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RESUMEN

Antecedentes: La rinitis alérgica es la enfermedad mas comiin mediada por inmunoglobulina
E (IgE). El reto nasal es el estindar de oro para el diagnostico de rinitis alérgica. Las
pruebas cutaneas (PC) son el método diagndstico mas utilizado para detectar la presencia de
IRE especifica unida a mastocitos de In piel. La exposicion de la mucosa nasal al alergeno es
seguida de un incremento en los eosindfilos Jocales; 1a determinacion de cosinofilos en moco
nasal (DEMN) es una prueba diagnostica de la rinitis alérgica. E! RAST enzimético o prueba
enzimatica-alergoabsorbente (EAST) determina el nivel de IgE especifica -de alergeno
presente en suero, Las estimaciones de sensibilidad y especificidad de las pricbas
diagnosticas mencionadas presentan limitaciones metodolégicas por lo que en el presente

" ‘estudio pretendemos estimar la sensibilidad y la especificidad de las PC, la EAST y la
DEMN utilizando e} estandar de oro de la rinitis alérgica, el reto nasal.

Objetivo: Estimar la sensibilidad, especificidad y exactitud dmgn()suca delas PC, 1a EAST y
1a DEMN en la rinitis alérgica.

Método: Se incluyeron 241 sujetos, 162 casos con rinitis alérgica y 79 controles, se
sometieron a retos nasales y PC intradérmicas a Dermatophagoides spp (hcaro), Fraxinis -
americana (fresno), Amaranthus paimeri- (quelite), Cynodon dactylon (capriola) y Felis
catus (gato), EAST para Dermatophagoides pteronyssinus (bcaro) y DEMN. Los resultados
de las PC, EAST y DEMN se compararon con los retos nasales correspondlemes. y se
determin 1a prevalencia de rinitis alérgica a cada alergeno, se. esnmb_cl mejor punto de
corte por medio de curvas operador receptor (ROC) y de acuerdo al mejor punto de corte se
determind sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo, coeficiente de
concordancia interobservador, ¢l érea bajo la curva ROC (0), ¢l error csténdar de 6 (SEB) y
¢l intervalo de confianza de 95% de  de cada prueba evaluada.

. Resultados: Las mejores sensibilidades y especificidades lay presentaron Ias PC y la EAST
y Ia sensibilidad y especificidsd mds bajas Ia DEMN. Al comparar 1a 0 de las pruebas
evaluadas, s¢ observo que Ia EAST para Dermatophagoides peeronyssinus y las PC para.
Dermatophagoides spp no presentaron diferencias’ esudnsucamem ugmﬁcauvas parn el
dngaéumdemmdkgmalm:mprowo o
Conclwsién: Para ¢l diagndstico de rinitis alérgica por Demmonks spp las PC para

. Dermatophagoides spp y la EAST pars Dermatophaguides pieronyssinus tienen la misma

exactitud diagnostica. Segiin los indices de exactitud dingnostica y ¢} coeficiente de

concordancia interobservador, las PC y'la EAST son Utiles para el diagnostico de rinitis
dérmumudaporlosd«gmsmlmdosthBMNcsdepocauuhdad paracl :
dugnéstwo de rinitis ulémca



ANTECEDENTES

La rinitis alérgica es la enfermedad més comin mediada por IgE'. Ochenta porcnento
de los pacientes con rinitis alérgica presentan sintomas antes de la edad de 20 afios’.
La prevalencia de rinitis alérgica varia de 2 a 22% scgun el criterio diagnéstico,
método de mvestlg,acuén y poblacién estudiada™®

La presencla de células inflamatorias como macrofa;,os y mastoc:tos en la lamina
propia de la mucosa nasal facilita 1a respuesta inmunoldgica nasal’. La exposicién de
la mucosa nasal a inateriales alergénicos inhalados como pélenes provoca los
cuadros de rinitis alérgica en los sujetos con hipersensibilidad a dichos alergenos®.
La exposicién al alergeno de los mastocitos y de los basofilos sensibilizados con IgE
especifica, ocasiona la liberacién de histamina y de otros metabolitos
proinflamatorios del dcido araquidénico'®, por su parte, la histamina ocasiona
vasodilatacion y edema, ademds de que actua de forma indirecta sobre los reflejos
nerviosos, que s¢ encargan de producir hipersecrecion de moco y estomudos. Los
otros metabolitos del &cido araquidénico son los leucotrienos y las prostaglandinas
que incrementan los efectos de 1a histamina''.

Los principales sintomas de la rinitis alérgica son los estomudos ¢l prurito palatino
y/o nasal, la rinorrea hialina y la obstruccion nasal’, ademas, pueden afectarse
membranas mucosas de ojos, trompas de Eustaquio, oldo medio y senos paranasales,
por lo que se presenta hiperemia conjuntival y lagrimeo, sensaclén de oido tapado,
sensacion de presién en pémulos y frente, debilidad y fatiga®?. A la exploraclén
fisica se observa nucosa nasal pélids, hipertrofia de cometes, edema de mucosa
nasal, con sccrecion brillante, transparente, serosa'’. Otras caracteristicas clinicas
son el “saludo alérgico” que consiste en empujar Ia punta de la nariz hacia amiba con
la palma de la mano, ¢l phegue alérgico, es un pllegue cutdneo nasal transversal en
Ia unidn de Ia punta de la nariz con el guente nasal’ y la linca de Denme, pliegue
situado debajo de los parpados inferiores'?,

Las prucbas que se emplean para el diagndstico clinico de prob!emns alérgicos
demuestran 1a parnclpaclén de la degranulacién de mastocitos y baséfilos mediada
por IgE en el inicio o empeoramiento de una enfermedad e identifican los alergenos
involucrados”.

El reto nasal es el patron o estandar de oro para el diagndstico de rinitis alérglca
La prucba de reto esta disefiada para reproducir los principales sintomas o signos-del
paciente por una exposicion controlada al posnble desencadenante'’. El reto del ‘
6érgano de choque con alergenos puede proporcionar mformaclén directa acerca de la

~ sensibilidad del 6rgano particular al alergeno especifico'®. El reto nasal es util en la

mvesugaclén clinica de las reaccioncs alérgicas nasales'’ y demuestra que la
reaccion nasal se debe a hlgersenslblhdld a un alergeno especifico y no a una accién
imitante no especifica™". Para permitir una distribucién uniforme sobre la -
superficie de la mucosa nasal los extractos acuosos de alergenos se utilizan para
simular la estimulacién antigénica de la nariz y la respuesta nasal al estimulo



exdgeno se determina por In aparicion de prunto nasal estornudos, aumento de la
secrecion nasal y cambios en la obstruccion nasal'®? '
Las pruebas cutincas (PC) se conocen desde hace aproxnmadamente 100 afios™ y
son el método diagndstico mas usado para detectar la presencia de IgE especifica en
pacientes con enfennedades alérgicas®’. Existen dos técnicas principales para la
aplicacion de las PC, las mtradenmcns y las epicutineas o epldérmxcas Las
intradérmicas son més sensibles™ y las epicutineas mas especif cas™ Las PC
demuestran la presencia de IgE especifica unida a mastocitos de la gne
sensibilidad diagnéstica de las PC difiere segin la técnica utilizada™, 'henen
sensibilidad de 74 a 97% con especificidad de 52 a 93% para el dlagnéstxco de
rinitis alérgica'**»3?",

La detenninacion de eosméﬁlos en moco nasal (DEMN) es una prueba diagnéstica
il de la rinitis alérgica®®, La exposicion de la mucosa nasal al alergeno es causa de
incremento de los eosindfilos locales y de la proporcion de eosinéfilos activados®.

La DEMN ticne sensxblhdad de 58 a 69% vy especificidad de 53 a 91% para el
diagndstico de rinitis alérgica®™*

Existen dwersos sistemas alergoabsorbentes para la deteccion in vitro de anticuerpos
IgE especiﬁcos Las técnicas pueden ser de radioinmunoensayo o inmunocnsayo
enzimitico'. El RAST enzimético o prueba enzxmﬂtxcmlcrgoabsorbente (EAST)
determina el nivel de IgE especifica de alergeno presente en suero™". Para realizar
la prueba se utilizan discos de papel con el alergeno unido en fom\a covalente el
cual reacciona con la IgE especifica del suero-problema, se agrega a_nti-lgE ‘con una
enzima, después se agrega un substrato el cual reacciona con la enzima y forma un
producto de color amarillo, la absorbancia medida a 420 nanémetros es directamente
proporcional al nivel de IgE alergeno-especifica que se determina con sistemas de
referencia, los cuales consisten en sueros de referencia (A, B, C'y D) preparados con
sueros humanos estandarizados con alto contenido de IgE especifica para el alergeno’
de referencia y que es directamente proporcional al nivel de IgE alergeno especifico.
Los sueros B, C y D son diluciones estandarizadas -(1:5, 1:25 y 1:50
respecnvunente) del suero A", Es il cusndo existe dennognﬁsmo o dermatitis
severa generallzada en casos de anafilaxia y cuando el pacnentc no puede suspeuder
el antihistaminico''*'*'", 1.4 EAST tiene un costo superior al de las PC y no se
dispone de los resullados inmediatamente, pero no. tiene el riesgo de reaccién
sistémica adversa'”, La EAST tiene sensibilidad de 40 a 88% y especificidad de 26 a
100% para el diagndstico de rinitis alérgica'>?2H7

La rinitis alérgica es la enferiedad méds comin medlada por IgE' y las estimaciones
de sensibilidad y especificidad de las PC, la EAST y la DEMN presentan
limitaciones metodoldgicas ya que en ocasiones no utilizaron un estdndar de oro
aceptable, las comparaciones no se realizaron a ciegas, no incluyeron una muestra de
pacientes que representara un espectro apropiado de la enfermedad, no se describié
adecuadamente el marco para la evaluacion, asi como el filtro de seleccién por el
cual pasaron los pacientes, 1o determinaron la precision y la reproducibilidad de la
prueba, no describieron los métodos para llevar a cabo la prueba con suficicnte



detalle para permitir su replicacién cxacta o no se determind la utilidad de la prucba,
ademds no se han desarrollado curvas operador receptor (ROC) en la mayoria de las
estimaciones para determinar el mejor punto de corte de cada prueba, por lo que en
cl presente estudio estimamos sensibilidad, especificidad, el mejor punto de corte
por medio de curvas ROC, el 4rea bajo la curva ROC (0) y la concordancia
interobservador de las PC, EAST y DEMN tratando de eliminar sesgos que pueden
afectar dichas estimaciones™™,



OBJETIVO

Determinar la sensibilidad y la especificidad de las pruebas cutaneas, la prueba
enzimatica alesgoabsorbente y la determinacidn de eosindfilos en moco nasal en la
rinitis alérgica comparados con el reto nasal como estandar de oro.

MATERIAL Y METODO

TIPO DE ESTUDIO:

Validacion de prueba diagnéstica. Encuesta comparativa,

UNIVERSO DE TRABAJO:

Pacientes con diagnéstico de rinitis de etiologfa no detem‘li’nada.y 5anos que
acudieron al servicio de Alergia ¢ Inmunologfa Clinica del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI1 del lMSS (HE CMN SXXI)
de noviembre de 1994 a febrero de 1995,

DESCRIPCION DE LAS VARIABLES:

1, INDEPENDIENTES: -

) Rinitis alérgica.

b) Ausencia de rinitis alérgica.

2. DEPENDIENTES:

) Prucbas cutineas. -

b) Prueba enzimética alergoabsorbente.

¢) Determinacion de eosméﬁlos €n moco nasal
DEFINICION DE LAS VARIABLES:

1. mmmmmmms- |

l) Rinitis alérgica, Es un complejo sintomético nasal derivado de la exposxcnén aun
alergeno especifico. Se consuleré dtagnéshco de rinitis alélglca al alergeno probado



cuando el reto nasal a dicho alergeno resultd positivo. Los retos nasales los realizo
un observador con cegamiento sobre el resto de los resultados,

El reto nasal se realizd evsluando la funcién nasal basal 20 min antes del reto, El
paciente se limpid la nariz y posteriormente ¢l reto se inicié con 0.2 mi del extracto
acuoso del alergeno a una dilucion de 1:10,000 peso/volumnen (p/v) y si resultd
negativo se realizé reto con 0.2 il del mismo alergeno a una dilucién de 1:1,000
p/v, aplicandolo en la narina menos obstruida y 0.2 ml de solucién de Evans como
control en la narina mas obstruida, La aplicacion se realizé con atomizador nasat que
administré 0.1 ml por disparo. Una reaccién nasal alérgica positiva consistié en la
aparicion de prurito con estornudos, awnento de la secrecion nasal, edema con
obstruccién de la misma narina retada con el alergeno o cualquiera de las
combinaciones, si estos signos no se presentaron o si se presentaron tambicn en la
narina retada con la solucién control se consigné el reto nasal como negativo, Un
resultado positivo indicd rinitis alérgica al alergeno aplicado (escala de medicidn
nommal) Cada reto se aplicé con un mimmo de24 h entre uno y otro y si el
paciente no presentaba sintomas nasales'™”

b) Ausencia de rinitis alérgica. Sc descarto diagndstico de rinitis alérgica al
alergeno probado, cuando &l reto nasal a dicho alergeno se clasificé como negativo.

2, DEPENDIENTES:

s) Pruelm cuténeas, Es una prueba in vivo, en que se aphcan extractos de
nlergenos por ‘medio de una inyeccion intradérmica en la piel del paciente y
constituye una técnica sencilla para determinar la presencia de anticuerpos IgE
especificos unidos a mastocitos de la piel. Se aplicaron PC intradérmicas a
Dermatophagoides 'spp, Fraxinus americana, Amaranthus palmeri, Cynodon
dactylon 'y Felis cams con extractos acuosos de alergenos producidos en- el
Laboratorio de Alergia del HE CMN SXXI. El extracto de Dermatophagoides spp se
produce con Dermatophagoides  pieronyssinus - obtenido  de - polvo  casero.
Clinicamente s¢ observa desarrolio de habon y eritema en el sitio de la aplicacion en
las personas con sensnb:hdad al alergeno aplicado. Se cuantificd la reaccion del
~ habén y eritema al medir su didmetro en milimetros. Las PC se¢ realizaron con
jennau ¥ agujas para insulina, el aplicar 0.1 m del-alergeno a dilucion de 1:1,000
p/v via intradérmica en la cara externa del brazo en su tercio superior, con aplicacion
de control positivo de histamina 0.1'ml a dilucién de 1:10,000 y control negativo
con 0.1 ml de solucion de Evans, La reaccion de eritema se registrd como negativa si
~ fué igual o menor que la del control negatwo mdependlemcmente de la reaccion del
control positivo y se considerd como positiva solo si fué mayor que la reaccion de
eritema del control negativo y se clasifico como 1+ (>control negativo al 30% del
didmetro de la: reaccién de eritema del control positivo), 2+ (>30% al 70% del
didmetro de la reaccion de eritema del control positive), 3+ (>70% al 100% del



didmetro de la reaccidn de eritema del control positivo) y 4+ (>100% en relacién al
didmetro de la reaccion de eritema det control positiva). Escala de medicién ordinal.
El eritema de las PC y los controles se midieron en milimetros y se empled regla de
tres para determinar la proporcion del dtametro del eritema de cada reaccién en
relacion con el control positive y negativo™>#, Los resultados se interpretaron por
dos observadores en forma independiente y cegados El coeficiente de concordancia
interobservador fué de 094, 090, 089, 096 y 095 en las PC para
Dermatophagoides  spp, Fraxinus americana, Amaranthus  palmeri, Cynodon
dactylon y Felis catus respectivamente.

b) EAST., La prucba enzimatica-alergoabsorbente determina la cantidad de
anticuerpos IpE- especificos circulantes en muestras de sangre, en este caso
determinamos la cantidad de 1gE especifica para Dermatophagoides pteronyssinus,
que cs el dcaro mas comim en nuestro medio.

El alergeno unido en forma covalente a un disco de papel, reacciona con el
anticuerpo  IgE especifieo del suero del paciente. Después de lavar la IgE
inespecifica, permanece el complejo disco-alergeno/IgE. Un conjugado anti-IgE con
la enzima P-galactosidasa reacciona con la IgE con lo que se forma un complejo
disco-alergeno/IgE/anti-IgE-enzima. La enzima es liberade por la substancia de
reduccion (glutathion) y reacciona con el substrato (o-nitro-phenyl-B-galactosa) para
formar. el producto color amarillo, - o-nitrophenol 'y galactosa sin - color, La
absorbancia inedida a 420 nandmetros (nm) es directamente proporcional al nivel de
IgE alergeno-especifica.

La cuantificacion se expresé en 5 clases, de la 0 ala 4, que se estimaron de acuerdo
a la-absorbancia de cada nwestra problema medida a 420 nm en relacion con sueros
de referencia (A, B, C y D) preparados con sueros hunianos estandarizados con slto
contenido de IgE especifica para el alergeno de referencia y que es directamente
proporcional al nivel de IgE alergeno especifico, Los sueros B, C y D son diluciones
estandarizadas (1:5, 1:25 y 1:50 respectivamente) del suero A. Utilizamos reactivos
de Kabi Phanmacia Diagnostics ABD, Uppsala, Suecia, para . EAST. La clase 0 es
negativa y la clase 4 la més significativamente positiva (escala de medicion ordinal),
La cantidad de IgE especifica del suero problema se cuantificé de la siguiente
manera:

CLASE: - Absorbancia nienor ques Absorbancia mayor que: lgE_especiﬁcai
A

A MUY ALTA
3 A B ALTA

2 B C MODERADA
1 C D  BAJA

0 D AUSENTE

10



Se calculd la absorbancia promedio para cada suero de referencia y se compard con
la absorbancia de cada sucro problema, la respuesta de cada suero problema se
clasific6 y reportd en las clases 0-4 Phadebas RAST/Phadezym RAST
(semicuantitativo), Para medir la absorbancia utilizamos un espectrofotémetro
Coleman Junior II Modelo 6/20. A los sueros de referencia se les asignan los
siguientes valores A: 17.5 unidades Phadebas RAST/ml (PRU/ml), B: 3.5 PRU/ml,
C: 0.7 PRU/ml y D: 0.35 PRUMI"™"*, El procedimiento se realizd por dos
observadores en forma independiente y a ciegas. El coeficiente de concordancia
interobservador fué de 0.97 en la EAST para Dermatophagoides pteronyssinus.

¢) Determinacion de eosindfilos en moco nasal, Es nn método para determinar el
porciento de cosindfilos en relacion con los leucocitos presentes en el moco nasal
que se pueden incrementar en cuadros de tipo alérgico, Para la DEMN se obtuvo una
muestra de secrecion nasal del comete medio de cada narina con hisopo estéril, la
muestra de cada narina se trasladd a un portaobjetos por narina y se fijé con calor.
Para la tinci6n se utilizd colorante de Wright, tras lo cual se contaron los leucocitos
y se determind el porciento de eosinéfilos de cada narina y se calculé el promedio de
las dos narinas por sujeto (escala de medicion numérica discreta)***, Se utilizé un
microscopio 6ptico Zeiss y los portaobjetos se observaron con el objetivo 100x y
oculares 10x. La prucba se realizd por dos observadores en forma independiente'y a
ciegas. El coeficiente de concordancia interobservador fué de 0.46 en la DEMN,

SELECCION DE LA MUESTRA,
1. TAMANO DE LA MUESTRA:

Se determind sensibilidad (PC= 91, EAST= 80 y DEMN= 64) y especificidad (PC=
85, EAST= 78 y DEMN=57) promedio de cada prueba de acuerdo a la literatura, y

se calculd el tamafio de muestra para cada comparacion de sensibilidad y para cada
comparacion de especificidad entre las pruebas. La comparacion que presentd la

muestra mayor de 53 sujetos fué la comparacion de especificidad de 78% de EAST
~ con especificidad de 85% de PC, para obtener una confiabilidad de 95% (o= 0.05),
una potencia de 80% (B=0.20) y con una &= 0.07 con la siguiente formula:

n= [Za N2re(1-nc) - ZPVrt(l-nt)+no(l-nc)/nt - nc]*

= [1.65V2x0.78(1-0.78) - 0.840.85(1-0,85)+0.78(1-0.78)/0.85-0.78}’

n=[0.9666-0.4593/0.07P= 52.52= 53,



2. CRITERIOS DE SELECCION:
A) CRITERIOS DE INCLUSION:

) Sujetos con diagndstico de rinitis con al menos 2 sintomas nasales (rinorrea,
obstruccion nasal, prurito nasal y estomudos) y sanos,

b) Mayores de 10 aflos de edad.

¢) Cualquier sexo.

B) CRITERIOS DE NO INCLUSION:

8) Pacientes que habian utilizado recientemente antihistaminicos, s¢ valord
individualmente de acucrdo al antihistaminico utilizado. Anexo 1%,

b) Pacientes que habian utilizado esteroides nasales en aerosol, topicos o sistémicos
en el Gltimo mes o con uso prolongado, por mas de un mes en los wltimos seis
meses, de esteroides topicos de piel o sistémicos.

¢) Pacientes que habian utilizado cromoglicato de sodio nasal en el tltimo mes.

d) Pacientes con antecedentes de reaccion anafilictica,

¢) Pacientes con dermografismo o dennatitis severa. ‘

f) Pacientes con inmunoterapia especifica previa por mas de 6 meses.

g) Pacientes con rinitis y asma mal controlada con datos de broncoespasmo (pico de
flujo menor del 70% del predicho).

PROCEDIMIENTO.

Los pacientes enviados por primera vez de los Hospitales Generales de Zona del
IMSS al departamento de Alergia ¢ Inmunologia Clinica de! HE CMN SXXI con
diagndstico de rinitis que cumplian con los criterios de seleccién, s¢ interrogaron por
medio de un cuestiongrio por el autor y un colaborador experto (entrevistadores) del
mismo deparumento de noviembre de 1994 a febrero de 1995, Por medio del
cuestionario los entrevistadores se aseguraron que cumplieran con los criterios de
seleccion. Los pacientes que cumplicron los criterios de seleccion se invitaron por
los entrevistadores 8 participar en el estudio por medio de una explicacion detallada
y & los que aceptaron participar después de la explicacion se les pld|6 que leyeran y
firmaran la carta de consentimiento informado (Anexo 2).

A 10s sujetos que se incluyeron se les realizé PC intradémmicas a Dermatophagoides
spp, Ifraxinus americana, Amaranthus palmen, Cynodon dactylon y Felis catus, se.
les tomé muestra de moco nasal de cada narina, se fijé con calor en ‘portaobjetos
independientes para cada narina y se realizd el primer reto nasal con extracto acuoso
de Dermatophagoides spp. A los 1S minutos de aplicadas las PC se di6 lectura de la
reaccion de habon y eritema por dos observadores en forma independiente y con
cegamiento de los resultados entre los observadores, Finalmente, si no se observd



ninguna reaccion adversa inmediata por el reto nasal o las PC después de una
observacion minima de 20 minutos el paciente se retiraba y se citaba diariamente los
cuatro dias siguientes para la realizacién de los retos nasales restantes con intervalos
minimos de 24 h entre uno y otro reto y si no presentaba sintomas nasales antes del
reto nasal. Los retos nasales los realizé un observador con cegamiento del resultado
del resto de las prucbas.

Los pacientes con retos nasales positivos, se consideraron con rinitis alérgica a los
alergenos de dichos retos positivos. Los pacientes con retos nasales negativos, se
consideraron con ausencia de rinitis alérgica a los alergenos de dichos rctos
negativos.

Al ingresar al estudio, se solicito a los participantes que acudieran lo antes posible al
laboratorio de Alergin para la toma de 10 ml de sangre para la EAST. Las muestras
se congelaron a -40°C hasta que se juntaron todas las muestras, Posteriormente se
realizd 1a prucba de EAST para Dermatophagoides pteronyssinus en las muestras de
sangre por dos observadores en fonna independiente y con cegamiento.

Las muestras de moco nasal de los 241 pacientes (482 muestras), fueron tefiidas con
colorante de Wright y leidas para la DEMN por un observador y 100 de las 482
mucstras fueron leidas por otro observador de forma independiente y con
cegamiento,

Como ya se menciono, las PC, EAST y DEMN se interpretaron por dos
observadores de mancra independiente y con cegamiento del resultado de los retos
nasales y el resto de las pruebas para determinar la concordancia interobservador.
Para mantener la ceguedad de las pruebas, los extractos acuosos de los alergenos
probados, los portaobjetos con las muestras de moco y las muestras de sangre se
ctiquetaron con claves.

ANALISIS i:snnisnco. ,

Los resultados de las PC EAST y DEMN obtenidos de la ho;a de recolecclén de
datos (Anexo 3) se compararon con el reto nasal como estandar de oro.
- De cada prueba se estim probabilidad preprucba de la enfermedad o prevalencia, se
obtuvieron curvas ROC, que es un grifico de las parejas entre sensibilidad y
especificidad que corresponde a cada posible corte para el resultado de la prueba
diagnéstica y se determiné el mejor punto de corte de cada prucba segin la curva
ROC, que es cl punto ideal para que la prueba discrimine entre los sujetos con el
trastomo objetivo y los sujetos sin el trastomno objetivo, es el punto de la curva ROC
mds cercano al angulo de la gr&ﬁcl que representa el 100% de sensibilidad y. de
especificidad y es donde se presenlan menor  cantidad - de equivocaciones
diagnosticas. De acuerdo al mejor punto de corte encontrado se determind
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo, El valor predictivo
positivo es la proporcion de pacientes con resultado positivo en la prucba
dmgnésnca y que tienen el trastomo objetivo. El valor predictivo negativo es la



proporcion de pacientes con resultados negativos de la prueba diagnéstica'y que no
tienen el trastorno objetivo. Tambien, se determind ¢l coeficiente de concordancia
interobservador o kappa (k) que determina el acuerdo que hay entre dos
observadores independientes en ¢l resultado de wna prueba diagnéstica en una
muestra de pacientes™™®, Ademds, se determing el drea bajo la curva ROC (0), que
representa ln exactitud diagndstica de la prueba evaluada, definiendo exactitud,
como la proximidad de una observacion clinica al estado clinico verdadero. Se
determing el error estandar de 6 (SE0) y el intervalo de confianza de 95% de 0 (IC
95%0) de cada prueba evaluada. Las comparaciones de las O se realizaron de
acuerdo al método descrito por Hanley™

CONSIDERACIONES ETICAS.

El proyecto fué aprobado por el comite de ética ¢ investigacién del HE CMN SXXL
Se informé ampliamente a cada pnclente sobre las caracteristicas del “estudio,
riesgos, molestias, beneficios y previa carta de consentimiento informado- firmada
por el paciente y los testigos, se incluyeron en el estudio. : ‘
Al someter a los participantes a las prucbas dnagnésueas evaluadas, pcmunecneron
en observacion por un tiempo mimino de 20 minutos y sélo si no prcsentaban
reacciones adversas inmediatas, el participante se retiraba, Para las reacciones
cuténeas locales contamos con hidrocortisona al 2% para aplicacion topica. Para
reacciones  sistémicas contamos con  equipo  rojo que inlcuye  adrenalina,
lanngoscoplo. hojas de laringoscopio, sondas endotraqueales, ambi, - agujas,
jeringas, equipos - para . venoclisis, soluciones - fisiolégicas y * glucosadas,
antihistaminicos. y - corticosteroides parenlerales Para revertir btoncoespasmo
contamos con nebulizadores y salbutamol en solucién,



RESULTADOS

Se incluyeron 241 pacientes. En el grupo con rinitis alérgica participaron 162

sujetos, 40 hombres (25%) y 122 mujeres (75%). En el grupo testigo, se incluyeron

18 sujetos sanos y 61 sujetos con rinitis no alérgica, 15 hombres (19%) y 64 mujeres

(81%).

En relacion con la edad, 57% del grupo con rinitis alérgica y 34% del grupo testigo

pertenecian al grupo de edad de 10 a 29 afios, 41% del grupo con rinitis alérgica y

61% del grupo testigo se encontraron en ¢l grupo de edad de 30 a 59 afios'y 2% del

grupo con rinitis alérgica y 5% del grupo testigo en'el grupo de edad de mayores de
59 ailos.

* En cuanto a la cronicidad de la rinitis alérgica, en el grupo con rinitis alérgica, 11%
tenian menos de un afio de evolucion, 44% de 1 a 4 aflos de evolucion, 23% de 5a9
afios de evolucién y 22% mds de 9 afios de evolucidn. En relacién con el patrén de
la rinitis ‘alérgica, 47% presentaban patron perenne y 53% patron estacional, En
cuanto a la severidad de la rinitis alérgica, 21% presentaban rinitis leve, 46% rinitis
moderada y 33% rinitis. severa, definiendo leve como aquellos -sujetos . que
presentaban cuadro de rinitis o incremento de los sintomas ya presentes con 1 0 2
exacerbantes, moderado los que lo presentaban con 3 04 exacerbantes 'y severo los
que lo presentaban con més de 4 exacerbantes. En relacién con la comorbilidad
presente en ¢l grupo de casos con rinitis alérgica, 54% no prcsentaban ninguna
enfermedad asociada y 46% si presentaban una o més enfermedades asociadas, Un

- 30% presentaba asma, 3.5% usticaria, 3% dermatitis atdpica, 2% asma y dermatitis -
atéplca, 3.5% asma y urticaria, 1% asma, urticaria y dennatms atoplca, 0.66% asma,
urticaria y alergia por- alimentos, 0.66%: asma y conjuntwms alérglca 0,66%
urticaria y dermatitis solar y 1% poliposis nasal.

Las reacciones inmediatas adversas que se presentaron dcspués de los retos nasales ‘
consistieron en la aparicion de los sintomas nasales y fueron: controladas por la

‘accion de - lavado nasal con solucidn salina. En los casos' en que ocuri6
broncoespasmo, éste se revirtié con salbutamol aplicado en nebulizacién. Las PC no
mostraron -reacciones adversas, solo presentaron la reaccion de habon y eritema

 esperada que s¢ controld con la aplicacion de hidrocortisona al 2% tépica.

- En nuestro estudio el mejor punto de corte para considerar positiva la prueba segin

las curvas ROC, fué igual o mayor que 2+ para las PC para Demtatoplmgoulcs spp,

Amaranthus palmeri, Cynodon dactylon y Felis catus, igual o mayor que 3+ para las °

PC para Fraxinus americana, igual o mayor a la clase '3 para la- EAST para

’rmatophagaldec pleronyssinus ¢ igual o mayor que 4% para la DEMN (Tabla 1).

Al analizar los resultados de las pruebas evaluadas, los ingjores resultados los

obtuvieron las PC y.la EAST en téminos de sensibilidad, especificidad, valor

predictivo negativoy los resultados més bajos los obtuvo la DEMN. Solamente en
el valor predictivo posmvo el rcsultado més alto lo obtuvd la DEMN, debido n que
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esta determinacidn es sensible a los cambios en la prevalencia del trastomo objetivo
y la DEMN fué la que presento la mayor prevalencia (Tabla 1),
Las PC y 1a EAST tuvieron concordancias interobservador mayores del 0.89 segin
la kappa, lo que muestra que el acucrdo entre los observadores fué excelente y la
menor concordancia interobservador la present6 la DEMN con una kappa de 0.46, lo
que indica que el acuerdo entre los observadores fué bajo (Tabla 1),
Al comparar la exactitud diagndstica de las PC para Dermatophagoides spp con la
exactitud diagnostica de la EAST para Dermatophagoides preronyssinus segin el
area bajo la curva ROC.de cada prucba diagnéstica, no se observd diferencia
estadisticamente significativa entre las dos areas por lo que se infiere que tienen la
misma exactitud diagnéstica. Las curvas ROC de las pruebas diagnésticas evaluadas
se presentan de la figura 1 ala?.
Los ndices de exactitud diagndstica, sensibilidad y especificidad, se conocen como
propiedades fijas de las prucbas dugnésncns. pero pueden variar en diferentes
subgrupos de la muestra, Para determinar si la sensibilidad y especificidad de las PC
para el diagnéstico de rinitis alérgica presentan variacion en relacion al nimero de
alergenos a los que presents hipersensibilidsd un sujeto, del grupo con rinitis
alérgica se formaron 3 subgrupos y se obsevd que entre mayor el -nimero de
alergenos que causan la rinitis aument la sensibilidad y disminuy6 la especificidad
de las PC (Tabla 2). Para determinar si los indices de exactitud (diagnéstica de las
prucbas evaluadas presentan variacion por la edad y la comorbilidad, s¢ formaron
subgrupos del grupo de casos con rinitis alérgica en base a la edad’ ('l abla3)ya In
comorbilidad (Tabla 4)yse esnmé su sensibilidad y especmcldad
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DISCUSION

Las estimaciones que se han publicado sobre sensibilidad y especificidad de las
pruebas diagndsticas evaluadas presentan limitaciones metodoldgicas.
Algunss no compararon las pruebas evaluadas de forma “ciega” con el estindar de
oro de Ia rinitis alérgica'>***#'% 15 que puede originar un sesgo de revision, que
no permite alcanzar objetividad en la interpretacion de la prueba diagndstica
evaluada y ocasiona una sobre-estimacion de la sensibilidad y especificidad, ya que
el observador que interpreta el resuitado conoce el diagnéstico verdadero al
momento de la interpretacion. Para evitar ¢l sesgo de revision, en el presente estudio
las comparaciones de las prucbas evaluadas con el reto nasal se realizaron de manera
“ciega”. .
Otros estudios, no incluyen una muestra de !)aciemes apropiada ya que sélo
incluyen, sujetos con PC positivas'™2#*28%414 con historia clinica positiva- de
rinitis alérgica'®* #3348 pinos*, sujetos con historia personal y familiar de
atopia™, 0 incluyen una muestrs muy pequefia”, o excluyen pacientes con rinitis
medicamentosa o con obstruccion nasal anatémica™, o el diagndstico no lo basan en
¢l estindar de oro™®. Lo anterior, origina un espectro iuapropiado de sujetos. Si no se
incluye un espectro adecuado de casos, no se puede determinar adecuadamente fa
- sensibilidad. Un espectro adecuado debe incluir casos con diferentes tiempos de
evolucion, con diferentes grados de severidad de la enfermedad y sujetos con
enfermedades coexistentes, ademds, de la enfermedad objetivo. Tambien se debe
incluir, un espectro adecuado de controles, pars la determinacion adecuads de la
~ especificided, con sujetos con- diferentes procesos patologicos en la misma
localizacion anatémica. Si solo incluyen casos o controles extremos, como enfermos
muy avanzados, graves y sujetos sanos, s¢ obtendrh una sobre-estimacion de la
sensibilidad y la especificidad. Nosotros, incluimos casos con rinitis alérgica
estacional y perenne, con diferente grado de severidad, con diferente tiempo de
_evolucion, con enfermedades coexistentes, y controles con rinitis no alérgica y
Sanos. :
En otros estudios, a! comparar los resultados de las pruebas evaluadas no utilizan el
reto nasal, que es el esthndar de oro de Ia rinitis alérgica. En algunos comparan la
DEMN con las PC****®, otros comparan |a prueba radioalergoabsorbente (RAST)
con PC*'2% otros comparan Is EAST con las PC", lo que origina estimaciones
inadecuadas de la sensibilidad y la especificidad de las pruebas cvaluadas, ya que las
 prucbas que utilizan como estindar de oro son menos sensibles y menos especificas
que el reto nasal, lo que provoca resultados falsos positivos y falsos negativos que
afectan s sensibilidad y la especificidad de la prueba evaluada. En el presente
estudio, utilizamos el estindar de oro de la rinitis alérgica, el reto nasal, para
comparario con las prucbas diagdsticas evaluadas. ‘
La mayoria de los estudios no determinan la variacién interobservador de la
interpretacion de los resultados' 232243834 - hor 1o que se desconoce la
reproducibilidad de la interpretacion de fa prueba entre diferentes observadores.
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Nosotros, determinamos el acuerdo interobservador por medio de la prueba de kappa

y encontramos que tanto las PC como la EAST tienen excelente reproducibilidad,

mientras que la DEMN tiene baja reproducibilidad.

En algunos cstudios, utilizan la 2;]mu:ba evaluada como parte del estandar de oro

usado para hacer cl diagnéstico'”?'#**? o que origina un sesgo de incorporacion y

ocasiona una sobre-estimacion de la sensibilidad de !a prucba evaluada.

Ademds en la ma ?rona de los estudios publicados, no se obtuvieron curvas

ROC"21224- 830356313 bar 19 que no se determiné el mejor punto de corte de las

pruebas evaluadas. En ¢l presente estudio, se determiné el mejor punto de corte por
medio de la curva ROC de cada prucba evaluada, que es el punto de cada prueba con
mncjor eficiencia para hacer el diagnostico de la enfermedad objetivo y se calculd el

érea bajo la curva ROC con lo que se determind la exactitud diagndstica de cada
prueba evaluada,

Cuando los pacicntes que. se someten a una prueba diagndstica, son referidos
preferentemente para verificacion con el estindar de oro dependlendo de un
resultado dado de la prueba (positivo o- negativo)'®*****2 se origina un sesgo de
verificacion, que puede alterar los indices de exactitud dlagnésnca de la prueba
evaluada (sensibilidad y especificidad). Este sesgo se controla si todos los sujetos
estudiados son sometidos tanto a la prueba diagnostica evaluada como al estandar de
oro independientemente del resultado de 1a prueba evaluada. Nosotros sometimos a
todos los sujetos incluidos en el estudio, tanto a las prucbas evaluadas como a los
estandares de oro.

Debido a que los' indices de exacmud de una prueba dlagnosltca pueden ser
inestables, se puede determinar su precision con intervalos de confianza, los cuales
se hacen mds estrechos a medida que el tamaflo de la muestra aumenta. Para
determinar la precision de la exactitud diagndstica: de - las pruebas evaluadas,

determmmnos ¢l intervalo de confianza del 95% del drea bajo la curva ROC de cada
prueba, ~
Segin nuestros resultados, llegamos a las. sngulentes conclusiones;

1. El mejor punto de corte segiin las curvas ROC, fu¢ igual o mayor que 2+ para las
PC para Dermatophagoides spp, Amaranthus palmeri, Cynodon’ dactylon 'y Felis
catus, igual o mayor que 3+ para las PC para Fraxinus americana, igual o mayor a
la clase 3 para la EAST para Dermalaphagmdes ptermnywslnus ¢ igual 0 mayor que
4% para la DEMN,

2. Las PC para Dermatophagoides spp, Amaranthus palmeri; Cynodon dactylon,
Felis catus, Fraxinus americana 'y la EAST para Dermatophagoides pteronyssinus
- tienen excelente reproducibilidad y 1a DEMN presenta una baja reproducibilidad.

3. Las PC para Dermatophagoxdes spp y la EAST para Dermatophagoides
pleronyssinus tienen la misma exactitud para el diagnostico de rinitis alérgica al
alergeno evaluado.

4. Segim los- indices de exactitud dmguéstlca y ¢l coeficiente de concordancia
intcrobservador, las PC y la EAST son dtiles para el diagnéstico de rinitis alcn,lca
causada por los alergenos evaluados.



5. Segun los indices de exactitud diagndstica y el coeficiente de concordancia
interobservador, la DEMN es de poca utilidad para el diagnéstico de rinitis alérgica
y no determina que alergenos son los que desencadenan el cuadro.
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Anexo 1. Efectos inhibitorios de varios medicamentos sobre pruebas cuténeas
mediadas por Ig”.

MEDICAMENTO  SUPRESION
GRADO  DURACION
Astemizol HE 60 dias
Cetirizina +HH 10 dias
Clorfeniramina + 3 dias
Clemasting +H 10 dias
Ciproheptadina : 0-+ 8 dins
Difenhidramina 0-+ 3 dins
Hidroxicina +H 10 dias
Loratadina o 10 dias
Terfenadina +H 10 dias
Ketotifeno -+ S diss
Corticoesteroides
 Sistémicos ciclo corto 0

Sistémicosl;iﬁo plazo " Posible

 Beclometasona o

. Tépicos en piel 7 ‘ O+

Inmunoterspia cspecifica - 0~
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Anexo 2. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA
PARTICIPACION EN PROYECTOS DE INVESTIGACION CLINICA

México, D.F. Noviembre de 1994,

Por medio de la presente acepto participar en el proyecto de investigacion intitulado
"Utilidad diagnostica de pruebas cutdneas, RAST enzimitico y determinacion de
cosindfilos en moco nasal en la rinitis alérgica comparados con el reto nasal como
patrén de oro", registrado en el comite local de investigacién con el nimero 069/94.
El objetivo de este estudio es determinar la utilidad de estas pruebas para
diagnosticar personas con rinitis alérgica.

Se me ha explicado que mi participacién consisitird cn acudir a las citas que se me
indiquen para someterme a retos nasales que consisten en la aplicacion de las
substancias a las que puedo ser alérgico en las fosas nasales, pruebas cutdneas que
consisiten en la aplicacion de las. mismas substancias por imedio de inyecciones
intradérmicas, la extraccion de muestras de sangre y la toma de muestras de moco
Declaro que se me ha informado ampliamente -sobre los posibles riesgos,
inconvenientes, molestias y beneficios derivados de mi participacién en el estudio,
que son los siguientes: Desarrollar una reaccién anafilictica posterior al reto nasal o
a la aplicacion de las pruebas cutaneas, reproduccion de los sintomas después de
aplicar el reto nasal, dolor en el sitio de aplicacion de las pruebas cutaneas. .

El investigador principal se ha comprometido a darme informacién oportuna sobre
cualquier procedimiento altemativo adecuado que pudiera ser ventajoso para mi
tratamiento, asi como a responder cullqmer pregunta y aclarar cualquier duda que le
plantee acerca de los procedimientos, los ricsgos, beneficios o cualquler ofro asunto,
relacionado con la investigacion o con mi tratamiento. : ‘
Entiendo que conservo el derecho de retirane del estudio en cualqmer momento en
que lo considere conveniente, sin que llo afecte la atencion médlcl que recibo del
instituto,

El investigador principal me ha dado seguridldes de que no se me ldentlﬁcani en las
presentaciones 0 pubhcmones que deriven de este estudio y de que los datos
relacionados con mi pnvucuhd serkn manejados en forma confidencial. Tambien se
ha comprometido a proporcionarme la informacion actualizada que se obtenga
duante ¢l estudio, aunque esta pudiera | haccnnc cambiar de parecer respecto a mi
permanencia en el mismo.

.- Nombyre y firma del pacientc, Nombre, matricula y firma def investigador.

Testigo. Testigo.
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Anexo 3. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha de ingreso al estudio: Clave:
Nombre:

Sexo: Edad: Afiliacion;

Direccion: Tel:

A. a) Antecedentes de atopla;
b) Antecedentes de reacclén anafilfctica:

B. Sintomas: 1, Presente, 2, Ausente,
Obstruccion nasal , finorrea , prurito , estornudos

C. Tiempo de evolucién: .

D, Patron: 1. Perenne, 2. Estacional,

E. Predominio de horario: 1. Matutino, 2. Vespertino.li. Nocturno. .

F. Exacerbantes: 1, Posinvo,z Negativo, e :
‘Polvo ,frio____, calor , humedad ,perro____, gato ,
plantas , irritantes ; otros ‘ ' ‘

G Evnferm‘edadés asociadas: 1. Positlvo, 2. Neﬁltivb.

~Asma , urticaria , dermatitis atdpica , ofra

H.Medicnnientos utl_lludos:k : L ' .

L. Exploracién fisica:

a) Mucosa nasal: Palida, 2. Hiperémica, 3. Notmal.___- .
b) Tabique: 1. Alineado, 2. Desviado:____.

c) Cometes: 1.En ciclo, 2. Hipertrofi cos

d) Rinorrea: 1. Presente, 2. Ausente:

¢) Tipo de rinorrea: 1 Hialina, 2. Purulenta;

f) Dennografismo: 1. Presente, 2, Ausente:

g) Pico de flujo: '

JDEMN: . ' K. EAST: .
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS (2)

Nombre: Clave:

Fecha: Hora!’

L. Reto nasal: 1, Positivo, 2. Negativo.

Dermatophagoides spp. . Fecha;

Fraxinus americana: . Fecha:

Amaranthus palmeri: . Fecha;

Cynadon dactylon: . “Fecha: .
Felis catus: . Fecha:

M. Pruebas cutaneas, Negativas:0, Positivas:1+, 2+, 3+ 0 4+,

- Habén (mmy +) Eritema (mm 'y +)
Al: mm, +. mm,____ 4
Al mm, +, mm, +, -
Ad: mm, +, mm, +
AG mm, +, mm, +,
AS: . mim, +. mm, +
~ Habén(mmy+) Eritema (nmy +)
»”: mm, o+ mm, +
B: __ mm,__ mm, _ +,
B& __ mm__ + mm,____+
BS: ____mm,___ mm, _____+.
" Habén (mmy +) Eritema (mmy +)
lﬂS’FAMiNA 1:10,000; mm, -+ mm,
'EVANS: ' mm, + mm,



Tabla 1. Resultados de las diferentes estimaciones obtenidos para cada prueba
evaluada.

rc c rC c EAST DEMN

PC
D.sp Famericona A paimeri  C doctylon F cates D.pe

Previeach | 039 027 0.28 030 0.19 0.44 0.67
Seibitidd | g,9] 0.82 0.90 0.96 0.91 0.90 0.7
Expecificdad | 75 0.90 0.81 0.80 0.87 0.72 0.57
vee 0.70 0.76 0.65 0.67 0.63 0.72 0.78
veN 0.92 093 0.95 098 098 0.90 0.52
"‘ﬁ"x“" 22+ 23+ 224 22 22t 2Clase 3 24%
x 0.94 0.90 0.89 09 095 0.97 0.46

0 08841  0.8751 08881 09147 09168 0.8597 06942

SEo 00240 00297 00271 00234 00284 00414 00342

IC95% 6 | 10.0470 10,0582 100531 10.0458 10,0856 10,0811 10.0670

PC= Prucbas cuthneas, EAST= Prucba enzimitica-alergoabsorbente, DEMN=

Determinacion de cosindfilos en moco nasal, D. sp= Dermatophagoides sp, F.
americana= Fraxinus americana, A. palmeri= Amaranthus palmeri, C. dactylon=
Cynodon dactylon, F. catus= Felis catus, D. pt= Dermatophagoides pleronyssinus,
VPP= Valor predictivo positivo, VPN=_Valor predictivo. negativo, %= Kappa
interobservador, @=Area bajo la curva ROC, SE@= Emor estindar del drea bajo la
curva ROC IC 95% 6= Intervalo de confianza de 95% del érea bajo lacurva ROC.

Tabla 2. Sensibilidad y especificidad de Ins pruelm cutineu en subgrupos de

los casos con rinitis alérgica en relui(m al numero de nlergenos que -

desencadenan el cuadro,
1 Alergeno 2 Alergenos > Z‘Aleq'enm
Sensibilidad - 082 - 090 093
1C 95% Sen. 0.732 0.91 0.82 2098 0872099
Especificidad 0.79 0.76 0.64
IC95%Esp. | 0.69a0.89 0.64 a 0.88 0.52 a 0.76

IC 95% Sen.= Intervalo de confianza de 95% de Ia sensibilidad, 1C 9‘5% Esp.=
Intervalo de confianza de 95% de la especificidad.
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Tabla 3. Sensibilidad y especificidad de las pruebss evaluadas en subgrupoes de
los casos con rinitis alérgica en base a la edad.

<30ANOS____ IC95% _ 30ANOSO> _ IC95%
PC
SENSIBILIDAD 091 0,852 0.97 0.89 0.82 2 0.9
ESPECIFICIDAD 0.74 0.65 2 0.83 078 0.69 2 0.87
DEMN .
SENSIBILIDAD 0.81 0732 0,89 0.74 0.642 0.84
ESPECIICIDAD | .22 0.14 2030 036 0.252 0,47
EAST
SENSIBILIDAD 1.00 0.81 0.672098
RSPECIFICIDAD 0.67 0.52 2 082 0.58 0.40 8 0.76

IC 9%%s= Intervalo de confianza de 95%, PC= Prucbas cuténeas, DEMN=
Determinacion de eosindfilos en moco nasal, EAS'I*= Prucba enzimitica-
alergoabsorbente,

Tabla 4. Sensibilidad y especificidad de las pruebas evalundn en subgrupoc de
los casos con rinitis alérgica enbaseala comorbilldad '

Sin enfermedades IC9%% Con m 1C 95%
[, ¥ . , o
SENSIBILIDAD | - 0.89 0832095 - 09 0860098 .
ESPECIFICIDAD 0.74 0.6520.8) . 0.7 ~0.67 2 0.88
SENSIBILIDAD | 0,78 0.70 2 0.86 0.77 0684086
ESPECIFICIDAD 034 0.2520.43 0.22 ~013a031
EAST " .

SENSIBILIDAD - 0.78 0.64 2 0.92 1,00 fo
ESPECIFICIDAD 073 0582088 048 0.29 2 0.61

IC 98%= Intervalo de confianza de 95%, PC= Prucbas cutiness, DEMN=
Determinacion - de eosinofilos en moco nasal, EAST= Prucba enzimitica-
nlglgolbsorbentc. ~
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Sensibilidad
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20 ' m*CURVA ROC |
0 : - -
100 i 50 : . 0
T . Especificidad
PC Fraxinus americana « ' 4+ 3+ 2+ 1+
EJEY SENSIBILIDAD ‘ 69 82 85 85
EJEX ESPECIFICIDAD 95 90 80 76

-AREA BAJO LA CURVA ROC= 87.51%, SE‘ 2.97%, IC 95%= 81.69 2 93.33

Figura 1. Curva ROC de las PC para Fraxinus americana. Se sefiala sensibilidad y especificidad de cada
punto de corte (4+, 3+, 2+, 1+)‘para el diagnostico de rinitis alérgica a este alergeno segtin esta prueba.
Curva ROC: Curva operador receptor, PC: Pruebas cutdneas, SE: Error estandar del drea bajo la curva
ROC; IC 95%: Intervalo de confianza del 95% del area bajo !a curva ROC. Area=0.5: Representa el drea

-de una prueba sin valor d'scnmmatono
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100 50 - 0
‘ | - Especificidad ,
pC ‘Amaranthus palmen , 4+ 3+ 2+ 1+
EJE Y SENSIBILIDAD 51 74 90 91
EJE X ESPECIFICIDAD : 95 88 81 77

' AREA BAJO LA CURVA ROC“ 88. 81%, SE=2.71%, IC 95%=83.5 2 94.12

Figura 2. Curva ROC de las PC para Amaranthus palmeri. Se senala sensibilidad y especificidad de cada
punto de corte (4+; 3+, 2+, 1+). parael dlagnéstlco de rinitis alérgica a este alergeno segin esta prueba.
Curva ROC: Curva operador receptor, PC: Pruebas cutaneas, SE: Error estandar del area bajo la curva

. ROG, IC 95%: Intervalo de confianza del 95% del area bajo la curva ROC Area=0.5: Representa el area

de una prueba sin valor dlscnmmatono
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' Especificidad
PC Cynodon dactylon R 3+ 2+ 1+
EJE Y SENSIBILIDAD REEE 88 96 96
EJE X ESPECIFICIDAD 95 86 80 78

AREABAJOLACURVAROC‘Q‘!.‘T% SE=2.34%, IC 95%= 86.89 a 96.05

Fagura 3. Curva ROC de las PC para Cynodan dadylon Se sefiala sensibilidad y especificidad de cada
punto de corte (4+, 3+, 2+, 1+) para el diagnéstico de rinitis alérgica a este alergeno segun esta prueba.

Curva ROC: Curva operador receptor, PC: Pruebas cutaneas, SE: Error estindar del drea bajo la curva
¥ ROC, IC 95%: Intervalo de confianza del 95% del area bajo la curva ROC. Area=o S: Representa et area de

una prueba sin valor dsscnmmatono
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EJEY SENSIBILIDAD 62 1 91 91
- EJEXEPECIFICIDAD 9% 93 87 85

AREABAJOLACURVAROCSS‘lGB% SE= 2.84%, IC 95%=86.12297.24

Figura 4. Curva ROC de ias PC para Felis catus Se seiiala sensnbmdad y especificidad de cada punto
de corte (4+, 3+, 2+, 1+) para’el dlagnéstlco de rinitis alérgica a este alergeno segun esta prueba. Curva

'ROC: Curva operador receptor, PC: Pruebas cutaneas, SE: Error estandar de! area bajo ia curva ROC,
1C 85%: Intervalo de confianza del 95% del érea bajo Ia curva ROC Area=0.5: Representa el area de
‘una prueba sin valor duscnmlnatono : .
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EJE Y SENSIBILIDAD : S 40 75 91 92
EJE X ESPECIFICIDAD = , 96 89 75 72

AREABAJOLACURVAROC’“JHG SE=2.4%, IC 95%=83.71 2 93.11

Figura 5. Curva ROC de las PC para Dennatophagoldes spp. Se sefiala sensibilidad y espec:ﬁudad de
cada punto de corte (4+, 3+, 2+, 1+).para el diagnostico de rinitis alérgica a este alergeno segtin esta
prueba. Curva ROC: Curva operador receptor, PC: Pruebas cutdneas, SE: Error estandar del area bajo

la curva ROC, IC 95%: Intervaio de confianza dei 95% def area bajo la curva ROC. Area=0.5:
Representa el area de una prueba smrv’alor discriminatorio.
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CLASESDEEAST 4 3 2 1
- EJE'Y.SENSIBILIDAD e 65 90 92 97
EJE X ESPECIFICIDAD 86 72 68 62

AREA BAJO LA CURVA ROC= 85.97%, SE- 4.14%, 1C 95%=77.86 a 94.08
Fgura 6. Curva ROC del EAST para Dermatophagoides pteronyssinus. Se sefiala sensibilidad 'y

< especificidad de cada punto de corte (clases 4, 3, 2, 1) para el diagnostico de rinitis alérgica a este

It

alergeno segun esta prueba. Curva ROC: Curva operador receptor, EAST: Prueba enzimatica
alergoabsorbente, SE: Error esténdar del drea bajo ia curva ROC, IC 95%: intervalo de confianza del 95%
del area bajo la curva ROC.:Area=0.5; Representa el érea de una prueba sin valor discriminatorio.
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- (>=25%, >=10%, >=4%, >=0%) pera el diagndstico de rinitis alérgica segun esta prueba. Curva ROC:

[4)

Curva operador. receptor, DEMN: Determinacion de eosindfilos en moco nasal, SE: Error estandar del
area bajo ta curva ROC, IC 95%: intervalo de confianza del 95% del drea bajo la curva ROC.
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