsos positivos. En las conclusiones, se determin6 que la IgE
especifica no puede reemplazar por completo al Prick test, sin embargo,
podria ser una alternativa valida en casos en los cuales no es posible

realizar la prueba cutanea.

En la revision sistematica realizada por Schneider et al. (45), se analizaron
pruebas diagnosticas para alergias alimentarias IgE mediadas con el
objetivo de determinar la precisiéon de las mismas. Como resultado se
obtuvo que el Prick test con huevo crudo y leche fresca tenian una alta
sensibilidad (94% y 90%, respectivamente), por otro lado, la IgE especifica
mostrd una sensibilidad del 93% para el huevo cocido y del 100% para la
leche. Ante la presencia de intervalos de confianza del 95% en ambas
pruebas, se determind que, a pesar de las variaciones segun el alimento,
ambas pruebas poseen una precision similar en el diagndstico de alergias

alimentarias.
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En un estudio reciente realizado por Bignardi et al. (49), que incluyé a 793
pacientes con sospecha de enfermedad alérgica fueron evaluados
utiizando Prick testy la determinacion de IgE especifica para
Dermatophagoides pteronyssinus, epitelio de gato, epitelio de perro,
Parietaria officinalis y ciprés. Se demostr0 que ambos estudios
presentaban areas bajo la curva entre 0,84 y 0,94, lo cual indicaba una gran
exactitud diagnéstica. Los limites 6ptimos de slgE fluctuaron dependiendo
del alérgeno, lo que tuvo un impacto en la sensibilidad y especificidad de
cada analisis. Se concluyé que la eleccion de la prueba o su combinacion
debe fundamentarse en la historia clinica, las caracteristicas del paciente y
la disponibilidad de alérgenos a evaluar con el fin de optimizar el

diagnéstico.

El diagnodstico de las alergias alimentarias fue abordado en la guia NICE
(Instituto Nacional para la Excelencia en Salud y Atencion del Reino Unido)
(50), concluy6é que ambos métodos tienen utilidad para sustentar el
diagndstico sensibilizacion hacia alérgenos; se sugiere que estas pruebas
se indiquen en base a las caracteristicas del paciente, los recursos
disponibles y el mecanismo alérgico del cual se sospecha. Aunque el prick
test proporciona resultados rapidos y es menos costoso, se recomienda
emplear la IgE especifica ante presencia de contraindicaciones para
realizar el prick test, como por ejemplo una afeccién cutanea extensa. Se
debe interpretar los resultados de forma cuidadosa segun la clinica del
paciente ya que ambas pruebas pueden tener resultados falsos positivos o

negativos.

En el reporte clinico "Allergy Testing in Childhood: Using Allergen Specific
IgE Tests", publicado en Pediatrics por Sicherer et al. (51) se menciona que
ambos estudios poseen gran precision, con un valor diagndstico similar en
cuanto a sensibilidad y especificidad, indicando que pueden usarse segun
el contexto clinico. Se determiné que en ocasiones el Prick test puede
afectarse por factores como, la presencia de dermatosis, el uso reciente de

antihistaminicos y la edad del paciente; ya que como se conoce, los nifios
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menores de 2 afios poseen menor reactividad cutanea, por lo cual, este

estudio no se recomienda en este grupo etario.

En lo que respecta a alergias alimentarias, no se recomienda realizar
pruebas de deteccion de alérgenos alimentarios sin consultar previamente
la historia clinica, ya que la sensibilizacion sin alergia clinica es frecuente.
Por ejemplo, aproximadamente el 8 % presenta resultados positivos de
sensibilidad al mani, pero aproximadamente el 1 % presenta alergia clinica.
Un resultado negativo en una SPT o en una sIgE no descarta por completo
el diagnéstico de alergia alimentaria. Una prueba puede ser positiva y la
otra negativa. Las pruebas de Prick test con extractos de alimentos frescos
pueden aumentar la sensibilidad, especialmente a las frutas. La
concentracion sérica de IgE especifica o el tamafio de la papula en el SPT
no predicen con precision la gravedad de las reacciones alérgicas, pero si

reflejan la probabilidad de una reaccion alérgica de intensidad variable (52).

Complicaciones clinicas de las enfermedades alérgicas en nifios

Las patologias alérgicas en nifios, tales como la rinitis alérgica, el
asma, dermatitis atdpica, y alergias alimentarias, pueden ser capaces de
asociar una gran variedad de complicaciones clinicas capaces de afectar

el desarrollo integral del nifio y la calidad de vida con una gran magnitud

(6).
Entre las complicaciones mas importantes se encuentran:

Estados asmaticos severos que pueden provocar hospitalizaciones
recurrentes y, en algunos casos, la muerte.

Recurrencia de infecciones respiratorias, son mas comunes en nifios con
rinitis alérgica o asma mal controlada, a causa de la inflamacion cronica de
las vias respiratorias (53).

Reacciones anafilacticas, pueden producirse por alergias alimentarias,
constituyendo una emergencia médica (54).

Infecciones cutdneas secundarias, dado que, en patologias como la
dermatitis atdpica, la piel puede comprometerse con mas facilidad y facilitar

la colonizacion por Staphylococcus aureus (55).
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Afectacion del crecimiento y el suefio, esto se ve influido por el prurito
intenso ocasionado en la dermatitis atépica o por la obstruccion nasal
cronica en la rinitis alérgica (56).

Trastornos psicologicos, como ansiedad y depresion, causado por el

impacto de los sintomas alérgicos persistentes (57).

El reconocimiento oportuno de estas complicaciones y la aplicacion de
estrategias de prevencion y de tratamiento constituyen el pilar fundamental
para reducir a largo plazo la probabilidad de secuelas. Debe existir un
abordaje integral que provea de tratamiento farmacolégico, educacion a la
familia, medidas ambientales e intervencion por el area de psicologia y

nutricion, cuando sea requerido (58).

Impacto econdmico de las enfermedades alérgicas

Las enfermedades alérgicas en nifios representan una carga econoémica
tanto para la familia como para los sistemas de salud. Los costes directos
abarcan gastos médicos como consultas, tratamientos farmacol6gicos,
hospitalizaciones y pruebas diagnosticas; en Europa se determiné que los
costes anuales directos por paciente y afio varian entre 1.823 y 6.657
euros, dependiendo del tipo de enfermedad alérgica y su gravedad. En lo
que respecta a costes indirectos, esto comprende la pérdida de
productividad escolar, en Espafia los nifios con enfermedades alérgicas
pierden aproximadamente entre 14,88 y 24,09 dias de colegio (59).

En Estados Unidos, la alergia alimentaria en nifios abarca un coste
economico anual en alrededor de 24.8 mil millones de dolares, con un coste
individual de 4.184 doélares aproximadamente. Por otro lado, en Canada,
las familias con un nifio alérgico a alimentos se enfrentaron a una carga
econdmica mas elevada que las familias sin nifios alérgicos. En Australia,
los costes asociados a la alergia alimentaria en nifios menores de 4 afios

se estimaron en 26.1 millones de ddlares por afio (60).

Dentro del impacto econémico, existen también los costes intangibles, los
cuales se cuantifican de una manera mas dificil, debido a que implica al
grado de afectacion en la calidad de vida de los nifios y sus familias (61).

30



Las enfermedades alérgicas pueden afectar el bienestar emocional y social
de los nifios, asi como generar estrés en los cuidadores y afectar su
entorno, como requerir cambios en su horario laboral o abandonar el
empleo a fin de atender las necesidades del nifio, este tipo de situacion se
conoce como costes de oportunidad que, en Estados Unidos, se calcula
que alcanzan aproximadamente los 14.2 mil millones de ddlares anuales
(62). Para disminuir estos costes, es fundamental que se realice una
gestion adecuada y un tratamiento temprano, es importante también, que
se implementen politicas de salud publica que promuevan la prevencion,
diagndstico oportuno y tratamiento correcto de las enfermedades alérgicas
(63).

Tratamientos actuales de las enfermedades alérgicas

En la actualidad, el tratamiento de las enfermedades alérgicas en la
poblacién pediatrica abarca un enfoque integral que relaciona medidas
farmacoldgicas, inmunolégicas y de control ambiental. Las enfermedades
alérgicas en la infancia, como la rinitis alérgica, el asma, la dermatitis
atopica y las alergias alimentarias, constituyen un reto significativo para la
salud publica dada su alta prevalencia y las consecuencias en la calidad de
vida de los pacientes pediatricos (64). En lo que respecta al tratamiento
farmacologico dentro de las principales estrategias farmacoldgicas actuales
se encuentran los antihistaminicos, los corticoides inhalados,
estabilizadores de mastocitos y antagonista de leucotrienos (65). A esto se
ha sumado las terapias inmunoldgicas y biolégicas desarrolladas en los

ultimos afios que aun estan en evolucion e investigacion (66).

Antihistaminicos

Diversos obstaculos han limitado la realizacion de estudios farmacolédgicos
en nifios, dada la presencia de cuestiones éticas y practicas. En la
actualidad las guias internacionales recomiendan a los antihistaminicos H1
de segunda generacién (AHsg) como tratamiento de primera linea para las
enfermedades alérgicas infantiles. Las guias ARIA (Rinitis alérgica y su
impacto en el asma), recomiendan su uso en la rinitis alérgica intermitente

y persistente, independientemente de la gravedad de la enfermedad. De
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igual manera se recomiendan en casos de urticaria cronica espontanea. No
se recomienda el uso de antihistaminicos H1 de primera generacion en
nifios a causa de su indice terapéutico desfavorable y sus comunes efectos

secundarios (67).

Existen escasos estudios clinicos con datos obtenidos directamente de la
poblacién pediatrica. Algunos estudios clinicos evaluaron la eficacia del
tratamiento con antihistaminicos de segunda generacién: Cetirizina,
Desloratadina, Fexofenadina, Levocetirizina y Rupatadina en pacientes
pediatricos con rinitis alérgica, principalmente de entre 6 y 11 afos,

observandose escasa modificacion del rendimiento escolar (68).

Glucocorticoides inhalados

Los glucocorticoides inhalados (GCI) son considerados actualmente como
el tratamiento mas efectivo para la rinitis alérgica moderada a grave, debido
a su accién contra los sintomas nasales y oculares. Los GCI son
tratamiento base para el asma pediatrico; en la edad escolar el tratamiento
mantenido logra controlar la sintomatologia, disminuye la frecuencia de
exacerbaciones y los ingresos hospitalarios por estado asmatico. Ademas
de lo mencionado mejora la funcién pulmonar y disminuye la inflamacion
de la via aérea, la hiperrespuesta bronquial y la broncoconstricciéon
inducida por el ejercicio fisico, mejorando la calidad de vida en los

pacientes (69).

Se han realizado estudios dosis respuesta que demuestran logros en el
control de los sintomas y mejora en la funciéon pulmonar de manera rapida,
en alrededor de 1 a 2 semanas con la administracion de dosis bajas de GCI
(aproximadamente 100 ug/dia de budesonida o equivalente) inclusive en
nifios con asma moderada o grave. A pesar de esto, para lograr el control
maximo de la hiperreactividad de la via aérea, evaluada por la prueba de
ejercicio, se requiere de una duracibn mas prolongada del tratamiento

(meses) y/o dosis més elevadas (70).
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Estabilizadores de los mastocitos

Los estabilizadores de los mastocitos ejercen accion bloqueando un canal
de calcio fundamental para la desgranulacién de los mastocitos, evitando
la liberacion de histamina y mediadores quimicos. El cromoglicato de sodio
es un farmaco que se ha empleado como polvo inhalado en el tratamiento
del asma desde hace mas de 30 afios y tiene un perfil de seguridad muy
elevado. Parte de su mecanismo de accion se debe a la inhibicion de la

liberacion de mediadores inflamatorios de los mastocitos (71).

Se ha investigado su implementacion en el tratamiento de enfermedades
como el eccema, afadiéndose a preparaciones tépicas. Un ensayo de
tamafio mediano, con un bajo riesgo de sesgo, otorgo evidencia acerca del
beneficio del cromoglicato de sodio en un 4% en comparacion con el
placebo. Por otro lado, en un estudio se encontrdo que, en el asma, los
estabilizadores de los mastocitos fueron levemente mas efectivos que los

broncodilatadores anticolinérgicos (72).

Antagonistas de los leucotrienos

Los antileucotrienos (ALT) son farmacos que poseen propiedades
antiinflamatorias ya que disminuyen el recuento de eosindfilos en sangre,
esputo o lavado broncoalveolar y los niveles de 6xido nitrico exhalado;
poseen ademas propiedades broncoprotectoras ya que son efectivas para
bloguear la respuesta de broncoconstriccion a una diversidad de estimulos
bronquiales. El Montelukast, en una Unica dosis, es tan efectiva como el
Salmeterol para la prevencién del broncoespasmo desencadenado por el
ejercicio y, de forma regular, no produce tolerancia en su efecto de

proteccion (70).

Su sencilla administracion por via oral favorece un mejor cumplimiento del
tratamiento sobre todo en nifios; factores relacionados con su eficacia
demostrada y su aparente seguridad, ocasionaron que en 1999, el comité
de asma de la Sociedad Espafiola de Inmunologia Clinica y Alergologia
Pediatrica (SEICAP) en la guia de tratamiento del asma bronquial los

denomine farmacos de primera linea en el asma en estadio dos y como
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farmacos utiles para la disminucion del requerimiento de corticoides en los

cuadros persistentes de asma (73).

Inmunoterapia

La inmunoterapia especifica para alérgenos (ITA) consiste en un
tratamiento que induce tolerancia a alérgenos en patologias alérgicas como
el asma, la rinitis alérgica, las alergias alimentarias y las alergias a venenos.
La ITA busca estimular la proliferacion de linfocitos T reguladores (Treg)
especificos para alérgenos y sus citocinas supresoras, tales como
interleucina-10, Factor de crecimiento beta, y moléculas de superficie como
Antigeno 4 del linfocito T citotéxico y PD1 (Programmed Death-1), las

cuales forman un entorno supresor (74).

La ITA bloquea la inflamacion de causa alérgica y, por lo tanto, la
sintomatologia asociada, reduce la gravedad de la enfermedad y el
requerimiento de medicacién previniendo nuevas sensibilizaciones.
Aunque posee limitaciones, como, la eficacia, la adherencia del paciente y
los efectos secundarios potencialmente mortales, la ITA continta siendo el

Gnico tratamiento que otorga la posibilidad de curacion a largo plazo (75).

Terapia biolégica

La terapia biolégica abarca el uso de agentes terapéuticos que se derivan
de organismos vivos que ejercen accion sobre elementos especificos del
sistema inmunoldgico para modificar la respuesta alérgica. A diferencia de
la inmunoterapia convencional, que emplea alérgenos para inducir
tolerancia, los biolégicos ejercen accion en moléculas clave de la cascada

inflamatoria (76).
Dentro de las terapias biol6gicas mas estudiadas se encuentran:

Omalizumab: Anticuerpo monoclonal que se vincula a la IgE libre,
bloqueadndose su interaccion con los receptores en mastocitos y basdofilos,
de esta manera se disminuye la liberacion de mediadores inflamatorios. Se
encuentra aprobado como tratamiento del asma alérgico persistente y de

la urticaria cronica espontanea en nifilos de edad mayor a 6 afios (76,77).
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Dupilumab: Anticuerpo monoclonal que produce inhibicion de las
interleucinas 4 y 13. En estudios se ha mostrado eficaz para el tratamiento
de dermatitis atépica moderada a grave en nifios con edad mayor a 6

meses (78).

Mepolizumab: Anticuerpo monoclonal que produce blogueo de la
interleucina 5, impidiendo la activacion y proliferacion de eosindfilos. Se
emplea en el tratamiento de asma eosinofilica en nifios con edad mayor a
6 afnos (66).

A pesar de gue las terapias bioldgicas han sido bien toleradas, pueden
presentarse efectos adversos, se han documentado infecciones
respiratorias, reacciones en el sitio de inyeccion y cefalea. Es importante la
monitorizacion periddica en la deteccién y manejo de estos efectos. El costo
elevado de los medicamentos biolégicos puede frenar su disponibilidad,
fundamentalmente en paises con limitaciébn de recursos. Es primordial
considerar politicas de salud publica que favorezcan la accesibilidad a

estos tratamientos para la poblacion pediatrica (78).

Probioticos

Los probidticos, denominados como microorganismos Vivos que,
administrados en adecuadas cantidades, proveen un beneficio a la salud
del huésped, han evidenciado que poseen capacidad inmunomoduladora
gue podria tener una influencia favorable en la evolucién de las patologias
alérgicas infantiles. Se ha planteado que una alteracion en el equilibrio del
microbiota intestinal, conocido como disbiosis, podria estar relacionada en
el desarrollo de respuestas alérgicas en edades tempranas. Los probioticos
poseen el potencial de modificar la respuesta inmunitaria por medio de
diversos mecanismos como la restauracion del equilibrio del microbiota
intestinal, estimulacibn de células T reguladoras, inhibicibn de la

proliferacion de células Th2, entre otras (79).

En la actualidad, los probiéticos se han planteado como tratamiento de
enfermedades alérgicas como la rinitis alérgica, el asma, las alergias

alimentarias y la dermatitis atopica. En el asma se ha relacionado a cepas
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especificas como Lactobacillus rhamnosus GG y Bifidobacterium breve con
efectos inmunomoduladores beneficiosos. Los probiéticos también se han
estudiado como método de prevencion de alergias alimentarias,
principalmente a proteinas de la leche de vaca. Algunos ensayos clinicos
han evidenciado resultados positivos, como una tasa de tolerancia mas
elevada en nifios tratados con férmulas lacteas suplementadas con

probidticos (80).

Una revision sistematica realizada por Cochrane en el 2021 evidencié que
los probidticos administrados durante la gestacién, la lactancia y los
primeros afos de vida del nifio puede disminuir el riesgo de eccema. Por
otro lado, en relacién con la rinitis alérgica, un metaanalisis publicado en
Pediatric Allergy and Immunology en el 2024 que abarcé 28 estudios
clinicos controlados con mas de 4,700 participantes, determiné que los
probidticos producen reduccién significativa de los sintomas nasales y
oculares en nifios con rinitis alérgica ocasionandoles mejora en su calidad
de vida (81).

Prevencion de las enfermedades alérgicas

La prevencion de enfermedades alérgicas ha sido de interés durante
décadas y se ha dirigido principalmente a aquellos nifios con antecedentes
familiares de atopia. Aunque no puede prevenirse de un modo definitivo, es
necesario reconocer que las enfermedades alérgicas tienen un origen
multifactorial en los que intervienen factores genéticos, ambientales,
nutricionales e infecciosos, entre otros. Es asi como la prevenciéon de la

patologia alérgica se divide en prevencién primaria, secundaria y terciaria

(6).

La prevencion primaria abarca un conjunto de medidas preventivas que se
puedan tomar previo a la aparicion de sensibilizacién alergénica, y que se
pueden aplicar a la poblacién de riesgo; es decir, a nifios que tienen un
antecedente alérgico familiar de primer grado. Por otro lado, la prevencion
secundaria incluye medidas encaminadas a pacientes sensibilizados a un
alérgeno con o sin clinica. Es importante actuar en este nivel con un

diagnostico precoz y adecuado que incluya una correcta anamnesis,
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exploracion fisica, pruebas in vivo con alérgenos, pruebas in vitro, pruebas
funcionales respiratorias, entre otras. Adicionalmente es necesario el
control de los factores de riesgo, adoptando las medidas necesarias para
evitar la exposicion a posibles desencadenantes del descontrol de la
enfermedad alérgica y asi limitar la aparicion de sintomas que interfieren
en la calidad de vida del paciente o que pueden llegar a causar

complicaciones y ser mortales (82).

En la prevencion terciaria se deben emplear tanto medidas de educacién y
de control ambiental como la evitacién del alérgeno. Se requiere ademas
de un tratamiento farmacoldgico en funcion de la patologia que presenta el
paciente. Es en pocas palabras, incluye la aplicacion de un tratamiento
especifico dirigido a controlar los sintomas y evitar su evolucion y

complicaciones (6).

HIPOTESIS
Hipotesis nula

El Prick test y la Inmunoglobulina E especifica tienen la misma utilidad
diagnéstica para identificar los alérgenos frecuentes en pacientes con

enfermedad alérgica.

Hipotesis alternativa

El Prick test y la Inmunoglobulina E especifica tienen una utilidad
diagnéstica distinta en la identificacion de alérgenos frecuentes en

pacientes con enfermedad alérgica.
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METODOLOGIA
Disefio de Investigacion

Estudio de pruebas médicas

Nivel de Investigacion

Relacional

Tipo de Investigacion

Basado en la intervencién del investigador: Estudio observacional
Basado en la toma de los datos: Estudio retrospectivo

Basado en el numero de ocasiones que se mide la variable de estudio:
Estudio transversal

Basado en el nimero de variables analiticas: Estudio analitico

Poblacion de estudio

Pacientes pediatricos de 2 a 17 afios con enfermedad alérgica IgE mediada
que requieren del servicio de Alergologia por consulta externa u
hospitalizacion en el Hospital Roberto Gilbert, desde julio 2021 hasta abril
2023, a quienes se les realizé estudios de Prick Test y determinacion de
niveles séricos de IgE especifica por quimioluminiscencia, por

requerimiento e indicacién del médico especialista.

Tamafio muestral
Se incluyeron todos los pacientes que cumplieron con los criterios de

inclusién durante el periodo del estudio.

Criterios de Inclusioén

. Pacientes con enfermedad de origen alérgico mediado por IgE.
. Pacientes que se hayan realizado estudio por método de Prick test e
inmunoglobulina E especifica por quimioluminiscencia con intervalo menor

o igual a un afo.

3. Pacientes con resultados de IgE elevada segun su grupo etario.

. Edad de 2 arios a 17 afios.
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Criterios de Exclusion

Pacientes con enfermedad celiaca demostrada por biopsia o por
anticuerpos anti-transglutaminasa, anti-endomisio, o antigliadina positivos
(por ser patologia no mediada por IgE).

Pacientes con historial clinico incompleto en el que no se encuentren todas
las variables a estudiarse.

Pacientes con requerimiento de uso prolongado de inmunosupresores.

La prueba indice fue el Prick test. Se considerd positiva con un habon con
diametro mayor o igual a 3 mm comparado con el control negativo. La IgE
especifica determinada por el método de Quimioluminiscencia fue la
prueba de referencia, se considerd positiva con un valor de mayor o igual
a 0,70 kU/L que corresponde a una clase Il o superior. Los resultados entre
0,35 y 0,69 kU/L que corresponden a una clase | indeterminada fueron
considerados negativos para los calculos de sensibilidad, especificidad y

concordancia.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIALES

Tabla 4. Operacionalizacién de las variables

Variable Indicador Unidades, Tipo/Escala
Categorias o
Valor Final
Variable dependiente, de respuesta o de supervision*
Neumoalérgenos
(PRICK TEST)
Dermatophagoides Papula mayor o Positivo Cualitativa
pteronyssinus iguala 3 mm Negativo Dicotémica
Dermatophagoides P4pula menor a 3
farinae mm
Blomia tropicalis
Acarus siros
Chortoglyphus arcuatus
Gramineae pollen
Cucaracha
Plumas y heces
paloma
Epitelio de perro
Epitelio de gato
Alternaria alternata
Aspergillus
Alérgenos alimentarios  Papula mayor o Positivo o
(PRICK TEST) igual a 3 mm Negativo Cualtativa
Mani Papula menor a 3 Dicotomica
Cacao mm
Camaron
Leche de vaca
Huevo
Neumoalérgenos
(IgE especifica) L
Dermatophagoides </=0.35 Clase 0 negativo ~ Cualitativa
pteronyssinus 0.35-0.69. Clase 0/1 Politomica
Dermatophagoides 0.70-3.49 Indeterminado Ordinal
farinae 3.50-17,49 Clase | Bajo
Blomia tropicalis 17.50-52,49 Clase Il
Acarus siros 52,50-99,9 Moderado
Chortoglyphus arcuatus >/=100 Clase Il Alto

Gramineae pollen

Cucaracha
Plumas y heces
paloma

Epitelio de perro
Epitelio de gato
Alternaria alternata
Aspergillus

Clase IV Muy alto
Clase V Muy alto
Clase VI Muy
alto
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Alérgenos alimentarios

</=0.35

Clase 0 negativo

(IgE especifica) 0.35-0.69 Clase 0/1 Cualitativa
0.70-3.49 Indeterminado polltqmlca
Mani 3.50-17,49 Clase | Bajo ordinal
Cacao 17.50-52,49 Clase Il
Camaron 52,50-99,9 Moderado
Lecha de vaca >/=100 Clase Il Alto
Huevo Clase IV Muy alto
Clase V Muy alto
Clase VI Muy
alto
Variables independientes, predictivas o asociadas*
Edad 2 — 2 afios 11 Lactante mayor Cualitativa
meses Politdmica
3 —5 afios Preescolar Ordinal
6 — 11 afios Escolar
12 -14 afnos Preadolescente
15- 17 afios Adolescente
Sexo Sexo biologico Femenino Cualitativa
Masculino Dicotémica
Aparato u oOrgano Respiratorio Rinitis cronica Cualitativa
afecto Gastrointestinal Asma Politdmica
Ocular Alergia Nominal
Piel alimentaria
Afectacion de 2 o Conjuntivitis
mAas aparatos o Urticaria
sistemas - Mixtas Dermatitis atdpica
Antecedentes Ninguno Si Cualitativa
familiares de atopia Respiratorio No Politdmica
Gastrointestinal Nominal

Ocular
Piel
Afectacién de 2 o
mas aparatos o
sistemas - Mixtas

ENTRADA Y GESTION DE LOS DATOS

Método de recoleccion de Datos

Con la colaboracion del departamento de alergologia pediatrica del Hospital

Roberto Gilbert se recopilaron las fichas en fisico con resultados e historia

clinica de todos los estudios de Prick test realizados en el periodo

previamente detallado, posteriormente se procedié a acudir al area de

Docencia, para analizar cada ficha, verificando el cumplimento de los

criterios de inclusion con la informacion proporcionada por el gestor
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electronico de historias clinicas SERVINTE para posteriormente ser
registrados en una tabla de datos elaborada por el autor en una hoja de
calculo en Microsoft Excel en su version 2016 MSO (version 2503
compilacion 16.0.18623.20178) de 64 bits para Windows. Las historias

clinicas con datos incompletos no se incluyeron en la recoleccion.

Estrategia de andlisis estadistico

El procesamiento y analisis estadistico de los datos se realizd6 mediante el
software IBM SPSS Statistics v21 con apoyo de Data Analyst 5.0 para la
comparacion del rendimiento diagndstico entre pruebas, se consideré como
referencia la IgE especifica, definiendo sensibilizacion alérgica como un
resultado positivo a partir de clase Il (=0.70 kUA/L). Este criterio se utilizo

para contrastar los resultados del Prick Test (positivo/negativo).

Se realizaron tablas de frecuencia y tablas de contingencia (2x2) para
elaborar los calculos de proporciones de positividad, sensibilidad,
especificidad y valores predictivos relativos del Prick Test en comparacion
con IgE especifica. La concordancia entre ambos métodos estudiados se
estudié mediante el indice Kappa de Cohen, acompafado de la proporcion
de acuerdo lo observado. Para comparar proporciones de resultados
positivos en pacientes con ambas pruebas disponibles (emparejados), se

aplico la prueba de McNemar con correccion de continuidad.

Adicionalmente, se realizaron tablas cruzadas (crosstabs) con pruebas de
chi-cuadrado (x?) para explorar asociaciones entre sensibilizacidn y variables
cualitativas (género, grupo etario). Se consideré estadisticamente
significativo un valor de p<0.05. No fue posible realizar curvas ROC
(Receiver Operating Characteristic) debido a que, segun los criterios de
inclusion, todos los pacientes presentaban diagnéstico confirmado de

enfermedad alérgica y niveles elevados de IgE especifica.
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RESULTADOS

Se revisaron 727 fichas de Prick test, estudio que se realiz6 durante 21
meses, de los cuales se obtiene un total de 104 pacientes para el analisis.
Los 623 pacientes que no fueron considerados tenian informacion

incompleta para su analisis.

Pruebas de normalidad

Se realizan pruebas de normalidad para la poblacion mencionada, al
tratarse de mas de 30 pacientes, se toma en cuenta la féormula de
Kolmogorov-Smirnov, con resultado de 0,00 por lo que se acepta que se

trata de una poblacion de distribucién no normal.

Pruebas de normalidad

Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
Edad 169 104 ,000 ,899 104 ,0oo

Figura 6. Pruebas de normalidad

Distribucion por grupos de edad y género de los pacientes con alergia.

Distribucion por género de los pacientes con alergias

40,4%
= Masculino

Femenino
59,6%

Figura 7. Distribucion por género de los pacientes con alergias.

Respecto al género, 62 pacientes (59,6 %) son de género masculino y 42

de género femenino (40,4%).
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Distribucion por grupos etarios

1,90% ¢ 70%

5,80%

m Lactante mayor
= Adolescentes
51,00% = Pre adolescetes
Pre escolar

34,60% Escolar

Figura 8. Distribucion por grupos etarios.

El grupo etario mas comun fue el de escolares con 53 pacientes que
corresponde al 51%, seguido de los preescolares con 36 (34,6%)
pacientes, el grupo menos afectado fue el de los lactantes mayores con 2
pacientes que corresponde al 1,9%. Al ser una poblacion de distribucién no
normal, se calcula la mediana de edad que fue de 6 afios con p25 de 5

afios y p75 de 9 afos.

Manifestaciones clinicas

Manifestaciones clinicas de los pacientes con alergia
57
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Figura 9. Manifestaciones clinicas de los pacientes con alergia.
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En cuanto a la presentacion clinica, se observo predominio de la rinitis
cronica con 54,8% (n=57), seguido de la combinacién de rinitis y asma
bronquial con 28,8% (n=30), rinitis mas asma bronquial 7,2% (n=7) y rinitis
mas alergia alimentaria 5,2% (n=5). Las presentaciones clinicas de alergia
alimentaria, urticaria crénica aislada, asma bronquial aislada, la
combinacion de rinitis con urticaria y la combinacion de rinitis, dermatitis y
alergia alimentaria se encontraron en 1 paciente cada una, que

corresponde a 1%.

Antecedentes familiares

Antecedentes familiares de enfermedad alérgica

Figura 10. Antecedentes familiares de enfermedad alérgica.

Con relacion al antecedente familiar de alergia, 69 pacientes lo

presentaron, lo cual corresponde al 66,3%.

Frecuencia de sensibilizacion por alérgeno medida por IgE
especifica

Tabla 5. Frecuencia de sensibilizacién por alérgeno medida por IgE
especifica.

Alérgeno N evaluados N positivos  Frecuencia %
Dermatophagoides 78 47 60.3
pteronyssinus

Dermatophagoides farinae 90 62 68.9
Blomia tropicalis 77 36 46.8
Acaro siro 0 0 -
Chortoglyphus 0 0 -
Gramineas (polen) 0 0 -




Cucarachas 54 12 22.2

Plumas y heces de paloma 13 0 -

Epitelio de gato 66 14 21.2
Epitelio de perro 75 23 30.7
Alternaria alternata 26 1 3.8
Aspergillus 14 2 14.3
Mani 6 0 -

Cacao 6 2 33.3
Camaron 4 0 0.0
Leche de vaca 40 3 7.5
Huevo 41 11 26.8

Nota: La frecuencia corresponde al porcentaje de pacientes positivos en IgE especifica
sobre el total de evaluados. Nota: Gramineas, Acaro siro y Chortoglyphus se registran con
valor 0 dado que no se dispone de IgE especifica en el hospital.

La tabla muestra el nimero de pacientes estudiados, los casos positivos
(con valor 20.70 kUA/L) y la frecuencia de sensibilizacion en porcentaje de
cada alérgeno. Los acaros del polvo de polvo: D. farinae, D. pteronyssinus
y B. tropicalis mostraron una frecuencia muy alta de sensibilizacién. En
cambio, los alimentos y los mohos demuestran una frecuencia muy baja de

sensibilizacion.

Frecuencia global de sensibilizacion por alérgeno (IgE especifica)
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Figura 11. Frecuencia total de sensibilizacion por alérgeno con empleo de
la IgE especifica

Se observa que los &caros del polvo (Dermatophagoides pteronyssinus, D.
farinae, Blomia tropicalis) son los alérgenos mas frecuentes. Este gréafico
refleja el porcentaje de positividad de cada alérgeno basado en el niumero
de pruebas de IgE especifica realizadas de forma individual, en el caso de
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Cacao, hubo 6 casos realizados, 2 de ellos con resultado positivo; lo cual
corresponde al 33%.

Sensibilizacion por alérgeno y grupo etario

Sensibilizacién por alérgeno y grupo etario (IgE especifica)

Dermatophagoides pteronyssinus 80

Dermatophagoides farinae

Blomia tropicalis 70

Acaro siro - 0.0 0.0 0.0 0.0
Chortoglyphus - 0.0 0.0 0.0 0.0 60
Polen de gramineas - 0.0 0.0 0.0 0.0 3
3
Cucarachas - 28.6 0.0 50.0 33.3 K
50 =
Plumas y heces de paloma - 0.0 7.5 50.0 0.0 =
[=)
. . =X
Epitelio de gato - 28.6 11.3 0.0 0.0 o
40 ©
c
Alternaria alternata - 0.0 1.9 0.0 0.0 E
-30 g
Aspergillus - 0.0 1.9 16.7 0.0 =
Mani - 0.0 0.0 0.0 0.0
20
Cacao - 0.0 0.0 0.0 0.0
Camaron - 0.0 0.0 0.0 0.0
-10
Leche de vaca - 0.0 3.8 0.0 0.0
I 1 " _O
Preescolar Escolar Preadolescente Adolescente

Grupo etario
Figura 12. Sensibilizacion por alérgeno y grupo etario (IgE especifica)
Descripcién: El mapa de calor expone cémo se distribuye la sensibilizacién a distintos

alérgenos segun los grupos de edad: 1 = Preescolar, 2 = Escolar, 3 = Preadolescente, 4 =
Adolescente.

La sensibilizacion a acaros fue predominante en todos los grupos etarios.
Rendimiento diagnostico del Prick test frente a la IgE especifica

Tabla 6. Rendimiento diagnostico del Prick Test frente ala IgE
especifica en el estudio de sensibilizacidén a alérgenos frecuentes en
poblacién pediatrica.

Alérgeno N Sensibi_  Especi_ VPP VPN Po Kappa Interpretacién
lidad ficidad (%) (%)

(%) (%)
D. 77 91 83 92 80 0.88 0.73 Buena
pteronys_
sinus
D. farinae 77 81 78 92 80 0.81 0.52 Moderada
Blomia 75 85 73 80 77 0.79 0.56 Moderada
tropicalis
Epiteliode 67 27 89 55 71 0.69 0.19 Pobre
gato
Epiteliode 74 36 82 65 57 059 0.18 Pobre
perro
Cucaracha 17 45 72 50 68 053 -0.11 Muy pobre
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Alternaria 17 25 77 25 77 0.65 0.02 Pobre

alternata
Huevo 18 38 60 71 27 0.44 -0.01 Muy pobre
Leche 16 22 100 100 50 0.56 0.20 Pobre

Nota: VPP: Valor Predictivo Positivo. VPN: Valor Predictivo Negativo. Po: proporcién de
acuerdo observado. Interpretacién del indice Kappa: <0 = Muy pobre; 0,01-0,20 = Pobre;
0,21-0,40 = Débil; 0,41-0,60 = Moderada; 0,61-0,80 = Buena; >0,81 = Excelente

Los acaros del polvo mostraron una buena concordancia entre el Prick Test
y la IgE especifica, con un indice Kappa de 0.73, 0.52 y 0.56 para
Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae y Blomia
tropicalis, respectivamente. Esto respalda su utilidad en el diagndstico de
alergias. Por otro lado, los alérgenos alimentarios como el huevo y la leche
presentaron niveles bajos de concordancia, lo que sugiere que el Prick Test
tiene una capacidad limitada para identificar sensibilizacion de manera
aislada. Por lo tanto, se puede concluir que es necesario complementar las
pruebas de laboratorio con una evaluacién clinica completa para lograr un
diagndstico especifico, especialmente en el caso de las alergias

alimentarias.

Sensibilidad y Especificidad por Alérgeno

100 Sensibilidad (%)
W Especificidad (%)
80
6
4
20
0
¥ . ¥ & © o °
§ : IS & ® S
@ S » @ X B

Alérgenos

o

o

Porcentaje (%)

Figura 13. Comparacion de la sensibilidad y especificidad del Prick Test
frente a la IgE especifica por tipo de alérgeno en poblacion pediatrica

Los acaros Dermatophagoides pteronyssinus y D. farinae muestran los
niveles mas altos de sensibilidad y especificidad, lo que indica que el Prick
Test es especialmente (til para el diagnostico.
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Coeficiente Kappa de concordancia entre Prick Test e IgE especifica por alérgeno
0.6}

0.4f

| IIIIII
0.0

Kappa

Figura 14. Coeficiente Kappa de concordancia entre Prick Test e IgE
especifica para distintos alérgenos

Nota: Todos los valores se presentan con el mismo color para evitar sesgos de
interpretacion. Interpretacion del indice Kappa: <0 = Muy pobre; 0,01-0,20 = Pobre; 0,21-
0,40 = Débil; 0,41-0,60 = Moderada; 0,61-0,80 = Buena; >0,81 = Excelente.

Comparacion de valores positivos entre el Prick Test y la IgE
especifica con la prueba de McNemar

Tabla 7. Comparacion de valores positivos entre el Prick Test y la IgE
especifica con la prueba de McNemar en pacientes pediatricos
alérgicos

Alérgeno N slgE Pricktest Discor_ 2 p-valor

Con positiva  positivo dantes McNe

ambas (%) (%) (b/c) mar

pruebas
D. pteronyssinus 77 59.7 67.5 2/8 2.50 0.114
D. farinae 89 68.5 69.7 7/8 0.00 1.000
Blomia tropicalis 76 46.1 57.9 3/12 4.27 0.039
Cucarachas 53 20.8 35.8 3/11 3.50 0.061
Plumas y heces de 13 0.0 7.7 0/1 0.00 1.000
paloma
Epitelio de gato 65 215 16.9 8/5 0.31 0.579
Epitelio de perro 74 29.7 28.4 11/10 0.00 1.000
Alternaria alternata 17 5.9 23.5 0/3 1.33 0.248
Aspergillus 11 18.2 18.2 2/2 0.25 0.617
Mani 2 0.0 0.0 0/0 - -
Cacao 3 33.3 33.3 1/1 0.50 0.480
Camarén 1 0.0 100.0 0/1 0.00 1.000
Leche de vaca 15 6.7 13.3 0/1 0.00 1.000
Huevo 17 35.3 41.2 3/4 0.00 1.000

Nota: b/c = discordantes (b = IgE positiva/Prick negativa; ¢ = IgE negativa/Prick positiva).
Prueba de McNemar con correccion de continuidad. Definicion: un valor de p<0,05 refleja
una diferencia significativa en la estadistica de las proporciones
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Frecuencia de sensibilizacion para cada alérgeno segun Prick test e IgE especifica.

Prueba
IgE especifica
B Prick Test

100+

Proporcion de positivos (%)

Alérgeno
Figura 15. Frecuencia de sensibilizacién para cada alérgeno segun Prick
test e IgE especifica

Para el Acaro siro, Chortoglyphus arcuatus y gramineas solo se dispone de Prick
Test; dado que en nuestro hospital no hubo reactivo disponible para IgE
especifica. Se representa con valor 0 en IgE y se ilustra el total de casos positivos

de Prick Test.

Comparacion de frecuencia de positivos (solo alérgenos con ambas pruebas)
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Figura 16. Comparacion de frecuencia de resultados positivos entre IgE
especifica y Prick Test por alérgeno

En general, las frecuencias de positividad fueron similares entre ambas
pruebas en D. pteronyssinus y D. farinae, mientras que en Blomia tropicalis
el Prick Test detectd6 un mayor numero de positivos (diferencia

estadisticamente significativa segun prueba de McNemar, p < 0.05). En
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alérgenos como epitelio de gato y perro, asi como en cucarachas, no se

observaron diferencias relevantes entre las dos técnicas.
Alérgenos mas comunes por grupos de edad

Se realiza el andlisis en los 104 pacientes incluidos en el estudio. En todos
los grupos etarios se encontré sensibilidad para varios alérgenos en un
mismo paciente; los acaros fueron los alérgenos predominantes, seguido

de los epitelios de animales.
1. Lactante mayor

Un total de 2 pacientes correspondiente al 1,92% de la poblacion, sin
embargo, no se puede establecer una relacion de frecuencias ya que cada
uno tuvo un patrén diferente de alergias, el primero a Leche de vaca clase
II'y Huevo clase lll, mientras el segundo a Cucaracha clase lll, Caspa de
gato clase Ill, Dermatophagoides pteronyssinus clase |llI,

Dermatophagoides Farinae clase IV y Blomia tropicalis clase llI.

2. Preescolares

Tabla 8. Frecuencia de alérgenos mas comunes en preescolares

n = 36 pacientes Frecuencia Frecuencia
absoluta relativa

Dermatophagoides 33 91,6
Farinae

Dermatophagoides 27 75,0
pteronyssinus

Leche de vaca 14 38,8
Blomia tropicalis 13 36,1
Epitelio de perro 10 27,7
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Alérgenos mas frecuentes en preescolares
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Figura 17. Alérgenos mas frecuentes en preescolares

3. Escolares

Tabla 9. Frecuencia de alérgenos mas comunes en escolares

n = 53 pacientes Frecuencia Frecuencia
absoluta relativa

Dermatophagoides 36 67,9

pteronyssinus

Dermatophagoides 35 66,0

Farinae

Blomia tropicalis 22 41,5

Epitelio de perro 19 35,8

Epitelio de gato 11 20,7

Alérgenos mas frecuentes en escolares
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Pteronyssmus tropicalis perro gato

Figura 18. Alérgenos mas frecuentes en escolares
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4. Preadolescentes

Tabla 10. Frecuencia de alérgenos mas comunes en preadolescentes

n = 6 pacientes Frecuencia Frecuencia
absoluta relativa
Dermatophagoides 6 100
Farinae
Dermatophagoides 5 83,3
pteronyssinus

Blomia tropicalis 4 66,6
Plumas y heces de paloma 3 50,0
Epitelio de perro 2 33,3

Alérgenos mas frecuentes en preadolescentes
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Figura 19. Alérgenos mas frecuentes en preadolescentes
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5. Adolescentes

Tabla 11. Frecuencia de alérgenos mas comunes en adolescentes.

n =7 pacientes Frecuencia Frecuencia
absoluta relativa

Dermatophagoides Farinae 5 71,4
Dermatophagoides 4 57,2
pteronyssinus

Blomia tropicalis 4 57,1
Epitelio de perro 4 57,1
Cucaracha 3 42,8
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Alérgenos mas frecuentes en adolescentes
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Figura 20. Alérgenos mas frecuentes en adolescentes
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DISCUSION

En la comparacion del rendimiento diagndéstico entre el Prick test y la
inmunoglobulina E especifica la poblacion analizada fue de 104 pacientes,
con una mediana de edad de 6 afos, predomina el sexo masculino (59.6%)
y la condicién clinica mas frecuente fue la rinitis crénica, seguida por rinitis

con asma bronquial.

La mayoria de los pacientes presenta antecedentes personales o familiares
de alergia (66,3%). Por lo mencionado, se refuerza la existencia del
componente hereditario en las enfermedades alérgicas, lo cual previamente
ha sido documentado dado que Liu et al. (83), demostraron que la historia

familiar de asma es un factor de riesgo para padecer dicha patologia.

En la presente investigacion, el género masculino fue predominante. Esto
se ha observado y se ha explicado en estudios anteriores, sugiriéndose que
la causa puede encontrarse influenciada por una combinacion de factores
inmunoldgicos, socioculturales y hormonales (6). Respecto al factor
inmunoldgico, se ha determinado una IgE total mas elevada en nifios, por
otro lado, las hormonas sexuales ejercen influencia inmune, dado que los
andrdgenos suelen inhibir la respuesta inmune tipo Th2, pero en la infancia,
hay valores bajos, por lo que este efecto inmunosupresor puede ser
insuficiente para proteger frente al desarrollo de alergia (84).
Adicionalmente, varios estudios demuestran que los estrégenos
contribuyen a disminuir el riesgo de sensibilizacion alérgica durante la
infancia. En nifias el estrégeno y la dehidroepiandrosterona en niveles
prepuberales se han asociado con una prevalencia disminuida de rinitis
alérgica y asma en contraste con los nifios, sugiriéndose un efecto
inmunomodulador que contribuye a regular la respuesta inflamatoria y frena
la activacion de los mastocitos; aunque tras la pubertad se altera este
patrén, dado que el incremento ciclico de estrégenos es capaz de vincularse
con respuestas tipo Th2 y asi, conllevar mas predisposicion hacia

enfermedades alérgicas (85).
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Otro factor importante es predisposicion genética y regulacion inmunitaria
ligada al cromosoma X, ya que este alberga numerosos genes involucrados
en la regulacion inmune. Existen también factores socioculturales,
observandose que los varones reciben atencion médica con mas frecuencia
por sintomas respiratorios o de piel, mientras que, en nifias, sintomas leves

pueden ser subestimados o relacionados con otras causas (86).

En relacién con la edad, otros estudios también demuestran mayor
proporcién de alergias en escolares (1). Sheehan et al. (87) estudiaron los
resultados de Prick test en 1394 pacientes, en el cual la tasa de
sensibilizacion en nifios menores de 6 afos fue del 43,8% en comparacion
con una tasa del 72,5% en pacientes mayores de 6 afios, demostrandose
asi que la sensibilizacion a aeroalérgenos incrementa con la edad,
alcanzando su punto maximo a los 10 a 12 afios con 81.2% de prevalencia

de sensibilizacion.

En escolares y preadolescentes, hubo una sensibilizacion a acaros elevada
y mantenida, aunque se observé un aumento gradual en ciertos alérgenos
como Blomia tropicalis, epitelios de animales y cucarachas, es posible que
haya estado asociado a una exposicion ambiental y escolar mas elevada.
En adolescentes, a pesar de que los acaros se mantienen siendo los
alérgenos mas destacados, se observd mayor variabilidad alergénica,
incluyendo epitelios de perro y gato, lo cual es similar a estudios previos que
exponen un patrén de sensibilizacion mas complejo que va a la par con el
crecimiento y la exposicion en ambientes mas diversos. En un estudio
realizado por Rhee et al. (88) se evalu6é a 313 adolescentes en medio
urbano con asma persistente, demostrandose que el 73% tenia
sensibilizacion a al menos un alérgeno. Estos resultados reflejan que es
importante ajustar el enfoque diagndstico a la edad del paciente, y asi,
considerar alimentos en edades tempranas y alérgenos ambientales en

edades escolares y adolescentes.

Respecto a la enfermedad alérgica mas predominante, los hallazgos
poseen coincidencias con estudios previos que colocan a la rinitis alérgica

como la enfermedad alérgica mas frecuente en nifios con sensibilizacion a

56



aeroalérgenos (89). Segun revisiones en la literatura, existen varios
factores dentro de los cuales se incluye el contacto temprano con alérgenos
inhalados como acaros, epitelio de animales, polen y mohos; esto
contribuye a una sensibilizacién precoz y frecuente, principalmente nasal,
al tratarse de una mucosa que constituye una de las primeras lineas de
contacto con estos alérgenos, se convierte en el sitio mas frecuente de

reaccion alérgica (90).

En este estudio, se evidenci6 que los acaros del polvo doméstico,
especialmente Dermatophagoides farinae y D. pteronyssinus, fueron los
alérgenos mas frecuentes en todos los grupos etarios, con mayor
predominio en escolares y preescolares. Este hallazgo concuerda con
estudios previos que identifican a los acaros como los principales
desencadenantes de enfermedades alérgicas respiratorias en nifios a nivel
mundial (91). En preescolares, ademas de los acaros, se reporté una alta
frecuencia de alergia a leche de vaca, lo cual se alinea con estudios previos,
que indican que alimentos, principalmente leche y huevo, son los alérgenos
alimentarios mas comunes en menores de 5 afios; esto se ha demostrado
previamente en un estudio de alergias alimentarias realizado por Sicherer y
Sampson (52), donde se determiné una alta sensibilizacion a leche y huevo
con valores de 78% y 89% respectivamente.

Dentro del rendimiento diagndstico, la comparacion entre Prick Test e IgE
especifica mostr6 una concordancia buena para Dermatophagoides
pteronyssinus, moderada para D. farinae y Blomia tropicalis, y pobre para
epitelios de gato y perro, asi como para alimentos. La prueba de McNemar
evidencio una diferencia significativa inicamente en Blomia tropicalis donde
el Prick Test detectd mas casos positivos que la IgE especifica. En el resto
de los alérgenos evaluados, las diferencias no alcanzaron significancia
estadistica. Estos hallazgos resaltan que la utilidad diagndstica del Prick
Test varia segun el alérgeno, siendo mas consistente en acaros y menos

confiable en epitelios y alimentos.
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En el diagnostico de sensibilizacion hacia Blomia tropicalis, este acaro
presentd una frecuencia mayor en escolares y preadolescentes. La
comparacion entre pruebas mostrO una concordancia moderada, y la
prueba de McNemar confirmé que el Prick Test detect6 significativamente
mas positivos que la IgE especifica. E. Se ha determinado que la
sensibilizacion a este acaro es muy comun en América del Sur y el sudeste
asiatico, en un estudio realizado por Guilleminault y Viala-Gastan (92),
mediante Prick test se determiné altas prevalencias de sensibilizacion en
paises como Argentina, Brasil, Chile y Colombia con 67,8 %, 54,7 a 93,7 %,
72% y 80,5% respectivamente; este hallazgo respalda la importancia de
incluir Blomia tropicalis en paneles diagnosticos en zonas de clima calido y

humedo.

Es importante mencionar que existen alérgenos cuya deteccion es crucial
en el contexto clinico, sin embargo, hay limites debido a la ausencia de
reactivos para pruebas seroldgicas en nuestro hospital, como es el caso de
gramineas, Chortoglyphus arcuatus y acaro siro; lo que restringe sus
respectivos diagnosticos Unicamente al prick test, determinandose:
Gramineas con 13 casos positivos de 89 realizados (14.6%), Chortoglyphus
arcuatus con 64 casos positivos de 97 realizados (65.9%) y acaro siro con
62 casos positivos de 102 realizados (60.7%). La identificacion de estos dos
altimos &caros resulta fundamental en el contexto clinico, dado que su
presencia se ha determinado en nuestro medio, especificamente en el polvo
doméstico y productos guardados como granos y semillas. Una revision
sistemética realizada por Acuna et al. (93) identificaron 39 registros
histéricos de Chortoglyphus arcuatus en paises de Latinoamérica situados
en la costa del pacifico y el Caribe, entre ellos Ecuador, por lo cual la
deteccion de este acaro empleando métodos como el prick test o IgE
especifica podria ser importante para el diagnéstico y tratamiento de

alergias respiratorias en la poblacion ecuatoriana.
En este andlisis, aunque no se alcanzé significancia estadistica en la

prueba de McNemar, el Prick test mostré un mejor desempefio que la IgE

especifica en la deteccion de sensibilizacion a cucarachas, lo cual es

58



comparable a estudios previos, como el de Lopes et al. (94), en el cual
demostraron que el Prick test detect6 un mayor numero de
sensibilizaciones a alérgenos de cucaracha que la IgE especifica. Por otro
lado, Do et al. (95) determinaron en un estudio que una exposicion elevada
con alérgenos de cucaracha aumenta el riesgo de asma. Aunque hubo
limitaciones en la concordancia entre ambas pruebas, el prick test resulta
un método diagndstico util y accesible para detectar sensibilizacion a
cucaracha, lo cual posee gran importancia clinica, siendo un factor de

riesgo relevante para asma y rinitis alérgica.

Respecto a los epitelios de animales, especificamente de gato y perro, el
Prick Test mostré un rendimiento menor, con concordancia pobre frente a
la IgE especifica. Aunque la IgE se mantuvo mas estable en la deteccién
de sensibilizacion, las diferencias no fueron estadisticamente significativas
en McNemar. Estos hallazgos concuerdan con estudios previos que
describen limitaciones del Prick Test en epitelios, dentro de los cuales se
ha descrito que los extractos alergénicos pueden presentar variabilidad en
su composicién y en el contenido de proteinas mayores relacionandose con
la posibilidad de generar resultados poco consistentes, adicionalmente se
han reportado otros factores como la presencia de una piel poco reactiva o
extractos menos estandarizados. Por lo mencionado, estudios previos
recomiendan emplear ambos métodos para mejorar la precision

diagnostica (96).

En relacion con alérgenos como Aspergillus, cacao y camaron, estos fueron
estudiados en un limitado nimero de pacientes, por lo cual los resultados
no se consideraron interpretables debido al bajo tamafio de la muestra, por
lo cual deben exponerse exclusivamente como observaciones descriptivas

y no concluyentes.

En relacion con otros alérgenos del exterior como Alternaria
alternata y plumas y heces de paloma, el nimero limitado de pacientes
frena la validez de los resultados, es recomendable que estos hallazgos
sean interpretados con precaucion. En la practica clinica habitual, para

Alternaria alternata el Prick test sigue siendo el método preferido para
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detectar sensibilizacion (38), esto se refuerza por guias como ARIA 'y GINA
(Iniciativa Global para el Asma) (97) debido a su bajo costo, rapidez, y
sensibilidad elevada, siendo ideal para el uso en consulta siempre que no

existan contraindicaciones o limitaciones.

En la evaluacién de pruebas diagnésticas para alergias alimentarias,
existen diferencias significativas. En el caso del cacahuete (mani), tanto el
Prick Test como la IgE especifica mostraron utilidad para el diagnostico de
sensibilizacion al mani; aunque el tamafio muestral fue limitado hubo una
concordancia total entre las pruebas en los casos analizados. Por otro lado,
hubo un numero reducido de casos con estudios completos con los
alérgenos cacao y camardén (gamba), lo que frena la capacidad de

concretar conclusiones soélidas.

Para la leche de vaca y el huevo, hubo niveles bajos de concordancia,
aunque el SPT presenté mayor deteccion de casos positivos que la sigE,
no tuvo significancia estadistica en la prueba de McNemar, apoyado por un
namero limitado de casos para analisis. Adicionalmente se reportaron bajos
niveles de sensibilidad del Prick test (38% para huevo y 22% para leche),
lo cual sugiere una capacidad limitada del Prick Test para detectar
sensibilizacion de manera aislada. En un metaanalisis publicado por
Riggioni et al. (98), se determind que realizando pruebas cutaneas por
puncion directa con leche fresca de vaca y huevo crudo (prick by prick)
hubo una alta sensibilidad con valores 90 % y 94 % para las alergias a la
leche y al huevo cocido respectivamente, mayor que con el uso de extractos
estandarizados. Por otro lado, la IgE especifica (SIgE) para cada
componente presentd una alta especificidad. Se ha determinado que a
mayor tamafno de la papula en SPT y mayor nivel de IgE especifica existe
mas probabilidad de una prueba de provocacién oral positiva, a pesar de
esto, el diagnostico estandar de referencia sigue siendo esta ultima. Es
posible concluir que es necesario complementar las pruebas de laboratorio
con una evaluacion clinica integral para lograr un diagnostico preciso,
especialmente en el contexto de alergias alimentarias y cuando exista poca
concordancia o dudas diagndsticas con SPT o slgE, se sugiere confirmar

mediante prueba de provocacion oral.
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El trabajo de investigacion actual tiene ciertas restricciones. Al incluir
Unicamente a pacientes con un diagnéstico confirmado de enfermedad
alérgica y niveles altos de IgE especifica, no se conté con un grupo control
de pacientes sin alergia, lo que obstaculizé la creacion de curvas ROC para
comparar contra un estandar de oro clinico y se limité la oportunidad de
calcular valores predictivos totales. Ademas de lo mencionado, se observo
una menor cantidad de evaluaciones de ciertos alérgenos, lo que afecta la
validez de las conclusiones y no posibilita la elaboracién de deducciones
firmes. En Ultima instancia, el contenido variable de los extractos que se
utilizan en el Prick Test podria estar relacionado con la sensibilidad y
especificidad que se obtienen, por lo cual, los resultados deben

interpretarse considerando estas limitaciones metodolégicas.

En conjunto, estos hallazgos determinan que el Prick Test se mantiene
siendo un método diagndstico util como prueba de primera linea por su
rapidez y accesibilidad, sin embargo, su desempefio diagndstico puede
variar dependiendo del alérgeno, con una concordancia mayor en acaros y
menor en epitelios y alimentos. La IgE especifica presenta un rendimiento
mas consistente, pudiendo contemplarse como prueba complementaria o
confirmatoria en casos de duda diagnostica o cuando el Prick Test se
encuentre contraindicado. Es fundamental, como se ha expuesto en
diversos estudios que la eleccién de las pruebas se individualice y se
fundamente en base a las caracteristicas clinicas del paciente y la

disponibilidad de recursos.
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CONCLUSIONES

En todos los grupos de edad, especialmente en los preescolares y
escolares, los acaros del polvo doméstico Dermatophagoides
pteronyssinus y D. farinae fueron identificados como los alérgenos mas
comunes.

La poblacion mas afectada fueron escolares masculinos con una
mediana de edad de 6 afios.

La Rinitis alérgica fue la presentacién clinica mas comun.

El Prick test y la determinacién de IgE especifica mostraron utilidad
clinica.

La IgE especifica presentd un rendimiento diagndstico mas consistente
gue el Prick Test en la mayoria de los alérgenos, como los alimentarios,
sin embargo, no se logré una significancia estadistica adecuada.

El Prick Test demostro tener utilidad diagndstica sobre todo en el caso
de los &caros del polvo, pero su eficacia fue menor cuando se aplicé a
epitelios de animales.

En la identificacion de sensibilidad hacia los alérgenos cacao, mani y
camarén, el numero de pacientes fue muy reducido lo que limita la
elaboracion de conclusiones concretas, pero sugiere el requerimiento
de estudios mas amplios en alergias menos comunes.

El Prick test conté con mayor ventaja por permitir evaluar alérgenos de
los cuales no hubo reactivos en el hospital para su determinacién en

sangre, como Chortoglyphus arcuatus, Acaro siro y Gramineas.
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RECOMENDACIONES

Determinar la eleccion de la prueba diagndstica segun los recursos
disponibles y las caracteristicas del paciente.

Reservar el empleo de IgE especifica para casos en los que exista duda
diagnéstica, enfermedades graves, pacientes con dermografismo u
otras contraindicaciones para la realizacion del Prick test.

Enfocar la eleccion de la prueba segun el grupo de edad, y asi, estudiar
sensibilizacion a alimentos en nifios de edad preescolar y lactantes, y
alérgenos ambientales en nifios escolares y adolescentes.

Considerar realizar ambas pruebas cuando el diagnéstico clinico no se
encuentre totalmente claro con una sola prueba, debido a que esta
estrategia optimiza la precision diagndstica.

Preferir el método de Prick test en caso de alta sospecha de alergia
hacia &caros del polvo o como primera opcidon ante la sospecha de
enfermedad alérgica IgE mediada.

Ante la sospecha de alergia hacia epitelios de animales y alimentos, se
recomienda realizar un estudio con IgE especifica en caso de que el
Prick test sea negativo, pero se mantenga una alta sospecha de
sensibilizacion alérgica.

Actualizar regularmente los extractos alergénicos en el Prick test y
preferir que sean estandarizados debido a que su variabilidad puede
afectar la sensibilidad.

Relacionar los resultados de pruebas de sensibilizacion con la historia
clinica, tomando en consideracion que la presencia de positividad en
una prueba de IgE especifica 0 en una prueba cutanea no siempre se

asocia a una alergia con relevancia clinica.
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