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RESUMEN

La Dermatitis Atopica (DA) es la primera causa de consulta dermatolégica. Se han
establecido tanto bases genéticas, como alteraciones inmunolégicas vy, la
existencia de factores desencadenantes en la patogénesis por lo que se requieren
varias estrategias para su tratamiento. En los casos moderados y graves, es
necesario tratamiento prolongado por lo que es mas dificil su apego; en aquellos
rebeldes al tratamiento habitual se ha llegado al uso de esteroides sistémicos, sin
embargo, los efectos colaterales por uso prolongado limitan su administracion,
reapareciendo las lesiones posterior a su suspension. En el Hospital Star Médica
Infantil Privado no existen registros epidemioldgicos actuales de la asociacion de
procesos alérgicos en pacientes con DA.

OBJETIVO. Describir la frecuencia de procesos alérgicos en la poblacién
pediatrica diagnosticada con DA mediante el RAST (radio alergo sorbent test) y
MAST (multiple antigen simultaneous test). Describir frecuencia de antecedente

de asma y/o DA y/o rinitis alérgica en familiares de primer grado.

RESULTADOS. No existié diferencia en relacion al sexo (femenino: masculino,
1:0.96). La edad que predominé fue de 2 meses a 5 afios y correspondi6 al grupo
de lactantes y preescolares. El 69% de los pacientes no reporté alergias y del
23% que si la presenté fue de tipo ambiental. En relacion a la presencia de

alergias en familiares sélo el 12% estan diagnosticados, de éstos el 6% con asma.

CONCLUSIONES. Las caracteristicas demograficas que se estudiaron fueron
especificamente con lo reportado en la literatura. Es necesaria estadificar la
gravedad de la enfermedad tanto para su tratamiento como prondstico por lo que
deberan incluirse en los expedientes tabla SCORAD. A mayor edad de
persistencia de DA, mayor asociacion a otras atopias. Se necesitan mas estudios
a futuro para establecer la asociacion determinada, debido a que por la edad de

los pacientes pueden aun no haber desarrollado totalmente su carga alérgica
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ABSTRACT

Atopic Dermatitis (AD) is the leading cause of dermatological consultation, which
has established a genetic, immunological and multiple triggers in the pathogenesis,
needing multiple treatment strategies. In the moderate and severe cases the
treatment is complicated for the long-term treatment required and those refractory
to standard treatment has reached the use of systemic steroids, however, side
effects from prolonged use limit their management and return after suspension. In
the Hospital Star Médica Infantil Privado epidemical register do not exist in the

association for allergic process in patients with AD.

Objectives .To describe the frequency of allergic process in the pediatric population
diagnoses with AD using the RAST and MAST. To describe the frequency of

asthma, allergic rhinitis and atopic dermatitis in parents.

Results: There was no difference regarding sex (female/male 1:0.96). The
predominant age was 2 months to 5 years. 69% of the patients have no allergy
reports and 23% who did show allergy was environmental related. In relation to the
presence of allergy in parents, only 12% were diagnosed and of these, 6% were
asthma.

Conclusions. Analyzed demographic characteristics were specifically reported in
the literature. It is necessary to include in the files table SCORAD for staging the
severity of the disease. It needs more future studies because the age of the
patients still may not fully develop its cargo allergic. The persistence of AD beyond
the childhood is related with others atopy
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1. INTRODUCCION

La dermatitis atopica (DA) es la primera causa de consulta dermatoldgica. Se ha
establecido una base genética, alteraciones inmunoldgicas y la existencia de
factores desencadenantes en la patogénesis por lo que se requieren varias
estrategias para su tratamiento. En los casos moderados y graves, rebeldes al
tratamiento habitual se ha llegado al uso de esteroides sistémicos, sin embargo,
los efectos colaterales por el uso prolongado limitan su administracion y las

lesiones reaparecen después de su suspension.

La DA al ser una enfermedad comun de gran importancia para la salud constituye
un reto diagnostico y terapéutico por ser una enfermedad crénica con periodos de
mejoria y recaida. En medida que comprendamos su etiologia, fisiopatologia y

exacerbantes, se podra ofrecer mejor apoyo tanto al paciente como a familiares.

En el Hospital Star Médica Infantil Privado no existen registros epidemioldgicos
actuales de la asociacidon de procesos alérgicos en pacientes con DA.

2. MARCO TEORICO

La DA es la manifestacion cutdnea de la atopia, siendo una enfermedad
inflamatoria cronica de la piel la cual afecta a mas del 25% de los nifios y del 1-3%
de adultos en los paises desarrollados y en vias de desarrollo®. Pero, ¢qué es la
atopia?, etimolégicamente atopia significa sin (a) lugar (topos), es decir, raro,
extrafio. Es clasica la definicion de Coca y Cooke (1923), para los que la atopia es
una “hipersensibilidad frente a proteinas heterdlogas”. La atopia es sin duda el
factor de riesgo mas importante para el desarrollo de alteraciones alérgicas,
siendo entre 10 a 20 veces mas probable que en pacientes no atdpicos, sin
embargo estos se consideran desérdenes multifactoriales modulado por genética,

factores ambientales, exposicion a alérgenos, infecciones e irritantes, entre otros.

La atopia puede presentar diversas expresiones clinicas, conocidas como “marcha
o triada atépica” manifestadas por asma, rinoconjuntivitis y DA. No, es raro que el

paciente tenga mas de una condicién alérgica®. (Figura 1)
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La DA es la manifestacion mas precoz de la triada atépica, ya que a los dos afios
el 50% de los atdpicos la presentan y a los 5 afios el 60%, mientras que en este
mismo grupo de edad sélo el 40% tiene sintomas de asma y el 25% de rinitis*. La
DA es el mayor factor de riesgo para el desarrollo de asma, aproximadamente
70% de pacientes con DA grave desarrollan asma, esto comparado con el 20-30%
de los pacientes con DA leve y aproximadamente 8% de la poblacién genera®. El
principal factor de riesgo para la progresion y persistencia del asma es la aparicion

temprana de DA y la severidad de la misma®.

The ‘Atopic March’

ﬁ /
.......................... “Age (Years)®

IgE levels in bicod
AD s (in many cases) the first manifestation of the atopic disposition
Modified from Barmetson RE, Rogers M. M) 2002324 13760-2370.

Incidence

18

Figura 1. Marcha atépica

En el 45% de los nifios, el inicio de DA se produce dentro de los primeros 6 meses
de vida, durante el primer afio en el 60%, y antes de los 5 afios de edad el 85% de
los individuos afectados. En aquellos nifios con establecimiento antes de los dos
afos de edad, el 20% tendra manifestaciones persistentes de la enfermedad y un
17% adicional tendra sintomas intermitentes para la edad de 7 afios. En los
adultos con DA solo el 16.8% lo desarrollé después de la adolescencia ° lo que

traduce como una enfermedad basicamente del area pediatrica.

Las manifestaciones clinicas de la DA se dividen de acuerdo a su distribucion en
tres, dependiendo de la edad, den del lactante (Figura 2), infantil (figura 3) y del
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adulto (Figura 4). En los lactantes tipicamente se presentan papulas eritematosas
y vesiculas en las mejillas, frente o piel cabelluda, en donde es mas intenso el

prurito.

Figura 2 Fase de lactante

La fase infantil se produce normalmente a partir de los dos afios de edad y hasta
la pubertad, se afectan manos, mufiecas, pies, tobillos, regiones antecubital y
popliteas y se presenta como papulas y placas liquenificadas lo cual representa a

la fase cronica de la enfermedad.

Figura 3 Fase infantil

La fase del adulto comienza en la pubertad y continta frecuentemente hasta la
edad adulta viéndose afectada las areas de flexion, parpados, cara, cuello, parte
superior de brazos y espalda, dorso de las manos, pies, dedos; la erupcién se
caracteriza por papulas y placas secas, eritematosas, descamativas y formacién
de grandes placas liquenificadas (Figura 4).
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Figura 4 Fase del adulto

Otras alteraciones cutaneas que sirven como claves en el diagnéstico son’

7z

Pliegue de Dennie-Morgan (pliegues atdpicos): tres 6 mas pliegues
cutaneos o prominentes de localizacién infraorbitaria

Piel Seca (xerosis)

Hiperlinealidad de palmas y plantas

Liquenificacion: piel engrosada con arrugas prominentes,

Queratosis folicular: papulas centradas alrededor de los foliculos pilosos
gue presentan un nucleo central de restos de queratina y, en ocasiones, un
eritema circundante, las lesiones suelen localizarse en la parte externa y
superior de los brazos, cara y muslos.

Ptiriasis alba: pequefias éareas mal definidas de hipopigmentacion
localizadas en la cara o en cualquier otro lugar.

Ictiosis vulgar: escamas poligonales, que afectan principalmente a las

extremidades inferiores.

GENETICA Y OTROS FACTORES DE RIESGO

La atopia en los padres, particularmente en la DA, estad significativamente

asociada a las manifestaciones y severidad de la DA temprana en nifios®. Distintos

estudios demuestran la existencia de un patron autosomico dominante, asi Uehara

y Kimura estudiaron 270 adultos con DA y encontraron que 60% de sus hijos
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también se encontraban afectados, de tal manera que la prevalencia de la
enfermedad cutdnea fue 81% cuando ambos padres estaban afectos de DA, 59%
cuando sélo uno de los padres la padecia y el otro tenia atopia respiratoria, y 56%

cuando sélo uno de los progenitores la presentaba®.

Hasta el momento los estudios genéticos no han sido concluyentes, se han
detectado anomalias genéticas en dos grupos mayores de locus: locus que
codifican proteinas estructurales del epitelio, y locus que codifican elementos
mayores del sistema inmunoldgico. Desde el afio 2000 se han descrito multiples
locus implicados en la patogénesis de la DA, denominados ATOD1 (3g21), ATOD2
(1921), ATOD3 y ATOD4 (20p), ATODS (13g12-g14), y ATOD6 (5931-933). En el
ATOD?2 se localiza la familia de locus del complejo de diferenciacion epitelial, entre
la que se encuentra la filagrina, proteina epidérmica fundamental en la creacién de
los queratinocitos, mientras que en el ATOD6 reside un area del genoma que
participa en la sintesis de citocinas relacionadas con la regulacion de las IgE, es
decir, las interleucinas 4, 5, 12 y 13 y factor de estimulacion de las colonias de
granulocitos-macrofagos (GM-CSF), adicionalmente, en el afilo 2007, un estudio
demostrd una expresion anormal del COL29A1, un tipo de colageno que participa
en la adhesién celular y en la organizacion arquitectural de los tejidos en la
epidermis®, lo que demuestra que el fenotipo atépico es resultado de la interaccion

de multiples genes por un mecanismo aun no esclarecido.

Dentro de los determinantes no genéticos para el desarrollo de DA, la alimentacion
infantil es uno de los factores mas estudiados. El meta-andlisis Arecent sugiere
gue la incidencia de DA infantil se reduce por alimentacion con seno materno por 4
meses, pero que este efecto es probablemente transitorio y tiende a desaparecer

después de los 3 afios de edad®.

Los factores ambientales como la exposicién a aeroalergenos (mascotas, acaros,
polen) juegan un papel importante en la DA, siendo estos desencadenantes para

las exacerbaciones en los adultos. Sin embargo, la sensibilizacion a alérgenos
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alimentarios (leche de vaca, huevo) estd mas asociada a DA infantil y a su
severidad, pero solo en una minoria de las personas sensibilizadas a alimentos se
refieren con importancia clinica demostrados por estudios de exposicion a

alimentos.

Otro factor de riesgo asociado a la persistencia de DA es la gravedad de los

sintomas durante la infancia.
INMUNOPATOLOGIA

La fisiopatologia de DA es producto de una compleja interaccién entre la
susceptibilidad genética, medio ambiente, agentes infecciosos, defectos en la
funcion de barrera en la piel y respuestas inmunoldgicas. La caracteristica seré la
respuesta inflamatoria de la piel secundaria a la activacion de los linfocitos T,

células dendriticas, macréfagos, queratinocitos, mastocitos y eosinéfilos®.

La piel en la DA se observa como una piel seca que presenta una irritacion
exagerada en comparaciéon con una piel sana normal, en estos pacientes la piel
clinicamente no afectada tampoco es sana. Los estudios microscopicos muestran

un infiltrado perivascular difuso en la piel no afectada.

Las lesiones agudas presentan una marcada infiltracion de linfocitos T CD41
activadas. La lesion papular aguda se caracteriza por un edema intercelular
(espongiosis) sobre la epidermis’®. Las células presentadoras de Ag (células de
Langerhans, células dendriticas, células de Merckel) y macrofagos en la piel
lesionada, o incluso en la sana, las cuales se unen a IgE, lo que conlleva a la

degranulacién de mastocitos.

Por otro lado, en la DA crénica (Figura 5) las lesiones, que son secundarias a
tejido remodelado causado por inflamacion crénica, estan asociadas con placas
engrosadas con liquenificacion, depdésito de colageno aumentado en la dermis y
papulas fibréticas secas. En el infiltrado celular mononuclear predominan los

macrofagos, aungue los eosindfilos también contribuyen a la respuesta
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inflamatoria y mantienen la presencia de células T, pero en menor nimero que lo

observado en la DA aguda®.

UNINVOLVED === ACUTE CHRONIC

Allergens

A=Y Scratching

e ———
==

" _Spongiosis— —
T

y T -V-Chernokmes 7
/ \ o

Figura 5 Respuesta inmunoldgica en la DA

Citocinas

Las lesiones caracteristicas de la DA son secundarias a la expresion local de
citocinas proinflamatorias.

Los estudios mas recientes se han basado en la participaciéon de distintos subtipos
de linfocitos T y la presencia de subpoblaciones de linfocitos CD4+ Thl y Th2. Los
Thl median produccién de IL-2, interferbn gama y factor de necrosis tumoral
activando macréfagos y favoreciendo respuesta de hipersensibilidad retardada,
mientras que los Th2 liberan IL-4, IL-5, IL-6 e IL-10 que activan células B, lo cual
normalmente produce un equilibrio entres ambas subpoblaciones, ya que ejercen
una accion inhibidora entre ellas.

En la DA existe predominio de Th2 por lo que presentan una mayor produccién de
IL-4 y disminucion de IFN desencadenando una mayor produccion de IgE. Como
ya se comento previamente, en el infiltrado celular de las lesiones cutaneas se
observa un predominio de células CD4+ lo cual conlleva a una disminucion de

linfocitos supresores CD8+.
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La cronicidad de DA también incluye produccion de Thl como citocinas IL-12 e IL-
8, asi como citocinas asociadas a remodelacion como IL-1 y Factor de
crecimiento transformante beta 1 (TGFbl), las cuales se expresan en la forma

cronica de la enfermedad.

Factores quimioatrayentes

Los factores quimioatrayentes son los mecanismos que controlan la infiltracion de
las células inflamatorias a la piel con DA. La IL-6, potente quimioatrayente para las
células T CD4+ se expresa en grandes cantidades en las lesiones agudas. En la
DA la supervivencia de los eosinofilos, monocitos/macrofagos se prolonga debido
a la expresion de IL-5 y GM-CSF producidos por los queratinocitos. La DA cronica
se relaciona con la colonizacibn de Sthapylococcus aureus y productor de
superantigenos, el cual inhibe la apoptosis de los monocitos y estimula la
produccion de citocinas GM-CSF, TNF-alfa e IL-1 beta. La GM-CSF es la citocina

primaria responsable de la inhibicién de la apoptosis®.

Inmunoglobulina E

Debido al desequilibrio entre IL-4 e IFN-y ya que la primera es un potente
estimulador de IgE a través de linfocitos B y los pacientes con DA presentan IL-4
elevada por lo que su incremento en su produccion se ha correlacionado con la
gravedad del proceso, sin embargo la elevacion de IgE no es constante, por lo que

no se considera un criterio diagnostico, aunque puede ser un signo sugestivo?.

Las células de Langerhans, gracias a estudios de inmunohistoquimica se
observan incrementadas asi como aumento en su actividad como célula
presentadora de Ag en los pacientes con DA, estas células expresan un receptor
Fc de baja afinidad para IgE (CD 23) que tras ligar el alérgeno a la pared celular

determina la liberacién de IgE asi como la activacion y la liberacion de células T y

10
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la consiguiente produccion de linfocinas ocasionando una atraccion de eosindfilos

quienes liberan su contenido celular y determinan una reaccién inflamatoria.

Allergens—gq’

.
© Sratum Spinosum LEXT

e,

Eosindfilos

Los pacientes con DA presentan eosinofilia
periférica importante asi como en las
lesiones dérmicas. En los pacientes atdpicos,
los eosinofilos se encuentran en un estado
de preactivacion gracias a la exposicion a
células T activadas productoras de IL-3, IL-5
colonias de
GM-CSF,

potentes quimiotacticos de eosindfilos, asi

y factor estimulante de

macrofagos y  granulocitos

Figura 6 Respuesta inflamatoria en la DA también como la inhibicion
apoptosis®.(Figura 6)

DEFECTOS DE LA BARRERA CUTANEA

La DA se caracteriza por una piel seca, aun en la piel no afectada, presentan una
disfuncién en la barrera epidérmica. La medicion de esta deficiencia se realiza
mediante la cuantificacion de la pérdida de agua transepidérmica (TEWL)®. En el
estrato cérneo las ceramidas, sirven como un ‘retensor” de agua en el espacio
extracelular y la funcion de barrera de este complejo esta otorgado por una matriz
de proteinas unidas a ceramidas, en los pacientes con DA se han encontrado
niveles reducidos de ceramidas. También se han observado otras alteraciones
como los cambios de pH y un metabolismo de lipidos debilitado en el estrato
corneo. La sobreexpresion de enzima quimiotriptica también contribuye al
rompimiento de la barrera epidérmica, lo que permite la penetracion de irritantes y
alérgenos, lo cual disparara una respuesta inflamatoria que contribuye a la

hiperreactividad cutanea caracteristica de la DA®.
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La piel de los pacientes con DA es deficiente en péptidos antimicrobianos
necesarios para la defensa del huésped contra bacterias, hongos y virus. Esta
deficiencia no es un defecto primario de los queratinocitos, sino que es mediado

por citocinas Th2™
FISIOPATOLOGIA DE PRURITO

El prurito no es solo el sintoma mas frecuente de DA sino también un parametro
de calidad de vida tanto para el paciente como para sus cuidadores®. Los
pacientes con DA presentan un umbral reducido para el prurito manifestado como
hiperreactividad cutdnea y rascado, esto posterior a la exposicién de alérgenos,
cambios en la humedad, sudoracion excesiva, y concentracion baja de irritantes.
El mecanismo del prurito es complejo y poco entendido, Los alérgenos inducen
liberacién de histamina de los mastocitos de la piel no siendo exclusivo ya que los
antihistaminicos no son efectivos en el control de prurito en estos pacientes, sin
embargo la efectividad terapéutica presentada por los corticoesteroides e
inhibidores de calcineurina sugieren que la inflamacién es el principal causante de

prurito®.
DESENCADENANTES DE DA

Estrés. La inmunomodulacion inducida por el estrés psicosocial esta alterada en
estos pacientes, pero el mecanismo exacto alun no se encuentra bien entendido.
Este fendmeno puede estar mediado por factores neuroinmunolégicos como
neuropéptidos que se encuentra en sangre periférica y dentro de fibras nerviosas

epidérmicas.
Alimentos. La alergia a los alimentos juega un papel patogénico en la DA en

aproximadamente 40% de los nifios. Los alimentos alérgenos mas comunes son;

leche, huevo, soya, cacahuate y trigo™.
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Los alimentos pueden intervenir de tres formas distintas sobre la DA: como
agentes capaces de inducir fendmenos irritativos locales, o inducir cuadros de
urticaria e incluso de choque anafilactico, mediados por mecanismo tipo | o, inducir
agravamiento del cuadro cutaneo. La valoracion de este hecho es altamente
dificultosa, comenzando por la dudosa valoracion de las pruebas usadas en la
deteccidon de estos alimentos. De hecho, los prick-test o RAST frente a distintos
tipos de alérgenos alcanzan una positividad entre el 51 y el 85% pero estos test

no siempre tienen una clara correlacién con la evolucién clinica®.

Los nifios con alergias alimentarias presentan una respuesta cutdnea inmediata a
las pruebas o niveles de IgE sérica dirigidas particularmente a leche, huevo, soya,
avena y cacahuate. También se ha podido clonar a partir de células T activadas
especificas para alimentos a partir de piel con DA lo que establece que los
alimentos si pueden contribuir a respuesta inmune. Posterior a los tres afios de
edad, la alergia alimentaria desciende, pero la sensibilizacion a aeroalérgenos es

mas comun®.

Microorganismos. Debido a las caracteristicas particulares de la piel con DA,
muchos pacientes son colonizados con S. aureus y presentan exacerbacion
posterior a infeccién por este microorganismo, pero el tratamiento con antibiético
antiestafilococo presenta una reduccion de actividad en la DA. También hay
evidencia que organismos oportunistas como especies de Malassezia representan

un factor en DA.

Autoantigenos. La autorreactividad de pacientes con DA a proteinas humanas
pueden contribuir a la fisiopatologia de esta enfermedad. La produccion de IgE
contra autoantigenos puede estimular hipersensibilidad tipo 1 e inducir

proliferacion de células T autorreactivas.

Factores irritantes. Frecuentemente ropa aspera o lanosa conllevan a irritacion

mecanica y exacerbacion de DA.
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DIAGNOSTICO

El diagnostico de dermatitis atopico es clinico por lo que el uso de criterios bien
definidos es importante en el diagnostico, especialmente para aquellos pacientes
que no tienen el fenotipo tipico de la enfermedad. Los criterios de diagndstico
desarrollado por Hanifin y Rajka son ampliamente aceptados. Para realizar
diagnoéstico de DA se debe reunir 3 6 mas criterios mayores y 3 6 mas de los
criterios llamados menores. (Anexo 1)

Para valorar la severidad de los sintomas se utiliza el SCORAD (Severity scoring
of atopic dermatitis). El indice de SCORAD usa la regla de los nueve para
determinar la extension de la enfermedad y evalla cinco caracteristicas clinicas
para determinar la severidad de la enfermedad: 1) Eritema, 2) Edema/ papulas, 3)
Exudacién/Costras, 4) Excoriacién, 5) Liquenificacion, 6) Xerosis. También evalta
sintomas subjetivos como el prurito y la pérdida de suefio basado en Escala Visual
Andaloga. Estos tres aspectos: extension de la enfermedad, gravedad y sintomas

subjetivos combinados otorgan la méxima puntuacion posible de 103*3,

La férmula utilizada es A/5 + 7B/2 + C. en esta formula A se refiere a la extension
(0-100), B es definida como la intensidad (0-18) y la C son los sintomas subjetivos
(0-20. EI SCORAD objetivo solamente consiste en la extension y la intensidad, la
formula es A/5 + 7B/2 y la puntuacion maxima sera 83 (con 10 puntos adicionales

para el eccema severo de cara y manos**(Anexo 2).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagnéstico diferencial de DA debe de ser con otros padecimientos que cursen

con eccema®. (Anexo 3).
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MEDIDAS GENERALES

ALIMENTOS. No existe una recomendacion universal de dieta para los pacientes
con DA. Esta se debe realizar en casos donde ya existe un diagndstico
establecido de hipersensibilidad alimentaria® ya que la alergia alimentaria afecta
solo a un grupo reducido de pacientes y fundamentalmente a los que presentan
formas graves; en pacientes atopicos con conocida alergia alimentaria la
supresion de estos alimentos puede resultar beneficiosa en un principio, pero en
pocas ocasiones estos efectos se mantienen a largo plazo vy, la utilizacion de la
lactancia materna prolongada tiene escasos efectos sobre la DA y se limitara solo

al primer afio de vida.

En relacion al eccema inducido por alimento, es importante resaltar que el valor
predictivo de un caso positivo es menor que la reaccion inmediata inducida por
alimento. Tanto las pruebas cutdneas como la medicion de IgE sérica pueden ser
usadas para establecer la sensibilizacion a alimentos a cualquier edad. La
sensibilidad y especificidad es variable considerando los distintos alimentos, los

sistemas de lectura y grupos de edad®.

AEROALERGENOS. Los alergenos pueden exacerbar la DA tanto por inhalacion,
como por contacto directo de la piel o por ingestion. Los alérgenos mas
importantes son acaro del polvo casero, caspa de animal y polen confirmado por
estudios clinicos y medidas de evitacion. La exposicion al acaro del polvo casero
esta sustentada por prueba de parche, y por la presencia de niveles elevados de
anticuerpos IgE contra proteinas de polvo casero en adultos y en nifios mayores

de 7 afios®.
TRATAMIENTO
Los tratamientos en la DA son distintos, debido a la complejidad de su

fisiopatologia, ya que depende la etapa clinica y sintomatologia predominante
(Figura 7). Por lo que los multiples objetivos estan dirigidos a:
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a)Evitar la disfuncion de barrera epidérmica, b) identificar y eliminar los factores
desencadenantes,de el prurito, c) cuidar el estrato corneo, d) mejorar la
hidratacion de la piel con humectantes y emolientes, €) dar una respuesta alterada

de los alérgenos y superantigenos hacia los esteroides *°.

Recalcitrant, severe AD

Moderate to severe AD

Mild to moderate AD

Dry skin only

Figura 7 Tratamiento de DA acorde a estadio de enfermedad

EMOLIENTES

Una caracteristica clave de la DA es la severidad de la sequedad de la piel
causada por disfunciéon de la barrera dérmica con una pérdida incrementada de
agua. Esto se acompafa de prurito intenso e inflamacion. El uso regular de
emolientes es importante para hacer frente a este problema y junto a la hidratacién

de la piel constituye el pilar del tratamiento de DA®.
CORTICOESTEROIDES
Desde su aparicion, los corticoesteroides topicos son la piedra angular del

tratamiento por su actividad antiinflamatoria, inmunosupresora y vasodilatadora.

Los corticoesteroides se clasifican acorde a su potencia antiinflamatoria™®.
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Se han establecido distintos esquemas terapéuticos: el uso intermitente puede ser
tan eficaz como el inicio con esteroide de alta potencia seguido por una reduccién
de la dosis en funcion del tiempo o el cambio a una preparacion de menor
potencia®.

Con actividad moderada de la enfermedad pequefias cantidades de esteroide
combinado con uso libre de emolientes son suficientes para mantener un estado
optimo de la piel, sin producir efectos adversos sistémicos o locales.

En niflos y en éareas como cara, genitales o areas intertriginosas solo

preparaciones de potencia leve a moderada deberan ser usadas.
INHIBIDORES TOPICOS DE CALCINEURINA
TACROLIMUS

Los inhibidores de calcineurina no son recomendados como tratamiento de
primera linea en los nifios®®.

El tacrolimus es derivado de macroélido que actia como la ciclosporina, inhibe la
liberaciébn de mediadores inflamatorios de los mastocitos, disminuyen la actividad
de linfocitos T y suprime la respuesta humoral y celular. La potencia
antiinflamatoria de tacrolimus 0.1% es similar a los corticoesteroides de potencia
moderada. Los efectos adversos por el uso sistémico de tacrolimus incluyen
hipertension, alteraciones en tolerancia de glucosa, nefrotoxicidad, diarrea, ndusea
y rara vez, anafilaxia. Localmente, ocasiona irritacion, prurito, eritema, ardor, lo
cual mejora una vez que la lesién eccematosa sana®’.

En contraste de los corticoesteroides, los inhibidores de calcineurina no causan
atrofia de la piel por lo que su uso se prefiere en zonas sensibles del cuerpo a
largo plazo como la cara, parpados, region perioral, area genital, axilas y pliegues

inguinales™.

Pimecrolimus es también un inmunomodulador no esteroideo que inhibe

selectivamente produccion de linfocitos T y mastocitos. Se ha utilizado para
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tratamiento de DA facial en nifios de 2 a 11 afios mostrando adecuada eficacia y

seguridad.

TALIDOMIDA

Es un derivado de acido glutamico, su efecto antiinflamatorio al inhibir el FNT alfa
de los monocitos por la degradacion rapida de RNAm, inhibe la fagocitosis y
quimiotaxis. Es un potente inhibidor de la angiogénesis e inmunoreguladora de los
subtipos Th35. Se utiliza en DA moderada a grave con buena eficacia para el
prurito y las lesiones. Las complicaciones observadas son polineuropatia de tipo
sensorial a nivel periférico, efecto teratogénico en mujeres, constipacion,

xerostomia, edema en la cara, reacciones de hipersensibilidad*®.
ANTIMICROBIANOS TOPICOS Y SISTEMICOS

Los antisépticos topicos como triclosan o clorhexidina ofrecen la ventaja de tasa
baja de resistencia, pueden ser usados con emolientes 0 como parte de la terapia
de “ropa humeda”. El uso tépico de triclosan ha demostrado una reduccién
significativa en la colonizacion por S. aureus y los sintomas dérmicos. La
utilizacion de un antibiético tépico asociado a esteroide tépico ofrece una mejor

respuesta clinica que el esteroide tépico solo.

Los antibidticos sistémicos estan indicados en casos de infeccion bacteriana
diseminada, principalmente por S. aureus. Las cefalosporinas de primera y
segunda generacién o penicilina semisintética por 7 a 10 dias son dutiles. Las
infecciones por herpes simple en la forma de eccema herpético representa una
complicacion grave y probablemente con tratamiento de por vida, requiere

tratamiento antiviral sistémico con aciclovir o valaciclovir'®.
CICLOSPORINA A
La ciclosporina A es un macrolido inmunosupresor que actla interfiriendo la

transcripcion de citoquinas, de esta manera inhibe la calcineurina. La ciclosporina

por este mecanismo disminuye la produccion de IL-5. El empleo de ciclosporina
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debe reservarse para pacientes con DA grave que no responde adecuadamente al
tratamiento con emolientes y corticoides topicos. El objetivo del tratamiento es
reducir la actividad de la DA hasta un nivel controlable por la medicacion
sintomatica habitual. La dosis de inicio en la mayoria de los casos sera de 4

mg/Kg/dia fraccionada en dos tomas®.
AZATIOPRINA

Es un conocido inmunosupresor el cual afecta la sintesis y el metabolismo de la
purinas. La azatioprina presenta numerosos efectos adversos incluyendo
mielosupresion, hepatoxicidad, alteraciones gastrointestinales, susceptibilidad
para infecciones y posible desarrollo de cancer de piel. La dosis recomendada es
1-3 mg/kg/dia®®.

ANTIHISTAMINICOS

El valor terapéutico parece residir principalmente en sus propiedades sedativas y
resultan Utiles en el tratamiento a corto plazo durante las recaidas asociadas a
prurito severo®, por lo que es recomendable utilizar antihistaminicos de primera
generacion, principalmente clorfeniramina a dosis de 0.35 mg/kg/dia durante 6

semanas.
OTROS
Existen tratamientos alternativos como fototerapia, EDL (extracto dializable

leucocitario), interferén, inmunglobulinas, especificamente ara pacientes renuentes

a tratamiento®.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cual es la frecuencia de procesos alérgicos en la poblacion pediatrica

diagnosticada con dermatitis atépica en el Hospital Star Médica Infatil Privado?

4. JUSTIFICACION

La dermatitis atdpica es la primera causa de consulta externa en el servicio de
dermatologia en el Hospital Star Médica Infatii Privado. El diagnéstico de
dermatitis atépica es clinico basado en los criterios de Hanifin y Rajka. El conocer
los factores alérgicos, contribuirdn a una mejor opcion terapéutica para los

pacientes.

5. OBJETIVOS

OBJETIVO PRINCIPAL

Describir la frecuencia de procesos alérgicos en la poblacion pediatrica
diagnosticada con dermatitis atopica mediante el RAST (radio alergo sorbent test)

y MAST (multiple antigen simultaneous test)

OBJETIVOS SECUNDARIOS

1. Describir la frecuencia de antecedente de asma y/o dermatitis atépica y/o

rinitis alérgica en familiares de primer grado
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6. DISENO

Se realizo un estudio descriptivo, observacional, retrospectivo y transversal
7. MATERIAL Y METODOS

7.1 UNIVERSO DEL ESTUDIO

Se incluyeron pacientes menores de 18 afios de edad que acudieron a la consulta
externa de primera vez de dermatologia del HSMIP y cumplieron con los criterios
de Hanifin y Rajka para establecer el diagnostico de dermatitis atopica de junio
2010 a junio 2011

7.2 TAMANO DE LA MUESTRA

Muestreo no probabilistico por conveniencia de casos consecutivos
7.3 CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

v Pacientes de ambos sexos

v Pacientes menores de 18 afios de edad

v' Pacientes que acudan de primera vez a la consulta externa de dermatologia
del HSMIP y cubran los criterios de Hanifin y Rajka para establecer

diagnostico de dermatitis atopica
CRITERIOS DE EXCLUSION

v' Pacientes mayores de 18 afios de edad
v' Pacientes con diagnostico de dermatitis atopica subsecuentes
v' Pacientes que no tengan todos los datos en el expediente para la hoja de

captura de seleccion
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7.4 VARIABLES

Edad Lactante
Preescolar
Escolar Intervalo
Adolescente
Sexo FIM Dicotomico
Presencia de alergias Si/No Dicotémico
Tipo de alergias Alimentarias/Ambientales Dicotémica
Antecedente de alergia Si/No Dicotémico
en padre o madre
Presencia de asma, Si/No Dicotomico
rinitis alérgicay DA en
padre o madre
Alimentacién seno Si/No Dicotémico
materno

7.5 PROCEDIMIENTO

1. Caracteristicas clinicas. Fueron captados en una hoja de datos mediante la
revision de expedientes de la consulta externa de dermatologia de HSMIP

2. Registro de variables. Fueron captados en la hoja de datos por el
investigador principal del HSMIP

3. Se vaciaron los resultados en el programa estadistico SPSS 19.
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7.6 VALIDACION DE DATOS
Se utilizé estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersion

( rango, media, mediana, moda, proporciones y porcentajes).

8. CONSIDERACIONES ETICAS

Se realiz0 el estudio de acuerdo a lo estipulado en el reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud Titulo Segundo,
capitulo |, articulo 17, fraccién Il. Investigacion con riesgo menor al minimo. Este
estudio de investigacion esta apegado a las normas de la Declaracion de
Helsinski.
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9. RESULTADOS

Distribuciéon por sexo

Se revisaron un total de 108 expedientes de la consulta externa de dermatologia
de primera vez del HSMIP en el periodo comprendido de junio 2010 a junio 2011,
solamente seleccionando 73 de ellos ya que fueron los que contaron con los
criterios de inclusion.

De los 73 pacientes seleccionados, se encontraron n= 36 masculinos que
corresponde al 49%, mientras que pacientes del sexo femenino fueron n= 37
pacientes que corresponden a 51%. La media, mediana y moda encontrada fue

para el sexo femenino.

Grafica 1.
Distribucidn por sexo

M Masculino H Femenino

Distribucién por edad

En cuanto al grupo de edad, el valor minimo encontrado fue en el grupo de
lactante de dos meses de edad y el valor maximo fue de 16 afios. Se reportaron
varias modas (lactante, preescolar) cada uno con n=23 respectivamente,
otorgando entre los dos el 63% de la poblacion tomada. La n reportada para

escolares fue 21 con un porcentaje 29% vy, por ultimo, adolescentes n= 6 (8%).
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Grafica 2.
Distribucion por edad

M Lactante M Preescolar ki Escolar B Adolescente

Distribucion de pacientes por presencia de alergias

Del namero total de pacientes (n=73), solo el 31% (n=23) se reportd con

presencia de alergias, mientras que 69% (n=50) se reportaron sin alergias.

Grafica 3.
Distribucion de pacientes por presencia de
alergias
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Distribucién por tipo de alergias

De los 73 pacientes, el 68.5% (n=50) refirid ningun tipo de alergia, el 23 restante
se clasific6 ante la presencia de alergia alimentaria, ambiental y mixta;

encontrando lo siguiente de acuerdo al RAST y MAST.

8 pacientes (11%) tenian alergias alimentarias, siendo las més frecuentes a la
proteina de la leche al huevo y al trigo. Dentro de estos 8 pacientes, 2 de ellos
especificamente se reportaron alérgicos a zanahoria y calabaza. El resto del grupo

reportaron alergias a la soya, ejote, cebada y maiz.

13 pacientes (18%) reportaron alergias ambientales, en estas se incluyeron tanto
a aeroalergenos, medicamentos y otros trastornos alérgicos. De los aeroalergenos
reportados fueron: acaro de polvo casero y polen. Dentro de las alergias a
medicamentos 3 pacientes reportaron alergia a sulfas, y 2 a penicilinas (penicilina
y amoxicilina). Dentro de otros trastornos alérgicos se reportdé 1 con urticaria

papular.

2 pacientes (2%) reportaron alergias tanto alimentarias como ambientales: 1con
alergia a acaros y amaranto y con diagnéstico de rinitis alérgica y el otro paciente

con alergia documentada a pasto, pino y epazote.

De los pacientes reportados con alergias ambientales (n=13), Unicamente 5
presentaron diagnostico de rinitis alérgica (incluido el paciente con alergia mixta) y
3 con asma. El resto de los pacientes (5) no cuentan con un diagndstico
establecido.
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Grafica 4.
Distribucidon por tipo de alergia

Alergia
alimentaria Alergia ambiental
Alergia
alimentaria 'y
ambiental

Distribucién por presencia de alergias en familiares

La siguiente grafica muestra la presencia de rinitis alérgica, dermatitis atopica o
asma en alguno de los padres de los pacientes, arrojando que el 88% (n=64) no

refiere dicho antecedente y sélo el 12% (n=9) lo refieren.

Es importante mencionar que de los resultados reportados, 2 padres no se
incluyeron en el registro anterior por no presentar el diagndstico establecido, pero
gue se conocen con alergias a alimentos y aeroalergenos como a la manzana,

durazno, naranja, guayaba, pelo de gato y polen. Una mama refirié urticaria solar.

Se encontré el antecedente de asma y/o rinitis alérgica y/o dermatitis atépica con
otros familiares de primer grado (hermanos) en 8 pacientes., uno de estos,
corresponde a nuestro paciente con alergias mixtas y también positivo con madre
con DA. En el otro paciente con alergias mixtas se encontré que el padre es
alérgico papa: alérgico manzana, naranja, guayaba y antecedente de tia materna
con asma.

De los 73 expedientes revisados, 2 familias reportaron antecedente en hermanos

con diagnostico de dermatitis atopica.
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Grafica 5.
Distribucion por presencia de alergias en
familiares

M Alergias presentes i Alergias ausentes

Distribucion por tipo de alergias en familiares

En cuanto a los padres con antecedente positivo a alergias, especificamente a
dermatitis atopica, rinitis alérgica y asma, se encontré que el 6% (n= 4) presentan
asma, mientras que rinitis alérgica (n=2) y dermatitis atdpica (n=2) representando
2.7% cada uno. Hubo un caso documentado (n=1) en ambos progenitores con

rinitis alérgica y asma.

Grafica 6.
Distribucion por tipo de alergias en familiares
Rinitis alérgica y Asma | 1
Asma 4

Rinitis alérgica 2
DA 2

sin alergias | — o

0 10 20 30 40 50 60 70
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Distribucion por antecedente al seno materno

Por ultimo, se anexd informacion sobre antecedente de alimentacion al seno
materno encontrando que el 66% (n=48) de los pacientes lo habia recibido por lo
menos en los tres primeros meses de vida y solo el 18% (n= 13) fue negativo. De

los 73 expedientes en 12 pacientes no se refirid.

Grafica 7.
Distribucidn por alimentacidon al seno materno

M Alimentados al seno materno H No alimentados al seno materno i No especificado

En la tabla 1, se representa la asociacion de la edad de los pacientes con la
presencia de alergias, en donde se observa que la mayor asociacion se dio en los

preescolares y escolares.
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Tabla 1. Tabla de contingencia
Asociacién de Edad de pacientes con la presencia de alergias.

Tabla de contingencia

Asociacion de Edad de pacientes con la presencia de alergias

Presencia de Alergias
SI NO Total
Edad Lactantes 6 17 23
Preescolares 7 16 23
Escolares 7 14 21
Adolescentes 4 2 6
Total 24 49 73

En la tabla 2 se describe la asociacion de la presencia de alergias en los pacientes
en relacién con sus padres, y podemos observar que la presencia de asma se

observa con mayor frecuencia dentro de este grupo de asociacion.

Tabla 2. Tabla de contingencia. Asociacién de presencia de alergia en los

pacientes en relacién con sus padres

30



FRECUENCIA DE PROCESOS ALERGICOS EN LA POBLACION PEDIATRICA DIAGNOSTICADA CON DERMATITIS ATOPICA
EN EL HOSPITAL STAR MEDICA INFANTIL PRIVADO DE JUNIO 2010 A JUNIO DEL 2011

Tabla de contingencia

Asociacién de presencia de alergias en los pacientes en relacion con sus padres

Tipo de Alergias en papa 0 mama Total
Rinitis alérgica
0 DA Rinitis alérgica Asma y asma
Alergias en Ausencia de alergias 48 1 0 0 1 50
pacientes Alergia alimentaria 6 0 1 3 0 10
Alergia ambientales 9 0 1 1 0 11
Alergia alimentaria y 1 1 0 0 0 2
ambiental
Total 64 2 2 4 1 73
10.DISCUSION

Dentro del rubro de sexo se encontré que no existe diferencia o predominio de la
presentacion (mujeres/hombres 1:0.96) de la enfermedad en nuestro universo
revisado, lo cual acorde a la literatura reportada es similar a los reportado mujeres:
hombres 1.5:1. No se encontrdé en todos los pacientes la clasificacion acorde a

gravedad de dermatitis atdpica.

La edad de presentacion en nuestro caso, se decidié englobar por grupos de edad
y se encontré una similitud en lactantes y preescolares que es cuando los
sintomas de dermatitis atdpica parecen ser mas evidentes o bien, que inicia con
alteraciones en el patron de vida. Ademas de acuerdo a lo reportado, posterior a
los 5 afos de edad, se va a presentar un decremento de la enfermedad
pudiéndose encontrar remisién hasta en un 60% de las veces en los casos leves.
El grupo de edad en el que se encontré menor incidencia fue en los adolescentes,

en este grupo de edad valdria la pena valorar las caracteristicas de las lesiones
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para esclarecer si se manifiesta como cronicidad y la gravedad de la
sintomatologia.

En cuanto a la presencia de alergias reportadas por MAST y/o RAST, asi como
presencia de diagnostico de rinitis alérgica o0 asma la tendencia fue hacia lo
negativo. Tan solo el grupo de lactantes y preescolares proyectaron casi la mitad
de nuestro universo estudiado; es importante resaltar que de los 21 nifios en edad
escolar incluidos; 7 de ellos presentan algun tipo de alergia, representando un
tercio, mientras que del grupo de adolescentes fueron 6 los estudiados,
presentando el 66% (4) de dicho grupo alergia ambiental o alimentaria

documentada.

El tipo de alergia predominante fueron las referentes a alérgenos ambientales
sobre las alimentarias con 13 pacientes reportados de los cuales 9 son entre
escolares y adolescentes lo cual confirma que posterior a los cinco afios de edad
las alergias alimentarias descienden y que la sensibilizacion a aeroalergenos se

hace mas evidente.

Se incluy6 a una paciente con urticaria papular dentro del grupo positivo a alergias
ambientales ya que las lesiones tempranas de prarigo por insecto se deben a una
respuesta de hipersensibilidad tipo | y posteriormente las lesiones tardias por
hipersensibilidad tipo IV dependiente de linfocitos T.. El tipo e intensidad de la
reaccion dependera de la exposicién previa y la capacidad del huésped para
responder al estimulo antigénico. También se incluyeron pacientes con alergia a
medicamentos que aunque no se incluyen en la literatura universal como
antecedente, se incluye en reacciones de atopia ya que inducen hipersensibilidad
de tipo celular y es bien sabido, que las personas atédpicas tienen alta probabilidad

de desarrollar a lo largo de la vida otros tipos de alergias.

Aunqgue la tendencia encontrada fue también negativo en la presencia de alergias
en los padres, esto es un fendmeno bien estudiado y totalmente descrito, donde
incrementa hasta un 85% la probabilidad de presentacion de manifestaciones

atopicas en los hijos.
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Como se observo en el estudio la carga genética juega un papel muy importante,
debido a que se pudo corroborar al observar al grupo de familias que tuvieron el

antecedente en hermanos y padres.

Por dltimo, se pretendié sin ser objetivo del estudio, valorar la presencia de
antecedente de alimentacion a seno materno en nuestros pacientes, lo cual no fue
concluyente ya que se reportaron 12 casos perdidos por falta de informacion en el
expediente, sin embargo, con los casos reportados la tendencia fue que mas de la
mitad de los nifios diagnosticados habian sido alimentados al seno materno.

11.CONCLUSIONES

1. Las caracteristicas demograficas que se estudiaron fueron especificamente
con lo reportado en la literatura.

2. A mayor edad de persistencia o aparicion de DA, mayor asociacion a otras
atopias

3. Debido a la repercusién tanto en tratamiento como en prondstico se debera
incluir en los expedientes la tabla SCORAD para estadificar de manera
sistematica la gravedad de la enfermedad en pacientes de recién
diagndstico.

4. La asociacibn que se determin6 debera establecerse en estudios
posteriores, debido a que la edad de los pacientes aun pueden no
desarrollar totalmente su carga alérgica.

5. Este estudio permite dar la pauta para realizar estudios posteriores que
incluyan polimorfismos en cada paciente para poder establecer el gen

especifico en la DA
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13.ANEXOS

ANEXO 1. CRITERIOS DE HANIFIN Y RAJKA PARA DERMATITIS ATOPICA

Criterios Mayores: Debe tener tres o

s

mas:

1. Prurito
2. Distribucion y morfologia tipica

« Liquenificacion o linearidad
flexional en adultos
o Compromiso extensor y facial

en infantes y nifios

3. Dermatitis cronica 0
cronicamente recidivante

4. Historia personal o familiar de
atopias (asma, rinitis alérgica,

dermatitis atopica)

Criterios Menores: Deben tener 3 o

mas de:

1. Xerosis

2. lIctiosis, hiperlinearidad palmar,
0 queratosis pilaris

3. Reactividad a pruebas
cutaneas inmediata (tipo 1)

4. IgE sérico elevado

5. Comienzo a temprana edad

6. Tendencia a infecciones

cutaneas (especialmente S.

36

aureusy herpes simplex) o

defecto en la inmunidad
mediada por células

7. Tendencia a dermatitis en
manos y pies inespecificas

8. Eczema del pezén

9. Queilitis

10. Conjuntivitis recurrente

11.Pliegue infraorbitario de
Dennie-Morgan

12.Queratocono

13. Cataratas anterior subcapsular

14.0Oscurecimiento orbitario
(ojeras)

15. Eritema o palidez facial

16. Pitiriasis alba

17.Pliegues anteriores del cuello

18. Prurito al sudar
(hipersudoracion)
19.Intolerancia a lanas vy

solventes organicos
20.Acentuacion perifolicular
21.Intolerancia a alimentos
22.Curso influenciado por factores

ambientales o emocionales

23.Dermografismo blanco
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ANEXO 2. TABLA SCORAD

(8.5)

(8.5) & Extensién de la lesiones (0-100).

Menores de
2 aflos

EB. intensidad de las lesiones (0-18).

1. EMema 0 = Ausenie
2. Edema 1 = Lewe

3. Eccema 2 = Moderado
4, EScoriacion 3 = Severo

5. Liquenificacion
&, Resequedad

C. Sintamas subjetivos (0-20)

Purito (0-10) Trasiomds del suedfio (0-10)

SCORAD INDEX

ASSHTR2+C = XM03 =100%

Leve:0-14

Moderada: 15 - 39

Severa: 40-103

ANEXO 3. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

INMUNODEFICIENCIAS e Seborreica

) ) i e Psoriasis
e Sindrome de Wiskott-Aldrich

e Sindrom de DiGeorge ENFERMEDADES METABOLICAS

¢ Deficiencia combinada severa , ,
e Fenilcetonuria

NEOPLASIAS e Tirosinemia

e Linfoma cutaneo de células T
e Histiocitosis X

e Sindrome de Sezary
DERMATITIS

e Contacto
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ANEXO 4. TABLA DE RECOLECCION DE DATOS

Padre, DA,RA O
Tipo de madre con  asmaen
Registro Sexo Edad Alergias alergias alergias familiares Seno materno
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