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1. INTRODUCCION.
RINITIS ALERGICA.

La rinitis alérgica se define como un trastorno sintomatico de la nariz, ocasionada
por inflamacion mediada por inmunoglobulina E (IgE) y que ocurre después de la
exposicion de la mucosa nasal a un alérgeno especifico. Los sintomas incluyen
rinorrea, obstruccién nasal, prurito nasal y estornudos que son reversibles

espontaneamente o bajo tratamiento apropiado1.

La rinitis alérgica representa un problema global de salud. Es una enfermedad
extremadamente comun, afectando del 10 al 25% de la poblacién a nivel mundial®.
Sin embargo, en ocasiones se subestiman los sintomas, lo cual hace que una
proporcion importante de pacientes no sean diagnosticados. La rinitis alérgica no
es una enfermedad grave, sin embargo, altera de manera significativa la calidad

de vida de quienes la padecen®®.

Los costos causados por esta enfermedad son altos. Ademas, se asocia con otras
comorbilidades como asma, sinusitis, otitis media, poliposis nasal, infeccion del

tracto respiratorio inferior y alteraciones maxilofaciales®.
Clasificacion.

La Organizacion Mundial de la Salud emitié una clasificacion que hace mencion
especial en la coexistencia que presenta la rinitis alérgica con asma, pudiendo
esta ultima presentar exacerbaciones cuando se presenta actividad de la rinitis
alérgica, por lo que se debe investigar la presencia de ambas entidades en los
pacientes con enfermedad alérgica de la via respiratoria. Se propone que la
gravedad de la rinitis alérgica se clasifique con base en la frecuencia de los
sintomas, asi como su interferencia con las actividades de la vida cotidiana y el
suefo. Esto muestra el impacto que puede tener esta condicion y no unicamente
si se trata de un proceso estacional o perenne. Asi, la divide en leve (no interfiere
con actividades de la vida cotidiana ni el suefio) o moderada/severa (interfiere con

el sueno, ejercicio, actividades laborales y escolares), intermitente (menos de 4



dias a la semana o menos de 4 semanas) o persistente (mas de 4 dias a la

semana o mas de 4 semanas), pudiendo combinarse estas categorias B
(Ver anexo 1)
Patogénesis.

La IgE es un anticuerpo producido por las células plasmaticas que se encuentran
en las superficies mucosas (ocular, de vias respiratorias e intestino) similar a la
distribucion de la IgA. La IgE se une a receptores especificos de alta afinidad en
los basdfilos y células cebadas, designados como FceRI. La uniéon de un alérgeno
a dos moléculas especificas de IgE en la superficie celular es suficiente para
causar activacion de estas células, lo cual ocasiona liberacion de mediadores
vasoactivos como histamina, triptasa, leucotrienos, prostaglandinas y varias
citocinas y quimiocinas®. Los sintomas de la reaccién alérgica inmediata (fase
temprana) como estornudos, prurito, rinorrea y obstruccion nasal son debidos a
dichos mediadores. Los factores quimiotacticos ocasionan la migracion de células
inflamatorias como basofilos, eosindfilos y leucocitos polimorfonucleares. El
reclutamiento de estas células se acompafia de liberacion de sustancias
vasoactivas, lo que culmina en la reaccion retardada (fase tardia) con
recrudecimiento de los sintomas. Con la exposicién a un alérgeno, las fases
temprana y tardia son faciles de reconocer, esta ultima ocurriendo 4 a 6 horas de
la reaccién inicial®. Con la exposicion persistente, como ocurre con los alérgenos
intradomiciliarios (polvo o caspas de animales), el proceso inflamatorio de fase
tardia es continuo, lo que da lugar a sintomas cronicos. Esta bien descrito que con
los alérgenos extradomiciliarios como el polen, la persistencia de la inflamacion
resulta en mayor sensibilidad a las exposiciones subsecuentes, con menores
cantidades de polen necesarias para desencadenar los sintomas, los cuales

ademas suelen ser mas intensos.

La producciéon de inmunoglobulina del tipo IgE es secundaria a un cambio en la
produccién de citocinas de las células Th hacia un perfil Th2. Son tres las citocinas

principalmente implicadas en el cambio a este fenotipo alérgico: IL-4, IL-5 e IL-13.



Las primeras dos causan un cambio de isotipo de las células B hacia la produccion
de IgE. La IL-5 es crucial para la activacion y supervivencia de los eosindfilos,
célula fundamental en la respuesta alérgica. Una vez que este cambio hacia un
perfil Th2 ocurre, tiende a perpetuarse. Las personas atdpicas probablemente se

encuentren genéticamente predispuestas al fenotipo Th2 8.

La sensibilizacion que ocurre en la rinitis alérgica es casi siempre debida a
factores transportados en el aire y que son inhalados (aeroalérgenos). Estos
provienen de fuentes intradomiciliarias -como &acaros del polvo, hongos vy
cucarachas- o extradomiciliarias —pdlenes, caspas de animales- y pueden tener

picos con patrdn estacional o ser perennes®.

Diagnéstico.

El diagndstico se realiza con base en el cuadro clinico: la presencia de prurito
nasal y estornudos, la gravedad y progresion de los sintomas, el predominio
estacional, los factores desencadenantes, la exposicion ambiental, el uso de
medicamentos y factores que disminuyen la sintomatologia. La historia familiar de
enfermedad atdpica sugiere rinitis alérgica. A la exploracion fisica se puede
encontrar una coloracion azulada por debajo de los ojos (“ojeras alérgicas”), y el
signo de Dennie-Morgan, los cuales son secundarios a edema. La linea transversa
en el dorso de la nariz se ve en nifos que empujan sus palmas bajo de la nariz de
manera cronica en respuesta al prurito o a la rinorrea. Los cornetes se observan
edematosos, congestivos y eritematosos. Se puede observar hiperplasia linfoide
en la faringe posterior, asi como respiracion oral secundaria a la obstruccion nasal.
Es posible realizar determinacién de anticuerpos IgE especificos in vitro; sin
embargo, la prueba diagndstica con mayor sensibilidad, costo y efectividad es la

2 Estudios

prueba cutanea, ya sea por prick (pinchazo), parche o intradérmicas !
de laboratorio como la IgE sérica total, eosindfilos periféricos y eosinofilos nasales

son sugestivos, pero no se consideran diagndsticos.



Tratamiento.

El tratamiento comprende tres esferas: (1) Medidas de higiene ambiental, (2)

Farmacoldgico e (3) Inmunoterapia especifica.

Medidas de control ambiental y evitacién de alérgenos: implican tanto la evitacion
de alérgenos, en caso de estar plenamente identificados (sustancias a las que el
paciente tiene hipersensibilidad mediada por IgE) y la evitacion de
desencadenantes inespecificos o irritantes. Los pdlenes y mohos al aire libre
debido a su presencia generalizada son dificiles de evitar. La reduccion de la
exposicion al aire libre durante la temporada en la que esta presente un tipo
particular de polen al que el paciente esta sensibilizado, puede ser de alguna

utilidad™® ",

El tratamiento farmacologico incluye grupos de farmacos sistémicos y locales,
siendo los esteroides topicos la principal opcién de acuerdo a las guias

internacionales™ .

La inmunoterapia especifica (ITE) con alérgenos previamente denominada
desensibilizacion: ha agrupado una cantidad considerable de investigacion clinica
que ha establecido la eficacia de su aplicacion. Se trata de un proceso a largo
plazo. A menudo la terapia debe mantenerse durante 3-5 afos. Para determinar
su uso deben realizarse pruebas con alérgenos especificos, mediante alguna de
las distintas técnicas disponibles (intradérmica, parche o prick) . La respuesta
inmediata se valora comparando la reaccion a un alérgeno dado con los controles,
que son histamina (control positivo) y una solucion inerte (control negativo). La
valoracion del resultado de acuerdo a las guias internacionales debe ser ligada a

la historia clinica'®



Glicofosfopeptical.

El glicofosfopeptical (GFP) es una molécula compuesta por polisacaridos de
origen fungico y proteinas de origen vegetal, adsorbidos en una matriz inorganica
de fosfato-sulfato-calcico'®. Dichos polisacaridos son componentes de la pared
celular de hongos como especies de Candida sp15'

Estudios realizados anteriormente han demostrado la utilidad de este tipo de
moléculas para estimular la inmunidad innata en pacientes con diversas
patologias, principalmente procesos infecciosos, en los cuales se utiliza como
adyuvante'®'’. También se ha demostrado que el uso de adyuvantes adicionados
a la inmunoterapia especifica mejora la respuesta clinica de los pacientes
alérgicos al acelerar la conversién de la respuesta Th hacia el fenotipo Th2'®%,
Estos efectos parecen ser resultado de la estimulacion a inmunidad innata (células

dendriticas) via el reconocimiento de esta molécula por receptores no especificos.



2. JUSTIFICACION.

Es conocido el efecto inmunomodulador de diversos adyuvantes asociados a
inmunoterapia especifica en enfermedades alérgicas. Sin embargo, no se ha
documentado si en el caso particular del GFP asociado a ITE, éste mejora la
respuesta clinica. El GFP es un medicamento con efectos inmunoestimulantes
demostrados en diversos estudios de padecimientos infecciosos y alérgicos. Esta
disponible de manera comercial y en la Institucion. En el Servicio se usa en el
tratamiento de pacientes con infecciones de repeticidn, dentro de ellos, pacientes

con rinitis alérgica.

Hemos observado que los pacientes con rinitis alérgica en tratamiento con ITE y
GFP cursan con menor frecuencia de infecciones y exacerbacion de sintomas
alérgicos en comparacion con los tratados con ITE sola. Esto no se ha

documentado mediante estudio metodoldgico.



3. PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢ El glicofosfopeptical adicionado a la inmunoterapia especifica produce mejoria
clinica superior en pacientes con rinitis alérgica comparados con aquellos tratados

s6lo con inmunoterapia especifica?

4. HIPOTESIS.

El glicofosfopeptical adicionado a la inmunoterapia especifica produce mejoria
clinica superior en pacientes con rinitis alérgica en comparaciéon con aquellos

tratados so6lo con inmunoterapia especifica.



5. OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL.
Evaluar la respuesta clinica al glicofosfopeptical en pacientes con rinitis alérgica
tratados con inmunoterapia especifica, en comparaciéon con pacientes que no

fueron tratados con este adyuvante.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.
Evaluar respuesta clinica en pacientes con rinitis alérgica tratados con

inmunoterapia especifica y glicofosfopeptical.

Evaluar respuesta clinica en pacientes con rinitis alérgica tratados con

inmunoterapia especifica sin glicofosfopeptical.



6. MATERIALES Y METODOS.

A. Universo de trabajo.
- Expedientes de pacientes con diagnostico de rinitis alérgica registrados en el
Servicio de Inmunologia Clinica y Alergia del Centro Médico Nacional “20 de

Noviembre” del ISSSTE, en tratamiento con inmunoterapia especifica.

B. Tipo de estudio.

Estudio observacional, retrospectivo, comparativo, analitico.

C. Criterios de ingreso al estudio.

C.1. Criterios de inclusion.

- Mayores de 4 afios y menores de 70 aios.
- Ambos sexos.

- Con diagnostico de rinitis alérgica.

- En tratamiento con inmunoterapia especifica.
C.2. Criterios de exclusion.
- Pacientes con tratamiento inmunosupresor.

- Paciente con antecedente de cancer.

C.3. Criterios de eliminacion.
- Pacientes con expediente incompleto.

- Pacientes que hayan abandonado el tratamiento.



D. Seleccion de la muestra

Se incluyeron expedientes clinicos de todos los pacientes que reunian los criterios
de inclusion de manera consecutiva. 30 pacientes con el diagndstico de rinitis
alérgica tratados con inmunoterapia especifica y glicofosfopeptical y 30 pacientes
s6lo con inmunoterapia especifica. Los pacientes ingresaron entre 2008 y 2010 y
debieron llevar tratamiento por al menos 6 meses. Se realizd muestreo no
probabilistico de casos consecutivos. El diagnostico se basé en cuadro clinico y
realizacion de pruebas cutaneas positivas a alérgenos comunes mediante

intradermorreaccion.

E. Descripcion de variables.

Alérgeno.

DEFINICION : Un alérgeno es una sustancia que puede inducir una reaccion de
hipersensibilidad (alérgica) en personas susceptibles, que han estado en contacto

previamente con él.

ESCALA DE MEDICION: categorica

UNIDAD DE MEDICION: pdlenes, caspas de animales y hongos

Cuenta diferencial de leucocitos en biometria hematica.

DEFINICION : Los leucocitos son un conjunto heterogéneo de células sanguineas
que son los efectores celulares de la respuesta inmune, asi intervienen en la
defensa del organismo contra sustancias extrafias o agentes infecciosos

(antigenos).

Neutrdfilos: Los neutrofilos, denominados también polimorfonucleares (PMN), son
glébulos blancos de tipo granulocito. Miden de 12 a 18 um y es el tipo de leucocito

mas abundante de la sangre en el ser humano. Se presenta del 60 al 75%.
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Eosindfilos: Leucocito granulocito pequeno, posee granulos citoplasmicos. Estas
proteinas granulares son responsables de muchas funciones proinflamatorias,
principalmente en la patogénesis de las enfermedades alérgicas, como célula

efectora de hipersensibilidad inmediata, asi como en la muerte de parasitos.

Linfocitos: Estan comprendidos dentro de los agranulocitos. Son los leucocitos de
menor tamano (entre 7 y 15 pym), y representan del 24 a 32% del total en la sangre
periférica. Los linfocitos son células de alta jerarquia en el sistema inmune,

principalmente encargadas de la inmunidad especifica o adquirida.
ESCALA DE MEDICION: Cuantitativa continua.

UNIDADES DE MEDICION: Numero de células/mm?.
Inmunoglobulina E.

DEFINICION: Es un tipo de anticuerpo (o inmunoglobulina) que soélo se ha
encontrado en los mamiferos. Desempefa un papel importante en la alergia y se
asocia sobre todo con hipersensibilidad de tipo I. La IgE también se ha implicado

en las respuestas del sistema inmune a la mayoria de los gusanos parasitos.
ESCALA DE MEDICION: Cuantitativa continua.

UNIDADES DE MEDICION: Unidades Internacionales/mL.

FOXP3.

DEFINICION: FOXP3 (Forkhead box P3) es un gen implicado en las respuestas
del sistema inmunoldgico. Es un miembro de la familia de proteinas FOX, funciona
como regulador maestro en el desarrollo y funcion de las células T reguladoras. El
mecanismo preciso de control aun no se ha establecido, las proteinas FOX
pertenecen a la familia de reguladores transcripcionales forkhead/winged-helix vy
se asume que ejercen control a través de interacciones con un ADN similar

durante la transcripcion. Se determina por nefelometria.
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ESCALA DE MEDICION: Cuantitativa continua.
UNIDAD DE MEDICION: Porcentaje
Inmunoglobulina G.

DEFINICION  CONCEPTUAL: EI  anticuerpo I1gG estd involucrado
predominantemente en la respuesta inmune secundaria. Es la inmunoglobulina
mas abundante y esta distribuida en partes aproximadamente iguales en la sangre
y los liquidos de los tejidos, constituye el 75% de las inmunoglobulinas séricas en

los seres humanos.

DEFINICION OPERACIONAL: Determinacion de esta glucoproteina mediante

nefelometria.

ESCALA DE MEDICION: Cuantitativa continua.
UNIDADES DE MEDICION: Unidades Internacionales/mL.
Variables demograficas.

Edad.

DEFINICION: El numero de afos cumplidos, referidos por el paciente desde su
nacimiento a la fecha de realizacion del estudio.

ESCALA DE MEDICION: Cuantitativa continua.

UNIDAD DE MEDICION: Afos.

Género.

DEFINICION: Sexo de asignacién del sujeto..
ESCALA DE MEDICION: Nominal dicotomica.
UNIDAD DE MEDICION: Hombre o mujer.

12



Tratamiento.

DEFINICION: Uso de glicofosfopeptical como adyuvante a inmunoterapia

especifica, 500mg via oral cada 8 horas
ESCALA DE MEDICION: Nominal dicotémica

UNIDAD DE MEDICION: Sin tratamiento, con tratamiento

Respuesta Clinica:

DEFINICION: Cambio en la gravedad y frecuencia de los sintomas (rinorrea,
obstruccion nasal, estornudos, prurito nasal) de acuerdo a la clasificacion de guias

(Consenso ARIA; anexo 1) y numero de infecciones al afio.
GRAVEDAD DE LOS SINTOMAS:

DEFINICION: Gravedad y frecuencia de los sintomas de acuerdo a la clasificacion
de ARIA.

ESCALA DE MEDICION: Ordinal

UNIDAD DE MEDICION: Leve intermitente, leve persistente, moderada-grave

intermitente, moderada-grave persistente.
NUMERO DE INFECCIONES.

DEFINICION: Numero de procesos infecciosos respiratorios (signos y sintomas
gue se presentan asociados a infeccién viral o bacteriana y que hayan ameritado

tratamiento especifico) documentados en el expediente durante 6 meses.
ESCALA DE MEDICION: Cuantitativa discontinua

UNIDAD DE MEDICION. Numero de infecciones en 6 meses.

13



F. Procedimiento.

Estudio retrospectivo de revision de expedientes clinicos de pacientes registrados
en el Servicio de Inmunologia Clinica y Alergia del Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre del ISSSTE con diagndstico de rinitis alérgica en tratamiento con
inmunoterapia especifica. Se incluyeron pacientes que hayan ingresado entre
enero de 2008 y junio de 2010, con diagnostico establecido por cuadro clinico y
positividad a pruebas cutanea antes del inicio de ITE. Se identificaron asi mismo
pacientes que ademas recibieron glicofosfopeptical durante la inmunoterapia

especifica.

Se corrobord que el expediente contara con hoja de pruebas cutaneas mediante
intradermorreaccion, en las cuales se demostrara positividad a alérgenos
comunes. Se incluyeron para analisis pruebas de laboratorio que se utilizan en
pacientes del Servicio de Inmunologia Clinica (biometria hematica, IgE, IgG,
Foxp3). Se utilizd hoja de recoleccion de datos que incluye variables

demogréficas, datos clinicos y de laboratorio (Anexo 2).

Se evaluo la respuesta clinica mediante la identificacion de numero de infecciones,
gravedad y frecuencia de sintomas, ademas de parametros de laboratorio; antes
del inicio del tratamiento y 6 meses después del inicio del mismo en ambos
grupos. Se realizd analisis estadistico de los resultados mediante métodos
descriptivos (medias, rangos, porcentajes), asi como pruebas de comparacion,
para variables numéricas con T de Student y para variables categodricas con
prueba de Wilcoxon; apoyandose en software SPSS versiéon 17. Por el tipo de

estudio se prescindié de obtener consentimiento informado de los participantes.
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7. CONSIDERACIONES ETICAS.

El trabajo de investigacion fue aprobado por el Comité Local Investigacion de la

institucion.

Este estudio no representa ningun riesgo a los pacientes. r al minimo. Las
muestras sanguineas son las mismas que se requieren para el diagnostico y
seguimiento de los pacientes. Los pacientes no fueron sometidos a ninguna
intervencion. Por la naturaleza del estudio no se requiri6 de consentimiento

informado.
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8. RESULTADOS.
Se completo el estudio con los 60 pacientes (30 de cada grupo).

La media de edad global fue de 31 anos (4-58), con 22 hombres (36.6%) y 38
mujeres (63.3%).

Para el grupo ITE la media de edad fue 31 afios (4-58) con 9 hombres (30%) y 21
mujeres (70%); mientras que para el grupo ITE+GFP la media de edad fue 36
afos (4-68) con 13 hombres (43.3%) y 17 mujeres (56.6%). (Tabla 1).

Para el total de pacientes, antes del inicio de tratamiento se encontré que el 50%
presentaban el grado de severidad leve intermitente y leve persistente el 43.3%.
Solo dos pacientes (3%) presentaron el grado moderado-severo intermitente y

otros dos moderado-severo persistente.

En el grupo ITE antes del inicio de tratamiento, 14 pacientes (46.6%) presentaron
el grado leve intermitente, 14 leve persistente (46.6%) y so6lo un paciente (3.3%)
se clasifico en cada grupo de moderada-severa intermitente y moderada-severa
persistente. En el grupo ITE+GFP encontramos 16 pacientes (53.3%) con leve
intermitente, 12 (40%) con leve persistente y un paciente (3.3%) en cada uno de

los tipos moderada-severa. (Tabla 1)

Utilizando pruebas de medias relacionadas se observa de manera global (con
ambos tratamientos) y de manera separada que los dos grupos presentaron
mejoria clinica: en cuanto al numero de infecciones ( en un periodo de 6 meses) y

mejoria de los sintomas (al pasar a una grado de severidad menor segun ARIA).
(Tabla 2, Graficas 1y 2)

Al comparar entre ambos grupos (ITE vs. ITE+GFP) el numero de infecciones
posterior al tratamiento, resulté no haber diferencia estadisticamente significativa
(p=0.61)
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En cuanto a los sintomas resulté haber mejoria para todos los pacientes, asi como
al dividirlos en ambos grupos de tratamiento (Tabla 1). Sin embargo, al comparar
los resultados entre ambos grupos mediante prueba de U Mann-Whitney no se

reporto diferencia estadisticamente significativa (p= 0.61)

Al comparar los resultados de valores de laboratorio, se eliminaron los parametros
para los cuales no se tenian datos completos (subclases de IgG, Foxp3), sélo
analizandose los valores de biometria hematica, IgG e IgE. (Cuadro 1). No se

encontraron diferencias significativas para ninguna de las variables analizadas.
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9. DISCUSION Y CONCLUSIONES.

Estda demostrada la utilidad del uso de la ITE para el tratamiento de la rinitis
alérgica, siendo ademas la unica medida que modifica la historia natural de la
enfermedad. Asi mismo, estudios comentados previamente hacen evidente el
beneficio del uso de inmunoestimulantes en distintas enfermedades cuya etiologia
consiste en alteraciones del sistema inmune, particularmente en enfermedades

alérgicas.

El glicofosfopeptical, al igual que otros inmunoestimulantes de origen natural, se
obtiene a partir de extractos de diferentes microorganismos. En este caso
particular, de la pared de Candida sp. Aunque no se conoce con exactitud el
mecanismo de accion, se ha demostrado que mejora la respuesta inmunoldgica
ante infecciones; sin embargo, no se encontraron estudios sobre su uso en
enfermedades alérgicas. Este parece ser el primer estudio que analiza este
probable beneficio y se basdé en observaciones empiricas, asi como en la
informacion reportada en la literatura que demuestra la utilidad de otros

imunoestimulantes en el mismo contexto de enfermedad alérgica.

Para realizar el estudio se decidié hacerlo de manera retrospectiva basado en la
informacion del expediente clinico, ya que toda la informacidén necesaria esta
archivada en ellos y no es necesaria ninguna intervencion ni autorizacion de los
pacientes. Inicialmente se incluyeron distintas variables para obtener informacion

mas completa y no sélo datos sobre evolucion clinica.
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Con respecto a valores de laboratorio, las variables de mayor utilidad pudieran ser
los niveles de inmunoglobulina IgG subtipo 4 y el marcador Foxp3. La primera por
estar demostrado que se eleva con el tratamiento a base de ITE, y el segundo por
un ser un marcador de células reguladoras que también pueden modificarse con
esta terapia. Desafortunadamente no se contdé con reactivos durante distintos
momentos del tratamiento de los pacientes, por lo que solo un pequefo grupo de
ellos cuentan con dichos resultados, haciendo imposible su inclusion para el

analisis.

Sin embargo, el objetivo del estudio es analizar respuesta clinica, lo cual se pudo
realizar. La variable infecciones consisti6 en determinar la ocurrencia de
infecciones respiratorias durante 6 meses, antes y durante el periodo de
observacion. Asi mismo, se logré recabar la informacion necesaria para valorar
mejoria de sintomas (variable grado de severidad de rinitis alérgica). Los
resultados muestran que en este estudio no se pudo demostrar estadisticamente
diferencias significativas entre ambos grupos cuando se analizaron las dos
variables, tanto ocurrencia de infecciones respiratorias como severidad de los
sintomas. Por otro lado si se demostr6 mejoria clinica en ambos grupos
analizados como un solo conjunto y en ambos grupos por separado; lo que era
esperado. Esto nos haria concluir que la hipotesis de investigacion se descarta en
sentido estricto, pero debemos tomar en cuenta las limitaciones del estudio que

pueden afectar de manera significativa el resultado:

a) La n de la muestra es pequena, lo que causa una distribucién anormal de

los datos y un bajo poder en los resultados.
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b)

d)

Esto puede mejorarse si se continua el presente estudio y se amplia el
numero de participantes.

Los pacientes fueron incluidos al cumplir los criterios emitidos, no obstante
que no todos fueron tratados al mismo tiempo. Sdélo se corroboré que
siguieran el tratamiento durante 6 meses.

De ampliarse el estudio se pueden incluir pacientes que ademas hayan
sido tratados en el mismo periodo de tiempo, incluso, se puede realizar otro
de tipo prospectivo.

La informacion se obtuvo del expediente de manera retrospectiva sin
entrevistar a los pacientes para verificar informacién.

El principal problema de esto reside en la confiabilidad del expediente, que
puede no ser adecuada debido a la falta de estandarizacion del mismo y de
la falta de adecuados sistemas de informacion, a pesar de contar con
normas oficiales y bases de datos.

Los pacientes incluidos tienen diferentes sensibilizaciones a alérgenos
comunes. No se incluyd un andlisis de esta informacién para especificar
para qué tipo de alérgenos se utilizé la ITE.

Esta limitante debe ser tomada en cuenta, puesto que los estudios
reportados en enfermedad alérgica y uso de inmunoestimulantes se
realizaron principalmente en pacientes con ITE de un solo alérgeno,
particularmente la maleza Ambrosia.

Se utilizé la escala de gravedad de los sintomas segun el consenso ARIA

en sustitucion de resultados de cuestionarios de calidad de vida
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estandarizados, lo cual es la medida adecuada para valorar respuesta
clinica en esta patologia.

Esta consideramos es la principal limitante. Los estudios clinicos usan de
manera rutinaria cuestionarios de calidad de vida estandarizados. En
nuestro estudio no utilizamos este instrumento por no contar todos los
pacientes con el mismo. Este es llenado por el mismo paciente y reporta un

valor numérico, lo que lo hace un mejor instrumento.

A pesar de todo lo anterior y de no poder comprobar la hipétesis del estudio,
consideramos que su utilidad reside en sentar las bases para futuros trabajos que
puedan contar con una mayor cantidad y calidad de informacion para analizar el
posible beneficio de la terapia analizada. Insistimos en que la observacion
empirica y los trabajos previos ameritan realizar mas estudios para descartar o

apoyar esta terapéutica.
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Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Pacientes con ITE Pacientes con ITE+GFP
Ndmero 30(100%) 30
Edad (afios) 31 (4-58) 36 (4-68)
Hombres (%) 9 (30%) 13 (43.3)
Leve intermitente 14 (46.6) 16 (53.3)
Leve persistente 14 (46.6) 12 (40)
Moderada-severa intermitente 1(3.3) 1(3.3)
Moderada-severa persistente 1(3.3) 1(33)

Tabla 2. Resultado del analisis

meses después

al comparar variables antes del tratamiento y 6

Global n=60 ITE n=30 ITE+GFP n=30
No. de p= 0.000 p=0.00 p= 0.000
infecciones
Gravedad y p=0.000 p= 0.000 p= 0.000
frecuencia de
sintomas
ARIA
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Grafica 1. Numero de infecciones antes y después de tratamiento con ITE(n=30)
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Grafica 2. Numero de infecciones antes y después de tratamiento con ITE+GFP
(n=30)
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Grafica 4. Sintomas (escala segun ARIA, modificado a valor numérico) para el

grupo ITE
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Grafica 5. Sintomas (segun ARIA, modificado a valor numérico) para el grupo

ITE+GFP
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Cuadro 1. Valores de p para los distintos valores de laboratorio

Paired Samples Test

Paired Differences

95% Confidence Interval of the

Difference
Lower Upper t df Sig. (2-tailed)
Pair 1 Lin_ini - Lin_final -136.94103 237.40769 537 59 .593
Pair2  Neu_ini - Neu_final -489.05361 429.85361 -.129 59 .898
Pair3  Eos_ini - Eos_final -5.30268 106.60268 1.811 59 .075
Pair4  IgE_ini - IgE_final -45.18653 79.87487 555 59 .581
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Anexo 2. Clasificacién de gravedad de rinitis alérgica (Consenso ARIA)

TaeLa . Clasificacidn de la rinitis alérgica (ARLA)

1. "Intermitente” significa gue los sintomas estén

presentes:
- hilenos de 4 dias a la semana,
- o durante menos de 4 semanas.

2. "Fersistente” significa gue los sintomas estan
presentes:

- has de 4 dias a la semana
-y durants més de 4 semanas
3. "Lewe” significa que no estdn presentes
minguna de las cincunstancias siguientes:
- Trastornos del suefio
- Deterioro de las actividades dianas,
de ocio y/o deportivas
- Inpedirmento de la asiswenca
& la escuela y/o al trabajo
- Sintomas molestas.

4. "mioderada-grave” sionifica gue estdn
presentgs una o mas de las circunstancias
siguisniss:

- Trastornos del suefio

- Deteriore de las actividades diaras,
de ocio y/o deporiivas

- Inpedirmento de la asiswenca
& la escuela y/o al trabajo

- Sintomas molestos
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