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.  Marco Tedrico

a. Marcha Atopica

La alergia es la respuesta clinica de la atopia, tendencia hereditaria a producir
inmunoglobulina E (IgE) en respuesta a las pequefias cantidades de proteinas
ambientales comunes tales como polen, acaros del polvo doméstico y alérgenos de
alimentos.' Spergel describe a la marcha atépica como: la historia natural de los
trastornos alérgicos iniciando con el desarrollo de dermatitis atdpica (DA) y
sensibilizacidon concomitante a los alimentos y aeroalérgenos en la primera infancia,
desarrollando sintomas a nivel respiratorio en especifico a nivel nasal, rinitis alérgica

(RA) y progresando hacia el asma, en etapas mas tardias de la vida."

b. Rinitis Alérgica

La RA se define como una enfermedad con sintomas mediados inmunolégicamente (la
mayoria dependientes de IgE) por inflamacién posterior a la exposicién de la mucosa
nasal a alérgenos ofensivos. Es la enfermedad alérgica mas comun a nivel mundial™ y
una de las condiciones cronicas que afectan tanto a nifos como adultos, su
prevalencia global es del 10-30% para adultos y hasta 40% en nifios." El estudio
ISAAC (The International Study of Asthma and Allergies in Childhood) que evalua los
patrones globales de prevalencia y severidad de los sintomas de la RA en diferentes
paises, determiné que en México la prevalencia de esta entidad varia del 11% en
pacientes de 6-7 afios de edad y 15% en adolescentes de 13 afios. Los sintomas de la

RA usualmente se desarrollan antes de los 20 afios de edad.”



La fisiopatogenia de la enfermedad se caracteriza por una fase de sensibilizacién, la
cual se inicia en la mucosa nasal cuando el antigeno es endocitado y procesado a
péptidos por las células presentadoras de antigeno (CPA), como macréfagos y células
dendriticas, estos péptidos se externalizan en la superficie de las CPA y son
presentados a linfocitos T CD4+ virgenes. Con el estimulo apropiado, los linfocitos T
CD4+se pueden diferenciar en linfocitos Th2 en un microambiente provisto de altas
concentraciones de interleucina (IL) IL-5. El linfocito Th2 posee un rol central
sintetizando IL-4, IL-5, e IL-13, fundamentales para la produccion de IgE y el
reclutamiento y la supervivencia de los eosindfilos en los sitios de reaccion alérgica".
Durante la exposicién, el péptido relevante se reconoce por el receptor FceR1,
posteriormente se inicia una cascada de sefalizacién que resulta en la liberacion de
mediadores preformados como la histamina, mediadores lipidicos derivados de los
fosfolipidos como leucotrienos, prostaglandinas y factor activador de plaquetas,
induciendo la contraccién del musculo liso, el incremento de la permeabilidad vascular,
el aumento de secrecién de moco y aparicion de prurito.”

El diagnéstico de la RA se realiza en base a la historia clinica referida por el paciente.
Los signos y sintomas de la RA incluyen una combinacién de congestion nasal,
rinorrea (anterior y/o posterior), prurito ocular, nasal, oral o facial, estornudos en salva y
descarga retronasal que revierten espontaneamente o posterior al tratamiento.""
Generalmente se asocia a otras entidades alérgicas y no alérgicas como:

» Conjuntivitis alérgica (CA). Se asocia en el 60% de pacientes con diagndstico de
RA.X

e Asma. En pacientes con RA hasta 80% tienen asma.* El 50% de pacientes con

asma tienen RA.®



e Otras condiciones. Disfuncidon de la trompa de Eustaquio, otitis media serosa,
otitis aguda, sinusitis, dermatitis atépica y sindrome de alergia oral. La obstruccion
nasal secundaria a RA severa puede causar trastornos respiratorios del suefio y
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anosmia, asi como incremento en la prevalencia de migrafia.

Dentro de los estudios paraclinicos que se pueden realizar para apoyar el diagnostico
son la cuantificacion de eosindfilos e IgE total (elevados en 30-40% de estos pacientes)
suficientemente sensibles para apoyar el diagnéstico de RA. La sensibilidad alérgica se
establece mediante pruebas cutaneas (sensibilidad 85% y especificidad 77%),*"
deteccion de IgE especifica (sensibilidad del 70-75%" y especificidad 56%*"), pruebas
intradérmicas o reto nasal con alérgeno, aunque, no son necesarias para el diagndstico
inicial por practicidad y seguridad, ya que conllevan tiempo y riesgos inherentes al

realizarlas.

En afios recientes el control de la rinitis ha sido un tema de interés, tradicionalmente se
ha dividido en rinitis alérgica estacional y rinitis alérgica perenne o rinitis mixta (alérgica
y no alérgica). La rinitis alérgica recientemente se ha clasificado por la guia ARIA
(Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma) de acuerdo a la severidad y temporalidad
de los sintomas como leve cuando no altera las actividades diarias o el suefo,
moderada-grave cuando altera las actividades diarias o el suefio, e intermitentes
cuando dura menos de 4 dias a la semana o menos de 4 semanas consecutivas, y

persistente cuando dura mas de 4 dias a la semana y mas de 4 semanas consecutivas.



Clasificacion de la RA

Intermitente Persistente
<4 dias semana >4 dias semana

o <4 semanas Y >4 semanas
consecutivas consecutivas

Leve Moderada-Grave

Duerme bien Interfiere con el suefio
Mo interfiere con actividades diarias

Interfiere con actividades diarias
Mointerfiere colegioftrabajo
gio/ g Interfiere colegio/trabajo
Sintomas no generan mayores
molestias

Imagen 1. Fuente: ARIA 2010.

Sintomas le generan molestias

Su impacto en la calidad de vida es muy significativo, la RA contribuye al ausentismo
laboral relacionada con la salud de manera importante. Los costos de la RA en los
Estados Unidos de América (E.U.A.) se han estimado en mas de 6 mil millones de
dolares por afio. La pérdida de productividad por esta enfermedad es la mayor causa

de 15 condiciones crénicas entre empleados de E.U. A"

El objetivo del tratamiento es lograr control de los sintomas nasales. Los tres pilares
fundamentales para el manejo de la rinitis alérgica son la reduccion de la exposicion al
alérgeno sensibilizante, farmacoterapia con corticoesteroides intranasales e
inmunoterapia alérgeno especifica, ésta ultima posee la cualidad de ser el unico
tratamiento que modifica la historia natural de la RA y la sucesiva progresion hacia

asma.

c. Asma

El asma es definida como una enfermedad heterogénea, generalmente caracterizada
por la inflamacién crénica de la via respiratoria. Se define por una historia de sintomas
respiratorios como sibilancias, dificultad para respirar, opresion en el pecho y tos que

varian en tiempo e intensidad, junto con la limitacion del flujo aéreo espiratorio variable.



La prevalencia de asma en todo el mundo se observa de ~ 20 % (Iniciativa Global para
el Asma) y en México se observan fluctuaciones en la prevalencia del 7% al 33%.
Fisiologicamente se caracteriza por hiperreactividad bronquial, la tendencia de las vias
respiratorias a estrecharse excesivamente en respuesta a una variedad de estimulos
que provocan poca 0 ninguna broncoconstriccion en personas sin enfermedad de las
vias respiratorias que es reversible. Patolégicamente el asma puede ser descrita en
términos generales como "un trastorno inflamatorio crénico de las vias respiratorias".*"
La inmunopatologia del asma es muy similar al de la RA, una cualidad distintiva de
esta entidad es que los mediadores preformados durante la fase efectora como
histamina y bradicinina, inducen tos y boncoconstriccion patolégicamente caracterizada
por infiltracion eosinofilica, hipertrofia muscular y abundante secrecion de moco,

condicionando un estado de hiperreactividad bronquial en respuesta a una variedad de

estimulos.

Su diagndstico se realiza de manera clinica mediante signos y sintomas clasicos, los
cuales son la disnea intermitente, tos y sibilancias. Aunque tipicos del asma, estos
sintomas son inespecificos, por lo que es a veces dificil distinguir asma de otras
enfermedades respiratorias. El diagndstico definitivo requiere la historia clinica o
presencia de sintomas respiratorios consistentes con asma, en combinacion con la
demostracion de la obstruccion al flujo de aire espiratorio variable mediante una
espirometria con respuesta significativa postbroncodilatador (12% o 200ml en FEV1 o
FVC) o prueba con metacolina (descenso igual o mayor del 20% de FEV1 con respecto
al mismo parametro en la espirometria basal).

Su clasificacién se establece segun su grado de control en controlado, parcialmente

controlado y no controlado. En el paciente controlado los sintomas en el dia son



menores a dos veces por semana, no hay limitacién de actividades ni sintomas
nocturnos y el uso de medicamentos es menor a dos veces por semana. En el
parcialmente controlado hay afectacion de dos de estos parametros y en el no
controlado hay afectacion de 3 o mas de estos parametros. El tratamiento se basa en
esteroides inhalados de corta o larga accién, antileucotrienos, tecfilina, prednisona
sistémica o anticuerpos monoclonales (anti IgE) segun el paso de GINA con el que se

logre control.**

d. Pruebas Cutaneas (PC)

Las PC son un método para diagnosticar la sensibilidad alérgica en pacientes con RA,
es un procedimiento rapido, costo efectivo y seguro para reproducir el mecanismo
mediado por IgE hacia aeroalérgenos™. En pacientes sensibilizados, al realizar la
prueba existe liberacion de histamina derivada de los mastocitos en piel lo que
incrementa la permeabilidad vascular induciendo la generacién de papula y eritema.
Las PC poseen una sensibilidad del 85% y especificidad del 77% al correlacionarse
con retos nasales y bronquiales.™ La medicion de IgE especifica (sIgE), aprobada por
la FDA de E.U.A., es necesaria para evaluar la sensibilidad alérgica en sangre cuando
no es posible realizar PC. Aunque hay cierta heterogeneidad entre las fuentes
comerciales de alérgenos, los ensayos de sIgE probados por la FDA tienen
sensibilidades comparables y un coeficiente de variacion menor del 15% cuando se
comparan con las pruebas cutaneas™, debido a que sus valores de especificidad son
relativamente bajos (sensibilidad entre 67-100%, segun el alérgeno valorado;
especificidad 36%-81%).”" Las pruebas cutaneas positivas se correlacionan mas con
los sintomas que las pruebas intradérmicas (PCID), sensibilidad 27-50% vy

especificidad 60-100%. Para aeroalérgenos unicamente en caso de que existiera una
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fuerte sospecha de alergia por historia clinica y una PC con aeroalérgenos negativa,
una PCID podria aumentar la sensibilidad diagnéstica para este alérgeno.®"

La Guia Mexicana de Inmunoterapia recomienda incluir alérgenos o alergoides
relevantes de cada region, reducir el numero de alérgenos tomando en cuenta su
presencia y cruces (capacidad para fijar anticuerpos IgE especificos en suero del
paciente, entre 85 al 90%). Independientemente de estas condiciones, es necesario la
integracién de acaros (Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae) o
una combinacion de los dos, ademas de pasto bermuda (Cynodon dactylon),
cucaracha (Blatella germanica), gato (Felis silvestris) y fresno (Fraxinus americana).
Dentro de las ventajas de las PC son particularmente utiles en el diagnéstico poco
preciso, cuando existen sintomas nasales persistentes y/o respuesta clinica
inadecuada a esteroides nasales, coexistencia de asma persistente y/o sinusitits/otitis
recurrente, alta probabilidad de RA con resultados negativos en los ensayos in vitro a
los agentes sospechosos y el deseo del paciente de tratar de evadir el alérgeno en vez
de tomar medicamentos para controlar sus sintomas.

Dentro de los factores que pueden influir el resultado de las PC son la habilidad para
realizarla, el dispositivo de prueba, el color de la piel, la reactividad de la piel en el dia
de la prueba, la potencia, y estabilidad de los reactivos de ensayo.”™ A nivel de
seguridad se debe evitar realizar PC en pacientes muy sintomaticos en periodo de
polinizacion ya que puede agravar los sintomas y puede asociarse con mayores tasas
de reaccion sistémica. En esta situacion, los sintomas del paciente deben ser tratados
empiricamente y las pruebas deben ser diferidas hasta que el paciente este menos
sintomatico. Las encuestas recientes sugieren que el riesgo general de inducir reaccién

anafilactica por PC es inferior al 0.02 %.*"
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Pruebas Cutaneas

Imagen 2. Pruebas cutaneas realizadas en antebrazo de paciente con alérgenos no estandarizados de la marca Alk-
abello. Se observan las reacciones positivas, 3mm mayores al control negativo.

e. Ciudad de México

La Ciudad de México es la capital de México, hogar de alrededor de 8 millones de
habitantes. Se encuentra localizada a una altitud de 2,240 m

etros sobre el nivel del mar, tiene una superficie de 1,495 km?. Geograficamente se
asienta en la provincia geoldgica de lagos y volcanes de Anahuac, el limite norte esta
dado por la sierra de Guadalupe del que forma parte el cerro del Tepeyac.™" Al sur de
la ciudad se ubica el volcan del Ajusco, la cumbre mas alta de la capital. Este volcan
corona la sierra que lleva su mismo nombre y cierra el sur, el circulo montuoso que
rodea a la Ciudad de México.®™" Los limites al suroeste con San Miguel Topilejo, San
Miguel Ajusco y sureste Milpa Alta. Colinda al norte, este y oeste con el Estado de

XXiX

México y al sur con el estado de Morelos.
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Distribucion de las Areas Naturales Protegidas en el Suelo de Conservacion de la
Ciudad de México

I 50 de conservacion &
: ; Siarrs do

- La Armella
Sierra de Guadalupe
- EL Tepeyac
Cerro de la Estrella
Il sicre ce santa Gatarina
Milpa Alta
San Miguel Topilejo
San Miguel Ajusco
Cumbres del Ajusco
San Nicolas Totolapan
- Parque Ecoldgico de la

Ciudad de Méxdco
Ecoguardas

San Nicolds ~ e
Totolapan

Bosque de Tlalpan

I ot Brotantes e Tlalpan/ sen miguet 3 §

Los Encinos Ajusco £5 vu™ g
- Miguel Hidalgo y r - o " ° Milpa Alts.
] Costilla % y

20 Desierto de los Leones

San Bernabé Ocotepec

Imagen 3. Se muestran las areas de conservacion en la Ciudad de México. Fuente: DGCORENA, 2013.

En la mayor parte de su territorio se presenta clima templado subhumedo (93%). La
temperatura media anual es de 16°C, la temperatura mas alta (>25°C), se presenta en
los meses de marzo a mayo y la mas baja (6°C) en enero. La época de mayor
abundancia anual de pdlenes (mayor diversidad y cantidad de granos) es el tiempo de
sequia (noviembre a abril), debido a que en esta temporada muchos arboles polinizan,
ademas de que los elementos meteorolégicos presentes en este periodo, humedad
relativa baja, poca precipitacion pluvial, y la alta velocidad del viento ayudan a la
suspension y transportacion de los pélenes en el ambiente. Por el contrario, en la
temporada de lluvias (mayo a octubre) hay menor cantidad y concentracion de polen
por la elevada precipitacién y la alta humedad relativa.™

La precipitacion total anual es variable, siendo en la region seca (parte del norte y
noroeste de la ciudad) de 600 mm®y en la parte templada hiumeda (Ajusco) de 1 200
mm? anuales. Los vientos del sureste (San Miguel Ajusco a valle) son dominantes en

los primeros meses del afio.”™ Los vientos soplan del oeste de enero a abril y del
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noreste de junio a octubre. Mayo, noviembre y diciembre son los meses con mayor
dispersion de vientos.”™ Se ha reportado que las concentraciones de polen se
correlacionan positivamente con la temperatura, la velocidad y direccion del viento. Por
otra parte, se ha observado una correlacion negativa entre la concentracién de polen y

la presion de aire, la humedad relativa y la lluvia.

Patréon de Vientos en la Ciudad de México

Imagen 4. Se representa la trayectoria de los vientos dominantes que transportan el polen de la Ciudad de México en
los afios del 2010-2013. Fuente: WRF model forecast.

Los pdélenes de arboles que se detectan en la Ciudad de México sobresalen de manera
general: pino (Pinus), fresno (Fraxinus), cupresaceas (ciprés, cedro y western
juniperus), aliso (Alnus),Liquidambar, limpiabotellas (Callistemon) y casuarina
(Casuarina sp.); los pélenes de malezas y de pastos pueden detectarse a lo largo de
todo el afio, pero el pico maximo de productividad de este tipo de granos se da durante
la temporada de lluvias. Las malezas que mas han sido resefiadas debido a su
abundancia son miembros de la familia Compositae, Cheno-Am y el género Ambrosia,

XXXiii

y para pastos son los miembros de la familia Gramineae.

La Ciudad de México representa el 0.1% de la superficie del pais y se divide

administrativamente en 16 demarcaciones politicas, posee una jurisdiccion territorial de
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60,203 hectareas urbanas y 88,442 hectareas rurales, el suelo de conservacién
representa mas de la mitad de la superficie territorial de la entidad distribuido en nueve
delegaciones politicas: Cuajimalpa, Alvaro Obregén, Magdalena Contreras, Tlalpan,
Milpa Alta, Xochimilco, Tlahuac, Iztapalapa y Gustavo A. Madero, demarcaciones que
concentran la mayor cantidad de bosques. ™" En las Delegaciones de Milpa Alta,
Tlalpan y Xochimilco se encuentran la mayoria de los bosques de encino dentro de los
cuales se encuentran las diferentes especies de roble (Quercus). En las Delegaciones
de Cuajimalpa, Alvaro Obregén y Magdalena Contreras se localizan bosques de

XXXV

Oyamel con la especie representativa oyamel (Abies religiosa).

Uso del Suelo y Tipo de Vegetacion en el Area de Suelo de Conservacion

I TOTAL I 88,442

Fusnte: PGOEDF {Agosto-2000]

Imagen 5. Se representa el uso de suelo en las areas de conservacion de la Ciudad de México. Fuente:
DGCORENADER, 2006.

La reforestacién en la Ciudad de México se realiza con las semillas que se obtienen de
los bosques cercanos a los sitios que requieren reforestar con el objetivo de utilizar las

mismas especies por sus caracteristicas nativas y asi facilitar su adaptacioén al sitio de
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plantacion. Actualmente se cuenta con 30 especies forestales (pinos y latifoliadas-

encino) y dos frutales (tejocote y capulin) adaptadas a las condiciones del Valle de

México.™"' Cabe sefialar que una gran cantidad de la superficie plantada es realizada

con fines comerciales, 373.62 ha que representa el 23%.

Lista de Areas Naturales Protegidas en la Cd. de México

Area natural Superficie Ecosistema Delegacion
protegida (ha)
Bosque de Tlalpan 252.86 Bosque de Quercus y matorral Tlalpan
xerdfilo
Bosque de las 26.4 Miguel Hidalgo
Lomas
Cerro de la Estrella 143.14 Bosque plantado de eucaliptos y Iztapalapa
cedro blanco, ademas de matorral
xerofilo y pastizal
Cumbres del Ajusco 920 Bosque de Pinus y Abies Tlalpan
Desierto de los 1529 Bosque de Abies religiosa y Pinus Cuajimalpa y
Leones hartwegii Alvaro Obregon
Ejidos de 2567 Vegetacion acuatica y pastizales Xochimilco
Xochimilco y San
Gregorio Atlapulco
El Tepeyac 1500 Matorral xerdfilo y pastizales Gustavo A.
inducidos Madero
Fuentes Brotantes Bosques de eucaliptos y encino Tlalpan
de Tlalpan
Insurgentes Miguel 336 Bosque de Abies religiosa y Pinua Cuajimalpa de
Hidalgo y Costilla hartwegii Morelos
Parque ecolégico 727.61 Bosque de Quercus y matorral Tlalpan
de la Ciudad de xerdfilo
México
Sierra de 633.68 Matorral xerofilo y plantaciones de Gustavo A.
Guadalupe eucaliptos, pinos y cupresaceas Madero
Sierra de Santa 748.55 Pastizal Iztapalapa y
Catalina Tlahuac

Tabla 1. Areas naturales protegidas en la Ciudad de México segun su superficie y Delegacion a la que pertenecen.
Fuente: GDF 2004, Hacia la agenda XXI de la Ciudad de México.
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II. Antecedentes

A. Sensibilidad alérgica

Existen un gran numero de estudios que reportan la sensibilidad alérgica en diversas
regiones geograficas, ejemplo de ello el esfuerzo realizado por el Global Allergy and
Asthma European Network (GA2LEN), que en 2014 realizé una encuesta para evaluar
la prevalencia de sensibilidad alérgica en pruebas cutaneas e IgE en 3,451
participantes de 18 a 75 afnos de edad en 13 areas de Europa. La positividad de
pruebas cutadneas vario de 31.4% a 52.9%. Los pacientes jévenes tenian mayor
prevalencia de sensibilidad que los adultos, concluyendo que la variacién geografica en
la prevalencia de pruebas cutdaneas en Europa no se relaciona con el género, edad,
tabaquismo, exposicion a granja, tamafio de familia o indice de masa corporal . "

A través de este tipo de estudios han concluido que los patrones de sensibilidad
persisten conforme trascurre la edad en los pacientes. Pesonen en 2015, en Finlandia,
siguié una cohorte de 200 recién nacidos finlandeses sanos desde su nacimiento hasta
los 20 afios de edad, 163 (82%) se revisaron a los 5 afos de edad, 150 (76%) a los 11
afnos de edad, y 164 (83%) a los 20 afos de edad. Reportd que los pacientes que
adquieren sensibilidad a algun componente ambiental no se modificé durante el tiempo
de seguimiento, entre los 9-11 afos se incrementa la sensibilidad a animales en 23% y
de los 15-18 afios se incrementa la sensibilidad a polenes en un 19%, siendo la mayor
sensibilidad reportada en todos los grupos etareos a pastos. ™"

Bjerg durante el desarrollo del estudio de asma en Suecia del oeste entre 2009-2012,
incluyé a 788 adultos (17-60 anos) que se sometieron a pruebas cutaneas con 11

aeroalérgenos asi como sIgE en 750 de los participantes. Los alérgenos sensibilizantes

en el grupo sin importar la edad o el sexo fueron pélenes (34.3%), animales (22.8%) y
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posteriormente acaros (12.6%). Pasto timothy (Phleum pratense 24.7%) y Abedul
(Betula verrucosa 21.2%), fueron los alérgenos mas prevalentes. Los resultados al
comparar los alérgenos mas comunes con slIgE positiva (= 0.35 KUA/L) fueron similares
a los obtenidos mediante pruebas cutdneas con menor prevalencia: pasto timothy
(Phleum pratense 20.3%), abedul (Betula verrucosa 18.7%), gato (Felis silvestris
12.8%) y &caro del polvo (D. pteronyssinus 12.3%).%*

En el 2001 Hasan en Reino Unido realizé un estudio en 1,218 nifios de 4 afios de edad
con enfermedades alérgicas, de los cuales se realizaron pruebas cutaneas a 327 de
ellos (26%). Las sensibilizaciones mas frecuentemente reportadas fueron: acaros
(11.9%), polen de pasto (7.8%) y gato (Felis silvestris 5.8%). La proporcion de nifios
sensibilizados a gato no fue mayor en aquellos con gato como mascota (gato como
mascota: 5.1% [19/374], sin gato: 6.2% [36/580]; no significativo). Este fendmeno se
comporto igual al analizar el epitelio de perro. Los cuatro alérgenos mas comunes
(4caro del polvo, pasto, gato y A. alternata) se pudieron detectar en 94% de los nifios
atdépicos.”

Larenas-Linnemann en el 2014 describid el patron de sensibilizacion en México
mediante un estudio transversal de pacientes con diagndstico de RA (2-70 afios)
tratados por alergdélogos de diversos Centros. Realizd pruebas cutaneas con 16
alérgenos, los mas comunes en México y los pacientes completaron cuestionarios
sobre fenotipos de RA. EIl principal alérgeno sensibilizante fue acaro del polvo
doméstico (Dermatophagoides pteronyssinus y Dermatophagoides farinae) (56%),
seguido de césped (Cynodon dactylon 26%), fresno (Fraxinus sp. 24%), roble (Quercus
23%), mezquite (Prosopis sp. 21%), gato (Felis silvestris 22%) y cucaracha (Blatella
germanica 21%). Al dividir al pais por areas climaticas establecidas por el INEGI

(Instituto Nacional de Estadistica y Geografia), en la Ciudad de México, por su tipo de
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clima, subhumedo, predomina la sensibilidad al acaro del polvo en 67% (p<0.05) y

arboles 54% (p=0.007).""

En Guadalajara se realiz6é un estudio retrospectivo del primero de enero del 2008 al 31
de diciembre del 2010 de residentes de la zona metropolitana de esta ciudad. Dentro
de los resultados obtenidos encontraron las siguientes sensibilizaciones de mayor a
menor: 4caros del polvo (Dermatophagoide farinae 35% y Dermatophagoides
pteronyssinus 31.7%), fresno (Fraxinus sp.) 30%, amaranto (Amaranthus palmeri) 25%,
alamo (Populus sp.) 25%, Rumex crispus 23.3%, césped (Cynodon dactylon) 21,7%,
roble (Quercus sp.) 21.7%, mezcla de cucaracha (Blatella germanica/americana)
21.7% y ambrosia (Ambrosia trifida) 18.3%, concordando con el estudio previo en los
tres primeros lugares.

Existen reportes provenientes de otras ciudades latinoamericanas, en Brasil se evalud
la sensibilidad a aeroalérgenos en nifios de la ciudad de Palmas en 2013 mediante un
estudio transversal en pacientes de la consulta externa. Se incluyeron 94 pacientes de
1 a 15 afos de edad entre septiembre y noviembre del 2008. Dentro de los resultados
se observaron pruebas cutaneas positivas en 76.6% de los pacientes (72.3% para
aeroalérgenos y 28.9% para comida). Los alérgenos mas frecuentes fueron acaro del
polvo (Dermatophagoides pteronyssinus 34%), epitelio de gato (Felix silvestris 28.7%),
epitelio de perro (Canis lupus familiaris 21.3%), acaro del polvo (Dermatophagoides
farinae 19.1% y Blomia tropicalis 18.1%), leche de vaca (9.6%) y pastos (9.6%). Una
prueba cutanea positiva se correlacion6 con historia de enfermedad atépica (OR = 5.8;
p= 0.002), historia familiar de enfermedad atépica (OR = 8.4; p< 0.001), asma materna
(OR = 8; p= 0.048), exposicion a mascota (OR = 3.6; p= 0.012) y nacimiento por

cesérea (OR = 3.367; p= 0.019)."
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En 2015 en la regién de Qingdao (China) se determind la prevalencia de sensibilizacion
en nifios con RA. Se realiz6 un analisis retrospectivo con 2,841 nifios (edades 3-5
afios: 1,500 nifios; edades 6—-12 anos: 1,341 nifios). Los aeroalérgenos mas comunes
fueron acaros del polvo (Dermatophagoides pteronyssinus 69.3% y Dermatophagoides
farinae 66.2%) y Penicillium notatum 38.9%; mientras que los correspondientes
alérgenos ingeridos fueron mejillon (39.2%), camaron (36.3%) y carpa (36.5%). La
prevalencia de sensibilizacién a aerolérgenos y alimento fue mayor en ninos>6 afos de
edad en comparacion con nifios de 3-5 anos de edad (p< 0.05). Los niflos >6 afos de
edad estaban mas sensibilizados a acaro del polvo en comparacion a aquellos de 3-5
afios de edad (p< 0.05). La sensibilizacion a acaro del polvo fue mas comun en nifos
que en nifnas (p= 0.05). En este estudio, los acaros del polvo (Dermatophagoides
pteronyssinus y Dermatophagoides farinae) fueron los alérgenos mas comunes
causantes de RA en nifios. "

Otro estudio prospectivo de casos (160 pacientes asmaticos con o sin RA) y controles
(160 sujetos sin asma con o sin RA) realizado en Lagos, Nigeria en el 2014 por Oladeji
describié al acaro del polvo (Dermatophagoides pteronyssinus) como el alérgeno
predominante en el grupo de estudio. Hubo una mayor incidencia de reacciones graves
a otros alérgenos (mezcla de malezas, perro, epitelio de gato, Aspergillus, cucaracha)

xliv

en los asmaticos que los controles.

B. Patrén de polinizacién
Los pastos son los pdlenes mas prevalentes en todo el mundo con tasas de
sensibilizacion hasta un 30% dependiendo del clima y la region. En Viena las especies

de gramineas son reportadas durante todo el afio siendo las mas frecuentes kentucky
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bluegrass (Poa pratensis), pasto orchard (Dactylis glomerata), avena (Avena fatua),
festuca (Festuca sp.) y césped inglés (Lolium perenne).

En Espana la sensibilizacion a gramineas es dominante en el centro y norte de la
peninsula a excepcidon del litoral mediterraneo, donde por el contrario la Parietaria
judaica (maleza) relega a las gramineas a un segundo lugar, similar fenédmeno sucede
con el olivo (Olea europea) en el sur de Espafia, en areas que contienen extensas
superficie de olivares donde este polen resulta ser la principal causa de polinosis,
ocupando las gramineas un segundo lugar. La monitorizacion de estas especies ha
derivado en la calendarizacion de patrones polinicos. Las cupresaceas "arizénicas y
cipreses" polinizan en enero y febrero, platano (Platanus) en marzo y abril en Madrid,

| xIvi

Mercurialis de febrero a noviembre, pinos (Pinus) y palmaceas entre febrero a abri

En el 2016 Guilbert en Bruselas, Bélgica, reporta que las esporas de hongos son los
alérgenos que mas prevalecen y entre los pdlenes, las cupresaceas y abedules, siendo
sus picos de polinizacién en febrero y de marzo a abril respectivamente. Se ha
observado una correlacién positiva en los periodos de polinizacion con el incremento

xlvii

de las ventas de medicamentos para controlar los sintomas de alergia.

Heberle en el 2014 en Australia y Nueva Zelanda, -paises que comparten un
macroambiente muy similar donde existe una amplia variedad de pastos-, se ha
detectado que la polinizacion de arboles prevalece en los meses de agosto a octubre y
los pdlenes de pastos de octubre a enero. Predominan en ambiente frio los pélenes de
arboles y en ambiente caluroso los pastos, coincidiendo con la maxima velocidad del
viento, siendo las familias de pdlenes mas reportadas poaceas, cupresaceas,

betulaceas, mirtaceas y pinus.
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Abbas en Pakistan del 2005-2007, encontré que la mayor proporcion de polen
reportado son los arboles, seguido de malezas y ulteriormente pastos. El polen del
arbol mora turca (Broussonetia papyrifera), es el que tiene mayor presencia en este
pais siendo su mayor pico de polinizacion entre los meses de marzo y abril; marihuana
(Cannabis sativa) es el segundo polen reportado en orden de frecuencia entre los
meses de agosto a septiembre. Los hongos que tienden a prevalecer entre los afos
son especies de Pithomyces, Alternaria y Cladosporium. Los pdlenes de pastos se
captaron durante todo el afo, sin embargo, ninguno de los pastos comunes de

xlviii

Islamabad fueron captados.

Hye Jung en Korea del 2008 al 2013 demostré una correlacién significativa entre roble
(Quercus sp.) y saltar japonesa (Humulus japonicus), con la tasa anual de cambio en
el polen y la tasa de cambio en la positividad de la piel durante los 6 anos, los cuales
pueden considerarse los principales alérgenos en Corea. Las tasas de positividad de la
piel contra los podlenes de olmo (Ulmus americana), platano (Platanus occidentalis),
sauce (Salix sp.), aliso (Alnus verrucosa), fresno blanco (Fraxinus alba), y acacia

xlix

(Acacia sp.) aumentaron significativamente a lo largo de los 6 afios sin correlacion.

Yalcin en Turquia del 2010 al 2011 encontraron que el principal alérgeno entre abril y
junio fueron las gramineas; entre febrero y marzo fue Cupressus spp; y entre marzo y
junio fueron Pinus spp. Dentro de sus conclusiones sugieren que la polinizacion se
correlaciona con la exacerbacion de enfermedades alérgicas, y por lo tanto proponen

realizar pruebas cutaneas de acuerdo a la cantidad de polen reportado.'
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lll. Planteamiento del problema

Diversos estudios a nivel mundial han reportado distintas prevalencias de sensibilidad
alérgica, basados en la evaluacion de un numero limitado de alérgenos con predominio
de alergoides intradomiciliares. Sin embargo, la contaminacion polinica detectada por
estaciones de monitoreo a nivel mundial han asociado a estos agentes como factor(es)

responsable(s) de la enfermedad alérgica.

Evaluar un mayor numero de alérgenos extradomiciliares y asociarlos con los pélenes
de mayor predominio ambiental ayudara a conocer un patrén de sensibilidad mas

certero y extrapolable a nuestra poblacion.

IV. Justificacion

Describir el patron de sensibilizacion alérgica y el polinico en pacientes con alergia
respiratoria residentes de la Cd. de México ayudaria a establecer medidas preventivas

y terapéuticas especificas para el control de la rinitis alérgica y el asma.

V. Objetivos

Objetivo primario:

Asociar la sensibilidad alérgica en prueba cutanea con los principales alergoides de

polenes reportados en la estacion Tlalpan en pacientes con rinitis alérgica y asma.

Objetivos secundarios:

Describir el patrén de sensibilidad alérgica en pacientes que residan y realicen sus

actividades de la vida cotidiana en la Ciudad de México.
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Describir el patron de sensibilidad alérgica de los pacientes con enfermedad alérgica

respiratoria.

VI. Metodologia:

A. Tipo de estudio.

Epidemioldgico

B. Descripcion del estudio

Participaron pacientes con RA con o sin asma residentes de la Ciudad de México, de
edad y género indistinto. La RA se diagnosticé de acuerdo a las caracteristicas clinicas
que establece la guia ARIA 2008 y prueba cutanea positiva en un periodo comprendido
entre 2013-2015. El asma se diagnosticé por los sintomas clinicos presentados y
prueba de funcién respiratoria (espirometria con reversibilidad mediante
broncodilatador del 12% o 200ml), reportada en expediente clinico.

Las PCs de este periodo se analizaron de acuerdo a sensibilidad a alérgenos
intradomiciliares, extradomiciliares o mixto, asi también por familia y género del polen;
todos los andlisis fueron estratificados por tipo de enfermedad alérgica (RA y RA con
asma) y grupo etario.

Se realizd analisis de frecuencias de los pdélenes detectados en la estacion Tlalpan
perteneciente a la Red de Monitoreo Ambiental y posteriormente se analizaron los
alergoides de los alérgenos polinicos asociados por edad y tipo de enfermedad

alérgica.
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C. Tipo de poblacion

Pacientes mexicanos de género indistinto con diagndstico de RA que habitan y realizan

sus actividades cotidianas en la Ciudad de México.

D. Criterios de inclusion

1. Pacientes residentes de la Ciudad de México.

2. Pacientes con diagnostico de RA definida por la guia ARIA.

3. Pacientes con RA con asma, diagnosticada mediante prueba de reversibilidad

(>12% o 200ml de incremento de VEF1) reportada en el expediente clinico.

4. Pacientes con pruebas cutaneas positivas a algun aeroalérgeno del 2013-2016.

5. Pacientes que acepten mediante la firma del consentimiento informado participar

en el presente protocolo.

E. Criterios de exclusion:

1.  No firmen el consentimiento informado.

2. No contar con datos completos dentro de su registro.
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F. Pruebas cutaneas

Se explico a los pacientes la técnica de realizacion, se interrogd acerca de
medicamentos que pudieran provocar falsos negativos (antihistaminicos, esteroides
sistémicos y/o topicos, inmunosupresores y/o antidepresivos triciclicos).Se utilizd el
antebrazo para la realizacidon de la prueba dado que brinda una zona amplia con grosor
uniforme y menor cantidad de vello. Se realiz6 asepsia en la cara anterior de los
brazos, se aplico leve presion en esta region con punta roma, 15 minutos posterior a
esta maniobra se evalu6 dermografismo, de estar ausente se procedié a marcar de
manera transversal al eje del brazo con 2 cm de separacién entre cada linea. Se aplicé
1 gota de cada alérgeno sobre la piel del paciente. Una lanceta se pasoé a traveés de la
gota para realizar la puncién de la piel. En cada extremo de cada linea se aplicaron 43
alérgenos de la marca Alk Abello (Port Washington, NY. Estados Unidos) distribuidos
de la siguiente manera: 16 arboles (Betula verrucosa, Ligustrum vulgare, Western
juniperus, Schinus molle, Fraxinus americana, Ulmus, Juglans, Platanus, Prosopis,
Acer negundo, Casuarina esquisetifolia,); 11 pastos (Holcus ianatus, Sorghum
halapense, Dactylis glomerata, Lolium perenne, Phleum pratense, Agrostis alba,
Anthoxanthum odoratum, Triticum aestivum, Cynodon dactylon, Hordeum Vulgare,
Bromus pratensis); 7 malezas (Salsola kali, Taraxacum offinale, Artemisa vulgaris,
Ambrosia trifida, Amaranthus retroflexus, Rumex crispus, Chenopodium album);
Dermatophagoides pteronyssinus Dermatophagoides farinae, Blatella germanica, Felis
silvestris, epitelio bovino, Canis lupus familiaris, Equus ferus caballus y Oryctolagus
cuniculus. Como control negativo se utilizé solucion fisioldgica al 0.9%, como control
positivo clorhidrato de histamina (dilucion 1:1000), todos los reactivos se aplicaron con

lanceta de polipropileno tipo duotip desechable. Con regla graduada se midieron las
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lesiones y su resultado fue expresado en milimetros, considerando positivas aquellas
reacciones que midieron mas de 3 mm comparadas con el diametro de la roncha
provocada por el control negativo. El resultado se reporté en hoja de captura de
pruebas cutaneas. Se reportaron los resultados midiendo en mm el diametro mayor de
la papula. Una prueba cutanea negativa es aquella con roncha menor a 3mm que el
diametro de la roncha del control negativo. Se consideran anérgicas a las PC en las

cuales la piel no tiene reaccién con la solucién de histamina.

G. Monitorizacién de pélenes

Para la identificacion de pdlenes se utilizaron captadores que miden estos
componentes por unidad de volumen de aire, dado que las particulas son
transportadas por el aire en trayectorias horizontales. Se han disefiado captadores que
aprovechando la inercia de las particulas propician el impacto de éstas en superficies
con substancias adhesivas, que las retienen.

Un captador Hirst, marca Burkard (Reino Unido), es el muestreador de impacto por
succion que se encuentra en el INER, estaciéon Tlalpan. Consiste en un aparato
eléctrico que aspira volumenes constantes de aire y los hace impactar contra la
superficie receptora, a través de una cinta plastica de 19 mm de ancho que se dispone
tensada alrededor de una pieza cilindrica llamada tambor. Para darle la capacidad de
adherir y retener las particulas, se deposita sobre la cinta una fina pelicula de aceite de
silicona que gira continuamente a razén de 2mm/hora. Ello hace que las particulas
impulsadas contra la superficie receptora queden retenidas de forma secuencial;

debido a esta caracteristica, las particulas se van depositando secuencialmente sobre
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una cinta que avanza regularmente, lo que hace posible obtener resultados con

precision horaria en una escala de (pélenes/m3 y esporas/m3).

Captador Hirst Burkard

Imagen 6. Captador Hirst, marca Burkard. Fuente: Métodos de Muestreo Aerobiologico
http://lap.uab.cat/aerobiologia/es/methods

La cinta es de una longitud suficiente para una duracion de 7 dias, una vez retirada, se
corta en longitudes de 24 horas que se montan en portaobjetos de microscopio. El
analisis microscoépico de las muestras se hace sobre el material tal como se obtiene,
incluyendo las particulas bidticas llenas de otras minerales y particulas organicas, lo
que puede dificultar su identificacién. Para obtener el nivel de polen clasico, doce
travesias de la cinta se hacen cada dos horas. Esto le da una lectura de dos por hora,
que también puede ser sumada y se convierte luego en los granos de polen por metro
cubico de aire para obtener la cantidad de polen promedio diario. Su contabilidad se
realiza con la siguiente formula FC x 0.44 de campo de visién. Si existe su presencia 3
veces a la semana aparece en el semaforo polinico. El calendario polinico se reporta
en la Red Mexicana de Aerobiologia (REMA) con 6 estaciones en la ciudad de México
y otras recientemente integradas localizadas en Toluca, Edo. De México, Cuernavaca y

Puebla donde se reportan niveles de concentracién para granos de polen/™™ de aire
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con los siguientes colores: nulo (transparente), bajo (verde), moderado (amarillo), alto

(rojo) y muy alto (rojo con centro negro)."

H. Analisis estadistico:

Se realizd analisis de normalidad de las variables, se utiliz6 test de normalidad
(Shapiro-Wilkins/Kolgmorov-Smirnov) mediante el software SPSS v.21. Las variables
cuantitativas se analizaron mediante U de Man Whitney (interpoblacional) y Wilcoxon
(intrapoblacional) con el software SPSS v.21. Las variables cualitativas se analizaron
con software Excel v.10 y su diferencia estadistica con Epi Info v 7.0 y se consider6
estadisticamente significativo, si el valor de p<0.05 y para establecer riesgo el OR tenia

que ser superior a 1 y su intervalo de confianza no deberia contener a la unidad.

VII. Resultados

I. Caracteristicas Demograficas de la Poblacion.

En el estudio participaron 515 pacientes, 283 (55%) fueron nifios y 232 (45%) adultos,
el género masculino predomino en el grupo pediatrico (p=0.006) y el femenino entre los
adultos (p=0.013). La mediana de edad fue de 10 y 31 afios respectivamente. El
diagndstico que mas prevalecio fue el de RA asociado con asma a nivel general y en
ambos grupos etareos (p<0.001). La moda de la sensibilidad alérgica reportada en PC
fue de 2 alérgenos con mediana de 5. (Figura 1). Nifios y adultos presentaron mayor
sensibilizacion a alérgenos intradomiciliares (p ej. acaros y epitelio de gato) en

comparacion a extradomiciliares (p ej. Pdlenes) p=0.015; OR 0.45; IC95 (0.25-0.83).
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Sin embargo la sensibilizacién extradomiciliaria incrementé 2 veces. La poblacion y sus
grupos presentan patron polisensible (>2 alérgenos) en comparacion con el

monosensible (p<0.001). (Tabla 2 y grafica 1)

Caracteristicas Demogréficas

RA vs
Variable Total Nifios (%) | Adultos (%) | Global RACA
D P
Nimero 515 283 232 NA NA
Género
Femenino 252 117 (41.3) 135 (58.2) 0.006 0.013
Masculino 260 163 (58.7) 97 (41.8)
Edad 10.5 (8-17) | 31 (22-41) NA NA
Enfermedad
RA 171 91 (32.2) 80 (34.5) 0.001 0.001
RA c/ Asma 341 189 (66.8) 152 (65.5)
PC+ 5(3-10) 5 (2-10) 5 (3-10) NS NS
Moda de PC+ 2 2 2 NA NA
Tipo de
Alérgeno
Intradomiciliarios 192 113 (40.4) 79 (34.1) 0.015 § )
Extradomiciliarias 58 23 (8.2) 35 (15.1)
Mixtas 182 102 (36.4) 80 (34.5) - i
Otros 83 43 (15) 38 (16.3) - )
Sensibilidad
Monosensible 64 38 24 0.0015 i
Polisensible 451 242 208

Tabla 2. Caracteristicas demograficas de la poblacion de estudio. RA- Rinitis alérgica, PC+- Prueba
cutanea positiva, * p< 0.05 al contrastar entre género por grupo etareo (nifios), p< 0.05 al contrastar entre
género por grupo etareo (adultos) **, § p< 0.05 al contrastar entre pacientes con RA vs RA con asma. X
de una sola via. Datos expresados en porcentajes, mediana y rango intercuartilar.
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Gréfica 1. Se compara ambos grupos de estudio donde se percibe su homogeneidad entre nifios y adultos.

II. Patrén general de sensibilidad alérgica en PC
La sensibilidad alérgica agrupada en seis especies (acaros del polvo, arboles,
malezas, pastos, epitelios y hongos) en el total de la poblacion. Existiéo predominio por

el acaro del polvo, en especifico del Dermatophagoides pteronyssinus. (Grafica 2)

Principales Alérgenos en Pruebas Cutaneas

1%

a\

W Dermatophagoides
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M epitelios
malezas
M pastos

® hongos

Gréfica 2. Patron de sensibilidad alérgica por familias (Dermatophagoides, arboles, malezas, pastos, epitelios y hongos
en pruebas cuténeas).
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[ll. Sensibilidad especifica en PC

Las cuatro primeras sensibilizaciones en nuestra poblacion general fueron a alérgenos
intradomiciliarios (D. pt., gato, D. f. y cucaracha), continuando en orden decreciente a
polenes de arboles (fresno, olivo, trueno, roble blanco, abedul, roble rojo y western
juniperus) intercalandose entre estos el alergoide de perro en el lugar 6 y en el lugar 15

el pasto timothy. (Grafica 3)

Principales Alérgenos en Pruebas Cutaneas
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Gréfica 3. Se presentan los 10 principales alérgenos en pruebas cutaneas de manera general realizadas en el INER.
D.pt. (Dermatophagoides pteronyssinus), posteriormente gato (Felis silvestris), D.f (Dermatophagoides farinae),
cucaracha (Blatella germanica), fresno (Fraxinus), perro (Canis), olivo (Olea europaeae), trueno (Ligustrum), roble
blanco (Quercus alba), abedul (Betula verrucosa), roble rojo (Quercus rubra), western juniperus (Juniperus califérnica),
pasto timothy (Phleum pratense).

IV. Sensibilidad Alérgica a Pélenes (Malezas y Pastos)

Con respecto a la sensibilidad a pastos y malezas predominé la sensibilizacién al pasto
timothy y cardo respectivamente. Se observé disminucion homogénea en la reactividad
para los otros alérgenos de cada una de las especies (pastos-zacate, alfalfa, heno de
pata de gallo y maiz. Malezas -artemisa, plantago, amaranto y lengua de vaca).

(Grafica 4y 5)
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Principales Pastos en Pruebas Cutaneas
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Gréfica 4. Se presentan los 6 principales pastos en pruebas cutaneas realizadas en el INER. El principal pasto
reportado en las pruebas cutaneas fue timothy (Phleum pratense), zacate (Lolium perenne), alfalfa (Medicago sativa),
heno de pata de gallo (Dactylis glomerata) y maiz (Zea mays).

Principales Malezas en Pruebas Cutaneas
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Gréfica 5. Se presentan las 6 principales malezas en pruebas cutaneas realizadas en el INER. Cardo (Salsola kali),
artemisa (Artemisa tridentata), plantago (Plantago Lancelata), amaranto (Amaranthus palmeri) y lengua de vaca
(Chenopodium album).

V. Sensibilidad Alérgica por Familia de P6lenes

Al comparar las familias de pdlenes en nuestra poblacion en general se encontrd un
predominio de lamiales (olivo, fresno y trueno), en segundo lugar se reporto los fagales
(alnus, roble-rojo y blanco, casuarina y betula) y en tercer lugar prevalecen las

gramineas (avena, maiz, trigo, alfalfa, pasto timothy, pata de gallo, june, pasto red top,
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festuca, zacate, bermuda, sorgo, sweet vernal y pasto velvet), las cupresaceas (cedro,
ciprés y western juniperus) ocupan el cuarto lugar de prevalencia y sucesivamente en
orden decreciente se reportd a las espindedles (arce y pirul), fabaceas (mezquite y
acacia), rosales (olmo y mora), saliceae (alamo), platanae (platano), todas ellas
pertenecientes a la especie de arboles. En lugar 10 se presentd la sensibilidad a las
malezas representadas por la familia de amaranthus (chenopodios y amarantos),

posteriormente artemisa y ambrosia. (Grafica 6)
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Gréfica 6. Se presenta la positividad de pruebas cutédneas en pacientes segun las familias de pdlenes. Lamiales (olivo,
fresno y trueno), fagales (aliso, roble, casuarina, y betula), gramineas (pastos), cupresaceas (cedro, ciprés y western
juniperus), spindales (arce y pirul), fabaceas (mezquite y acacia), rosales (olmo y mora), saliceae (p6pulus), platanae
(platano), Amaranthus (chenopodios y amarantos) y myrtaceas (eucalipto).

VI. Patréon de Polinizacion

Se analizaron los tipos de polen mas prevalentes en la Ciudad de México durante el
tiempo que durd el presente estudio. Entre las especies que fueron detectadas se
reportd6 de manera homogénea la cantidad de polen de las familias cupresaceas

(cedro, ciprés y western juniperus) y el fresno, posteriormente se reporté un descenso
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de aproximadamente un 50% para la deteccién del siguiente polen en frecuencia

(alnus) y esta tendencia es similar para casuarina, pinus y eucalipto. (Grafica 7)
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Gréfica 7. Reporte de los principales pélenes de arboles detectados en la estacién Tlalpan (2013-2016). Cupresaceae
(cedro, ciprés y western juniperus).

En el caso de las hervaceas predominan los pdlenes de pastos (avena, maiz, trigo,
alfalfa, pasto timothy, pata de gallo, june, pasto red top, festuca, zacate, bermuda,
sorgo, sweet vernal y pasto velvet); en segundo lugar y con disminucién importante, se
detectd el polen de las familias urticaceaes (ortiga, ortiguilla y hierba de muro) y
amaranthaceae (quintonil, cenizo y quelite), siendo minima para artemisa y ambrosia.

(Grafica 8)
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Polinizacion de Herbaceae
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Gréfica 8. Reporte de los principales pdélenes de pastos y malezas detectados en la estacién Tlalpan (2013-2016).
Siendo las principales poaceas (avena, maiz, trigo, alfalfa, pasto timothy, heno de pata de gallo, June, pasto red top,
festuca, zacate, bermuda, Johnson, sweet vernal y velvet), posteriormente amaranthaceae (chenopodios y amarantos),
urticaceae (ortiga, ortiguilla, hierba de muro), asteraceae-anthemidae (quintonil, cenizo, quelite), asteraceae-helianthus
(girasol).

Al realizar el analisis por afio existe un predominio de polinizaciéon de cupresaceas
(cedro, ciprés y western juniperus) y fresno en primer y segundo lugar respectivamente
en todos los afios, relegando a alnus el tercer lugar, excepto en el 2015 donde hubo
mayor polinizacion de casuarina. Con respecto a los pdlenes de pinus y myrtaceas
(eucalipto) son relativamente de baja deteccion con respecto a cupresaceae y fresno
(Grafica 9). En el caso de las herbaceas es prevalente el grupo integrado por los
polenes de poaceae (avena, maiz, trigo, alfalfa, pasto timothy, pata de gallo, june,
pasto red top, festuca, zacate, bermuda, sorgo, sweet vernal y pasto velvet) durante
todos los afios. Para otras herbaceas se reduce a la mitad, a excepcion del 2015,
donde urticaceae y poaceae presentaron porcentajes similares de polinizacién.
Amaranthaceae se comporté de manera homogénea a través de los afios con

predominio de polinizacion cada dos anos (2014 y 2015) asi como la familia urticaceae

(2015 y 2016). (Grafica 10)
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Polinizacion Arboles de Septiembre de 2013 a Julio 2016
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Gréfica 9. Reporte de los principales pélenes de arboles detectados en la estacién Tlalpan (2013-2016). Cupresaceae
(cedro, ciprés y western juniperus).
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Gréfica 10. Reporte de los principales pdlenes de pastos y malezas detectados en la estaciéon Tlalpan (2013-2016).
Siendo las prinicipales poaceas (avena, maiz, trigo, alfalfa, pasto timothy, heno de pata de gallo, June, pasto red top,
festuca, zacate, bermuda, Johnson, sweet vernal y velvet), posteriormente amaranthaceae (chenopodios y amarantos),
urticaceae (ortiga, ortiguilla, hierba de muro), asteraceae-anthemidae (quintonil, cenizo, quelite), asteraceae-helianthus
(girasol).

37



VII. Asociacion de Sensibilidad Alérgica

Se tomaron en cuenta los pdlenes mas detectados (cupresaceas y fresno) y se realizd
analisis de asociacion con las dos entidades patologicas estudiadas (RA y RA con
asma) y se estratifico por grupo etareo. En la poblacién general se asocio la
sensibilidad alérgica en prueba cutaneas de la familia cupresacea con los pacientes
con RA en comparacion con los pacientes que tenian RA con asma [p=0.0001; OR 4.9;
IC (3.2-7.5)]. Al realizar la misma estrategia de andlisis, existié una mayor distribucion
de pacientes con RA y sensibilidad a fresno y olivo. En contraste, los pacientes
pediatricos con diagndsticos de RA y RA con Asma [p= 0.05; OR 2; IC 95(1.04-3.99) y
p=0.005; OR 2.9; 1C95(1.41-5.95), respectivamente]. En pacientes adultos existio
asociacion con la familia salicilae (alamo) [p=0.03; OR 2.7; IC (1.14-6.60)]. No se
reportd asociacion estadistica para las otras clases de familias de pdlenes (arboles y

herbaceas). Tabla 3
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Asociaciones del Patrén de Sensibilidad Alérgicay Enfermedad

Alérgeno
Grupo Enfermedad + - p OR IC 95%
Cupresacea Cupresacea
RA 76 95
General <0.001 4.9 3.2-7.5
Asma 48 296
Fresno Fresno
RA 19 72
0.05 2 1.0-3.9
Asma 22 170
Nifios
Olivo Olivo
RA
19 2 0.005 29 14-5.9
Asma 16 176
Salicilae Salicilae
Adultos RA
13 67 0.03 2.75 11-6.6
Asma 10 142

Tabla 3. Asociacion de sensibilidad alérgica entre rinitis alérgica (RA) y asma con RA por grupo etareo. OR- Odds
Ratio, IC-Intervalo de confianza al 95%.

Principales Sensibilizaciones en Nifios
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Gréfica 11. Se presentan los 10 principales alérgenos en pruebas cutdneas de manera general en la Ciudad de México.
D.pt. (Dermatophagoides pteronyssinus), D.f (Dermatophagoides farinae).
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Principales Sensibilizaciones en Adultos
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Gréfica 12. Se muestran las 10 principales sensibilizaciones en adultos de la Ciudad de México.
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VIII. Discusién

Este estudio ha demostrado que fresno y cupresaceas (ciprés, western juniperus y cedro)
son los podlenes que se detectan en mayor numero en la estacion de monitoreo de
Tlalpan. De manera interesante, las pruebas cutaneas mostraron que estos dos
aeroalérgenos extradomiciliares fueron los que inducen mayor positividad en los
pacientes, lo que sugiere que ambos pdlenes contribuyen de manera importante a la

enfermedad respiratoria en la Ciudad de México.

Las PC son el método de eleccidon capaz de identificar el factor alérgico, posee una
sensibilidad del 85% siendo un procedimiento rapido, barato y seguro en comparacion con
otras pruebas diagnésticas. Del resultado obtenido se pueden predecir reacciones
alérgicas en épocas especificas del afio y se pueden seleccionar los alérgenos que

integraran la inmunoterapia alérgeno especifica para cada paciente.

Durante el periodo de tres afios que duré el estudio, se analizaron 515 pacientes divididos

en dos grupos etareos con similar numero de sujetos. Se observd que la sensibilidad
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alérgica predomina en nifios del género masculino y se invierte en el femenino en la edad
adulta, sin embargo, se desconoce la proporcion del género en cada uno de los grupos
que asistieron a la consulta y es posible que el presente dato se deba a un fendbmeno de
proporciones. La edad de predominio fue de 10 afos y la principal enfermedad que
presentaron los pacientes fue la asociacion de RA con asma, ambas caracteristicas
concuerdan con el progreso de la marcha atépica ya que a esta edad es posible
diagnosticar con certeza el asma, y existen reportes de la asociacion del asma con RA en

alrededor del 80%.

Con respecto a la sensibilidad alérgica en PC la mediana de reacciones positivas es 5 con
moda de 2 lo que matematicamente condiciona un patrén polisensible, estando mas
asociado a alérgenos intradomiciliares en ambos grupos de estudio. De forma
interesante, la proporcibn de pacientes sensibles a alérgenos extradomiciliares
incrementa al doble en poblacion adulta, lo cual es acorde al fendbmeno de la marcha
atépica, sin embrago, se necesitan estudios longitudinales (cohorte) con pacientes

reactivos a alérgenos monosensibles-intradomiciliares para confirmar esta evaluacion.

La sensibilidad alérgica en nuestra poblacion se agrupé en seis especies: polvos, arboles,
malezas, pastos, epitelios y hongos. Dermatophagoides pteronyssinus vy
Dermatophagoides farinae (polvos domésticos), fueron los alergoides mas prevalentes y
son considerados la principal sensibilizacion a nivel mundial, en orden decreciente
prosiguié la dominancia de los alérgenos intradomiciliares (epitelio de gato y cucaracha) lo

que también es un hecho similar en otros estudios.

El primer alérgeno extradomiciliario (polen) que se reportd fue el fresno, y de manera
uniforme con una discreta diferencia en los siguientes seis lugares otros alérgenos de

arboles (olivo, trueno, roble blanco, abedul, roble rojo y western juniperus), llama la
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atencion que los poélenes de pastos y malezas se ubican en posiciones muy distantes

(lugar 13 y 23 respectivamente). Estaban movidos parrafos hacia la derecha

En estudios recientes se encontré que el segundo alergoide mas frecuente en México fue
el pasto bermuda, sin embargo, no se replica en nuestra poblacién, solo 4.2% de la
poblacion presentd dicha sensibilidad. Es importante considerar que el numero de
pacientes que particip6 solo para determinar el patrén de sensibilizacién fue casi 4 veces
mayor que el reportado en la literatura y su poblacion residente fue exclusiva de la Ciudad
de México. Los estudios nacionales y europeos evaluan menos de 35 alérgenos de
diferentes laboratorios, considerados por los investigadores como los mas comunes en
cada region, sin ningun tipo de criterio que valide dicha premisa; estas cualidades
(nimero de pacientes y niumero de alérgenos evaluados) que fueron consideradas en la
planeacion del protocolo de estudio, probablemente estén influyendo de manera que el
resultado obtenido reajustd los valores de las sensibilidades al pasto bermuda y a otros

tipos de pélenes.

El patron de sensibilidad alérgica reportado concuerda con los patrones europeos donde
existe mayor sensibilidad a pdlenes de arboles desde la adolescencia, sin embargo, los
pastos en nuestra poblacién no estan dentro de las principales sensibilizaciones (timothy

como el mas prevalente 8.7%).

Con respecto a los pdélenes de arboles que prevalecieron en la Ciudad de México fueron
el de las cupresaceas (cedro, ciprés y western juniperus) y fresno; en segundo lugar de
prevalencia y con una deteccién de 50% menos se encuentra el aliso (Alnus verrucosa).
Se obtuvo una menor prevalencia de pinos y eucaliptos sin deteccion importante de

robles, sin embargo, es una de las familias que predomina en las areas de conservacion,
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los cuales no forman parte de los principales pélenes captados en la estacion Tlalpan, a

pesar de que esta demarcacion contiene a la segunda y tercera areas de este tipo.

En Tlalpan se encuentran zonas boscosas (bosque de Tlalpan, fuentes brotantes de
Tlalpan y el parque ecolégico de la Ciudad de México) con abundante numero de
eucaliptos, robles, pinos y matorral xerdéfilo. El captador de pdlenes de Tlalpan esta bien
ubicado en la Ciudad de México, debido a que se encuentra a 15m de la ultima copa del
arbol mas alto, sin una zona de conservacion importante 30 metros a la redonda. Sus
resultados son extrapolables hasta en un radio de 30km, lo que incluye demarcaciones
como Xochimilco, Tlalpan y Coyoacan, alcaldias de donde provienen el 60% de nuestros
pacientes y se genera una muestra representativa a lo reportado de manera general en el

resto de los captadores de la ciudad.

El polen del fresno es uno de los pdlenes mas implicados en enfermedades alérgicas que
segun lo reportado por la Secretaria de Salud afecta entre un 25 a 30% de la poblacién. El
bosque de Chapultepec cuenta con alrededor de 8,600 arboles de fresno y Ciudad
Universitaria alrededor de 7,000. Mediante microscopia electrénica se han encontrado
particulas de origen inorganico adheridas al polen como aluminio, silicio y azufre dentro
de otros contaminantes que pueden exacerbar la respuesta inflamatoria en pacientes con
enfermedades alérgicas. En las Delegaciones de Coyoacan y Miguel Hidalgo predomina
este tipo de arbol y en Iztapalapa y Cuajimalpa las cupresaceas. " El fresno es una
especie de rapido y vigoroso crecimiento que dura de 80 a 100 anos, con rapido
establecimiento y regeneracién. Es utilizada en forma amplia para reforestacion en los
alrededores de la ciudad, asi como la planta de ornato que requiere moderado riego,
posee efecto restaurador, no requiere fertilizante, resiste la poda sanitaria, brinda sombra

y refugio, y se le considera una especie indicadora de ozono.
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Por otra parte, las cupresaceas son originarias del sur de Chile, Argentina y Espafia, norte
de Africa, Japon, Nueva Caledonia, Tasmania y Europa sudoriental con distribucién en
gran parte del mundo. El ciprés es un arbol que se extiende por toda la regién
mediterranea, es muy resistente a las sequias pero solo resiste los inviernos frios en

zonas templadas, utilizados anteriormente para la construccion de buques e iglesias.

Previamente, desde 1977-1995 se habia reportado al género Pinus sp., como el polen
mas frecuente en el aire, con un incremento en la temporada de secas; sin embargo,
notamos que el patrén de polinizacion ha cambiado en los ultimos 20 afos,
probablemente debido al tipo de reforestacion que se ha llevado con las especies de

fresno y tipos de cupresaceas.

Dentro de las herbaceas existe un predominio de pastos, no se logra diferenciar los tipos
de pastos a nivel microscopico, por lo que se monitorizan de forma general a nivel
mundial. Posterior a los pastos, se encuentra una disminucion a la mitad de la familia
urticaceae (ortiga, ortiguilla y hierba de muro) las cuales no valoramos en pruebas

cutaneas, ni de las siguientes malezas en prevalencia reportadas por el captador Burkard.

Al comparar los distintos afios, observamos un predominio de pdélenes de arboles en el
2013 en comparacion con los afos siguientes probablemente debido a temperaturas mas
altas, menor precipitacion y disminucién de la humedad relativa. Llama la atencion el
predominio del polen de alnus en el 2016, sin tener una correlacién clinica a nivel de
pruebas cutaneas y asociacion con RA; sin embargo, podria llegar a ser un polen

mencionado en los proximos afos.

Posteriormente se realizé el analisis de asociacion estadistica involucrando la positividad

de los alergoides de los polenes mas frecuentemente reportados en la Ciudad de México
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en pacientes con RA y RA con asma; se asociaron los reactivos pertenecientes a los
polenes de cupresaceas y fresno con una mayor frecuencia y de manera significativa en
pacientes con rinitis alérgica en comparacion con aquellos que padecen RA con asma
tanto a nivel global como en pacientes pediatricos. Este tipo de analisis estadistico se ha
realizado en otras poblaciones latinoamericanas especificamente la brasilefa, y se ha
demostrado la asociacion cinco veces mas en pacientes con alguna enfermedad alérgica
con sensibilidad alérgica global, es decir, a la positividad para cualquier alérgeno
independientemente de su naturaleza; en poblacién finladesa la sensibilidad a pélenes y
algun otro alérgeno (hongo, polvo o epitelio) en PC y su asociacion con asma es de

aproximadamente cuatro veces mas."

Se agruparon a las reacciones positivas de ciprés, western juniperus y cedro como la
familia cupresacea debido a la dificultad técnica que existe para distinguirlos entre si
mediante las técnicas de identificacion convencional. Una ventaja de realizar lo anterior es
que a nivel molecular presentan una homologia entre cada uno de sus integrantes de
hasta el 97%. Existen pocos reportes que han evaluado el papel de su sensibilidad
alérgica en entidades atopicas el cual llega a ser del 35% en Francia y 40% en provincias
del sur de este pal’s;'Vi sin embargo, hasta el momento se desconoce si existe algun tipo
de asociacion estadistica con alguna enfermedad alérgica o su severidad, siendo este el

primer reporte de su tipo.

Con respecto a la asociacion de fresno y similar comportamiento con el olivo
probablemente se debe a la alta homologia proteica (~80%) entre los principales
determinantes antigénicos de cada uno de los alérgenos, Ole 1 y Fra 1 respectivamente,
que por lo tanto simula un mecanismo de mimetismo molecular a nivel de reactividad de
Ivii

piel lo que sobrestima el resultado para el alergoide de olivo (Olea europaeae),” arbol
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endémico de la costa mediterranea y que en la Ciudad de México su poblacion es

Iviii

practicamente nula.

Se sefala que la evidencia presente puede deberse a la alta prevalencia de positividad
que se reporta a nivel de prueba cutanea y de la monitorizacion que se obtiene del
registro polinico; sin embargo, esto no sucede con los alergoides de roble (aun en adicion
entre roble blanco y rojo) e inclusive con las especies tan prevalentes como los acaros,
hecho que se constata en la veracidad de los resultados. Como todo estudio, existen
hallazgos donde existe significancia estadistica pero sin sentido biolégico plausible, esto

sucede con los alergoides de salicilae (alamos) en poblacién adulta.

Es importante sefalar que existen limitaciones en el presente estudio, la principal fue la
asociacion directa entre la sensibilidad cutanea y los reportes polinicos detectados en la
estacion Tlalpan en poblacion sensible, se propone que en préximas vertientes se puedan
hacer estudios que asocien el conteo de los pélenes en temporada de pico y valle en
relacién con la severidad de la alergia en sujetos sensibles a los alérgenos ya descritos.
Las principales ventajas del presente trabajo de investigacion son que se establecieron
los patrones de sensibilidad alérgica y polinica, informacién que orienta tanto a
autoridades sanitarias implementando medidas especificas terapéuticas y a autoridades
forestales de la Ciudad de México para considerar a las especies de arboles que puedan

introducirse en campafas de reforestacion.
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IX. Conclusiones.

Los pacientes que acuden al INER con RA con o sin asma son polisensibles en PC;
ademas de Dermatophagoides lo son a alérgenos extradomiciliares, principalmente a
arboles, en especifico fresno y alergoides de la familia de cupresaceas, polenes cuya
frecuencia de deteccién en el sur de la Ciudad de México estan en mayor proporcion que

el de otras especies y que se asocian positivamente con estos pacientes.
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