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RESUMEN

Introduccion: Los extractos alergénicos Valergen® (Dermatophagoides pteronyssinus,
Blomia tropicalis y Dermatophagoides siboney), desarrollados en el Centro Nacional de
Biopreparados para usarlos en pruebas cutaneas de pacientes con alergia, han
demostrado altas sensibilidad y especificidad.

Objetivo: Determinar la sensibilidad ante 2 concentraciones diferentes de extractos
alergénicos de acaros mediante pruebas cutaneas por puncion.

Métodos: Se realizé un estudio observacional, descriptivo y transversal de 230
pacientes de 5 a 49 afios de edad, atendidos en el Policlinico Docente Ernesto Guevara
de la Serna de Niquero, provincia de Granma, durante el 2022. Las variables analizadas
fueron respuestas positivas segin la edad, tipo de extractos alergénicos, sensibilizacion
seglin enfermedades alérgicas, asi como reaccién adversa local.

Resultados: En ambas concentraciones, la de 20 000 UB/ml y la de 2000 UB/ml,

predominaron el grupo etario de 5 a 13 afios (47,0 %), las respuestas positivas (27,8 y
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25,7 % para cada dilucién) y el extracto alergénico Dermatophagoides pteronyssinus (con
93,9 y 89,1 %, respectivamente). La rinitis fue la enfermedad alérgica con mayor
sensibilizacion (29,1 % en la primera concentraciéon y 28,3 % en la segunda). Los efectos
adversos locales se presentaron solo en la de 20 000 UB/ml (3,9 %), con un diametro
promedio del hab6n de 15,9 mm (IC 95 %: 15,4 - 16,4 mm) para la reaccion superior.

Conclusiones: Los extractos alergénicos de acaros con una concentraciéon de 2000
UB/ml resultaron igualmente sensibles y seguros que la dilucion establecida de 20 000
UB/ml, la cual es reconocida a escala nacional por su calidad como medio diagnéstico.

Palabras clave: pruebas cutaneas; extracto alergénico; concentracion; sensibilidad.

ABSTRACT

Introduction: The Valergen® allergenic extracts (Dermatophagoides pteronyssinus,
Blomia tropicalis and Dermatophagoides siboney), developed in the National Center for
Biopreparations to use them in cutaneous tests to the patients with allergy, have
demonstrated a high sensibility and specificity.

Objective: To determine the sensibility considering 2 different concentrations of mite
allergenic extracts by means of needle cutaneous tests.

Methods: An observational, descriptive and cross-sectional study of 230 patients aged 5
to 49 was carried out. They were assisted in Ernesto Guevara de la Serna Teaching
Polyclinic in Niquero, Granma province, during 2022. The analyzed variables were
positive responses according to age, type of allergenic extracts, sensitization according
to allergic diseases, as well as local adverse reaction.

Results: In both concentrations, 20 000 UB/ml and 2000 UB/ml, there was a prevalence
of the 5 to 13 age group (47.0%), the positive responses (27.8 and 25.7% for each
dilution) and the Dermatophagoides pteronyssinus allergenic extract (93.9 and 89.1%,
respectively). Rhinitis was the allergic disease with more sensitization (29.1 in the first
concentration and 28.3% in the second one). The local adverse events were just
presented in that of 20 000 UB/ml (3.9%) with an average wheal diameter of 15.9 mm
(IC95%: 15.4 - 16.4 mm) for the higher reaction.
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Conclusions: Mite allergenic extracts with a concentration of 2000 UB/ml were equally
sensitive and safe than the established dilution of 20 000 UB/ml, which is recognized on
a national scale by its quality as diagnosis method.

Keywords: cutaneous tests; allergenic extract; concentration; sensibility.

Recibido: 14/05/2023
Aprobado: 19/09/2023

Introduccion

Las enfermedades producidas por alergia constituyen una auténtica epidemia no
infecciosa en el siglo XXI. Se estima que pueden afectar a 20 % de la poblacién
mundial.M El diagnéstico de los pacientes con estos padecimientos es complejo y se
basa en la combinacién de varios componentes, tales como los datos clinicos, los factores
desencadenantes y los resultados ofrecidos por los métodos complementarios.(2)

Ahora bien, los acaros representan la fuente de aeroalérgenos clinicamente mas
importantes en muchas zonas del mundo. Su principal habitat son los domicilios y los
lugares donde se almacenan semillas, harinas y plantas forrajeras.(3) De acuerdo con
experiencias previas, se conoce que en Cuba las especies de elevada sensibilizacién en
pacientes con alergia son Dermatophagoides pteronyssinus (DP), Blomia tropicalis (BT) y
Dermatophagoides siboney (DS).(*)

La identificacion de los alérgenos requiere el uso de herramientas diagnoésticas
complementarias para descubrir la sustancia que provoca el cuadro clinico
investigado.(® Una de las pruebas mas utilizadas es el prick test o prueba cutanea por
puncién (PCP); practica extendida en los servicios de alergologia, que permite realizar
un diagnoéstico seguro y eficaz, con antigenos de elevada calidad.(?) Los alérgenos que se
van a probar se seleccionan de acuerdo con la historia clinica y el habitat del paciente.
Generalmente, las pruebas cutaneas resultan seguras para adultos y nifios de todas las

edades, incluidos los lactantes. Los episodios adversos son raros; en caso de presentarse,
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pueden ser de origen alérgico (producen una reaccién), no alérgico y no relacionados
con el proceder.®)

En Cuba, se ha tratado de definir la concentracién 6ptima de extractos alergénicos de
acaros con un balance adecuado entre la sensibilidad y la especificidad; por tanto, a
mayor concentraciéon del producto se obtiene mas sensibilidad, pero también se
deteriora la especificidad.(®

Cabe destacar que los extractos alergénicos Valergen® (DP, DS y BT), desarrollados en el
Centro Nacional de Biopreparados (BioCen), tienen licencia de produccién para ser
usados en pruebas cutaneas, a fin de diagnosticar pacientes con alergias. En cuanto a su
eficacia diagnoéstica, han demostrado altas sensibilidad y especificidad. Se recomienda la
dosis de 20 000 UB/ml (unidades biolégicas/mililitro) como éptima.(3)

Lograr el diagnéstico con una dilucién menor que la establecida significa que, al obtener
iguales resultados, la cantidad de pruebas realizadas es mayor, con el consecuente
ahorro de recursos y una disminucién del riesgo de reacciones adversas desde el punto
de vista médico-social.

Sobre la base de las consideraciones anteriores, se pretendié determinar la sensibilidad

cutanea ante 2 concentraciones diferentes de extractos alergénicos de acaros.

Métodos

Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, de corte transversal, en el Policlinico
Docente Ernesto Guevara de la Serna del municipio de Niquero, provincia de Granma,
durante el 2022. El universo qued6 constituido por el total de pacientes alérgicos
(N=230), que cumplieron los siguientes criterios: edad de 5 a 49 afnos, haber recibido la
PCP con los acaros DP, DS y BT, no haber recibido inmunoterapia con los extractos de
acaros probados en la investigacion, previo a la realizacién de la prueba, y dar el
consentimiento de participacién por escrito, luego de informar las particularidades y los

riesgos del estudio.

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-
NoComercial 4.0 Internacional.



http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/

ISSN 1029-3019
MEDISAN 2023; 27(6): e4539

Fueron excluidos aquellos pacientes, a los cuales fue necesario aplicarle algin
tratamiento que pudiera alterar el resultado y quienes presentaron otra
contraindicacién para este procedimiento.

Se analizaron las siguientes variables: respuesta cutdnea segun edad, tipos de extractos
alergénicos, enfermedades alérgicas y reaccion adversa local.

Los extractos se presentaron liofilizados en frascos que contenian 100 000 UB y
restituidos en 5 ml de solucion diluente, para la concentracién de 20 000 UB/ml. Para
obtener la dilucion de 2000 UB/ml se extrajeron 0,5 ml de la concentracion anterior, a la
cual se le afadieron 4,5 ml de la solucién diluente. A todos los pacientes se les practico la
prueba cutanea por puncién con ambas diluciones.

Para la realizacion de dicha prueba, se deposité una gota de cada concentrado en la cara
ventral del antebrazo del paciente y, a través de cada una, se punciono sobre la piel con
el empleo de lancetas de precisién. Pasados 15 o 20 minutos, se procedié a medir el
resultado.

Se consideré positivo el resultado cuando se present6 un hab6én de 3 mm o mas y una
prueba correctamente realizada cuando el control diluente no provocoé reaccion 0x0 mm,
y la histamina un didmetro mayor (DM), igual o superior a 3 mm. El habon producido se
contorned con un boligrafo y fue transferido luego a una cinta adhesiva transparente; la
marca obtenida se guardé en un cuaderno de recogida de datos.

Fueron empleadas pruebas estadisticas descriptivas simples (frecuencia absoluta y
porcentaje), inferencial (calculo del intervalo de confianza [IC] con 95 % para la
mediana y la media geométrica), asi como la prueba de Wilcoxon. Se empled el paquete
estadistico SPSS 21.0 para comparar ambas concentraciones en los 3 extractos y la
prueba de la X2, todos para un nivel de significacion de 5 %.

También, se tuvieron en cuenta los principios de la ética en las investigaciones con seres
humanos y se solicité la aprobacién del Comité de Etica de las Investigaciones y el

Consejo Cientifico Municipal.
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Resultados

En la serie predomind el grupo etario de 5 a 13 afios en los que recibieron las 2
concentraciones (47,0 %; n=108), seguido de aquellos con 14-22 afios (25,2 %; n=58).
Hubo mas respuestas positivas en la dilucién de 20 000 UB/ml en dichos grupos etarios
(27,8 %; n=64 y 18,3 %; n=42). Igualmente se obtuvo una reaccién positiva de menor
intensidad con la concentracién de 2000 UB/ml (25,7 % para el primer grupoy 17,4 %
para el segundo). La media en la concentracién superior estuvo en el orden de los 4,9
mm como promedio (desde 4,7 hasta 5,2 mm); mientras que para la mas diluida fue de

3,6 mm, con un rango entre 3,5y 3,8 mm (tabla 1).

Tabla 1. Respuesta a los extractos alergénicos segtin la edad

Respuesta (N=230)

Positiva Negativa Total

Edad 20000 2000 20000 2000 20 000 2000
(afios) No. % No. % No. % No. % No. % No. %
5-13 64 27,8 59 25,7 44 19,1 49 21,3 108 47,0 108 47,0
14-22 42 18,3 40 17,4 16 7,0 18 7,8 58 25,2 58 25,2
23-31 11 4,8 11 4,8 5 2,2 5 2,2 16 7,0 16 7,0
32-40 15 6,5 14 6,1 8 3,5 9 39 23 10,0 23 10,0
41-49 20 8,7 19 8,3 5 2,2 6 2,6 25 10,9 25 10,9
Total 152 66,1 143 62,2 78 339 87 37,8 230 100,0 230 100,0

Media (20 000 UB/ml): 4,9 mm (IC95 %: 4,7 - 5,2 mm)

Media (2 000 UB/ml): 3,6 mm (IC95%: 3,5 - 3,8 mm)

El acaro de mayor respuesta fue el Dermatophagoides pteronyssinus en la concentracion
de 20 000 UB/ml, con 93,9 % respecto a 89,1 % del concentrado de 2000 UB/ml. El
promedio del habén para este extracto fue de 5,6 mm (de 5,1 a 6,0 mm para la superior),
mientras que 4,0 mm como promedio (entre 3,7 y 4,3 mm para la de 2 000 UB/ml).

La prueba de Wilcoxon demostré que p=0,000, lo que resulté menor que 0,05, por lo que
se rechaz6 la hipotesis nula de igualdad de medianas; es decir, existieron diferencias
significativas entre las areas de ambas concentraciones. La sensibilidad en la diluciéon
establecida fue de 0,93913043 y en la propuesta, de 0,89130435. La prueba de la X2
demostr6é que en todos los extractos no hubo diferencias significativas entre ambos

concentrados (tabla 2).
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Tabla 2. Respuesta por tipo de extractos alergénicos

Respuesta (N=230)

Positivo Negativo Total
Extractos 20000 2000 20000 2000 20000 2000
alergénicos No. % No. % No. % No. % No. % No. %
D. Pteronyssinus 216 939 205 891 14 6,1 25 109 230 100 230 100
B. Tropicalis 175 76,1 168 73,0 55 23,9 62 27,0 230 100 230 100
D. Siboney 202 87,8 196 85,2 28 12,2 34 14,8 230 100 230 100
Media del habon por tipos de extractos alergénicos (IC 95 %)

20 000 UB/ml 2000 UB/ml
D. Pteronyssinus 21,9547+5,56 12,8429+1,92
B. Tropicalis 14,8419+4,47 10,8780+1,98
D. Siboney 19,8514 +£3,94 13,3454 +2,14

X?pp = 3,4, p = 0,05 (No significativa) porque X? < 3,8
X2t = 0,56, p = 0,05 (No significativa) porque X2 < 3,8
X2ps= 0,67, p = 0,05 (No significativa) porque X2 < 3,8

Respecto a la positividad de las pruebas cutdneas segun el tipo de enfermedad alérgica
(tabla 3), ocup6 el primer lugar la rinitis, con 29,1 % (20 000 UB/ml) y 28,3 % (2000
UB/ml); en segundo lugar figuré el asma bronquial, con 22,6 % para la primera

concentraciony 21,7 % para la segunda.

Tabla 3. Reaccion cutdnea segin enfermedades alérgicas

Reaccion cutanea

Positiva Negativa Total
20000 2000 20 000 2000 20000 2000
Enfermedades alérgicas _No. % No. % No. % No. % No. % No. %
Asma bronquial 52 22,6 50 21,7 24 10,4 26 11,3 76 33,0 76 33,0
Rinitis alérgica 67 291 65 283 20 8,7 22 9,6 87 37,8 87 37,8
Dermatitis atopica 7 3,0 8 3,5 6 2,6 5 2,2 13 57 13 57
Rinoconjuntivitis 11 4,8 10 4,3 9 3,9 10 4,3 20 8,7 20 8,7
Otras 15 6,5 9 3,9 19 8,3 25 109 34 14,8 34 14,8
Total 152 66,1 142 61,7 78 339 88 383 230 1000 230 100,0

Con relacion a las reacciones adversas, se observo que con la concentraciéon de 20 000
UB/ml existieron 9 episodios locales (3,9 %), mientras que con la de 2000 no se
present6 ningun afectado. El didmetro promedio del habén fue de 15,9 mm (IC 95 %:

15,4 - 16,4 mm) para la concentracién de 20 000 UB/ml (tabla 4).
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Tabla 4. Reacciéon adversa local con ambas concentraciones

(N=230)
Concentracion
20000 2000
Reaccion adversa local No. % No. %
Habén >15 mm con eritema y prurito 7 3,0
Hinchazo6n profunda 1 0,4
Calor local 1 0,4
Total 9 3,9

Promedio del habén de 15,9 mm (IC 95 %: 15,4 - 16,4 mm) para 20 000

Discusion
En los dltimos afios han progresado de manera considerable nuevas técnicas para
diagnosticar a los pacientes con afecciones alérgicas; sin embargo, el instrumento mas
importante para este diagnoéstico es la historia clinica.(®) En el actual estudio se describe
en qué medida los concentrados alergénicos de acaros de fabricacién nacional
responden con un habén mayor o menor segun cada extracto.
La reactividad cutdnea aumenta de forma gradual a lo largo de la infancia y se estabiliza
en la mitad de la adolescencia. Se observa una disminucién gradual después de los 50-60
afios de edad.(® En esta investigacion se obtuvo igualdad entre las concentraciones
utilizadas en relacion con la edad.
En los primeros afios de vida, la presencia de sensibilizacion a los alérgenos comunes es
el principal factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades alérgicas. La prevalencia
en el grupo de los escolares del estudio realizado en Cabaiguan (2010-2017)(") es un
hallazgo que coincide con lo observado en el presente trabajo, con la diferencia de que
en esa investigacion se utilizo cada extracto a una concentracion de 20 000 UB/ml.
Toribio et al(® citan los ensayos clinicos del estudio llevado a cabo por Labrada Rosado,
el cual emple6 2 dosis de Valergen® DS y BT de 20 000 y 2000 UB/ml. Asimismo,
referencian a otros estudios nacionales, incluso en nifios pequefios, que demostraron
eficacia y seguridad con este esquema.
Los procesos alérgicos requieren una sensibilizaciéon previa del individuo frente a la
exposicion a los alérgenos y durante un periodo determinado. Dichos procesos se

producen en los nifios entre 2 y 10 afios de edad para los alérgenos ambientales.(®) Seria
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favorable realizar estudios adicionales con dosis iguales y menores en cuanto a su
aplicacion en nifios, con el objetivo de seleccionar la dosis 6ptima que se adecue al grado
promedio de sensibilizacion en las edades tempranas.

Cabe destacar que el valor de la reactividad cutanea es personalizado e independiente
del A&caro en cuestion.®3) La alta prevalencia del género Dermatophagoides,
principalmente la especie pteronyssinus, se debe a su gran capacidad de reproduccion y
adaptacion a distintas condiciones de temperatura y humedad.(1?)

Estos resultados concuerdan con varios informes nacionales e internacionales, que
destacan el Dermatophagoides pteronyssinus como agente sensibilizante y sugieren,
ademas, un grado de reactividad menor hacia la BT en la poblacién cubana.(11.12)
Bermudez et al?) difieren del articulo antes citado y de la presente investigacidn, pues
un numero mayor de pacientes fueron mas sensibles a la Blomia tropicalis.

Por otra parte, en el estudio con extractos de acaros producidos y estandarizados en el
BIOCEN, a diluciones de 4000 UB/ml, 100 000 UB/ml y 20 000 UB/ml; Rodriguez et al(®)
informan que el tamafio promedio de las reacciones fue similar entre los productos, lo
que indica una actividad biol6gica parecida. El municipio costero de Niquero, con clima
calido y humedad relativa, también es un escenario propicio para el crecimiento de
estos acaros, causantes de la actividad alergénica del polvo doméstico.

Sanchez et al13) aseveran que la rinitis es la afeccion respiratoria mas comin y su
prevalencia puede llegar a triplicar la del asma. La mayoria de los pacientes asmaticos
tienen rinitis asociada. Actualmente se considera que ambas enfermedades no son
independientes, sino que constituyen manifestaciones del sindrome de alergia
respiratoria cronica.(14)

Perdomo et al() coinciden en que los trastornos alérgicos con mayor presentacion
fueron la rinitis, seguida del asma; sin embargo, Bermudez et al,(? en un articulo
relacionado con la sensibilizacion a los acaros y hongos ambientales, encontraron una
similitud entre ambas enfermedades alérgicas. Resultados parciales respecto a los del
presente estudio, puesto que solo se trabajo con 20 000 UB/ml.

Con relacién a la rinitis, alergia respiratoria que ha mostrado una mayor sensibilizacion

a los acaros en estudio, present6 una importante significacion estadistica, lo cual
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concuerda con el papel primordial de estos alérgenos del polvo doméstico como
principales agentes sensibilizantes en pacientes con afecciones alérgicas.(10)

Referente a la incidencia de estas enfermedades y a la reactividad a los aeroalérgenos en
la presente investigacion, los autores consideran que entre las causas estuvo la muestra,
que abarc6é tanto la edad infantil, donde es razonable la obtencién de mayores
sensibilizaciones por su condicién atopica, como la adultez, por el mayor tiempo de
exposicion.(1%) Se ha demostrado que existe una relaciéon dosis-respuesta significativa
entre la exposicidn a los alérgenos de acaros y la posterior sensibilizacion.()

La PCP es sencilla técnicamente, aunque existen algunos informes de anafilaxia durante
este procedimiento, por lo que se debe tener cuidado y la disponibilidad de un servicio
de primeros auxilios.(16)

Son frecuentes las molestias locales, con inflamaciéon en el area donde las pruebas
mostraron resultados positivos.(®) Las reacciones de fase tardia pueden hallarse en los
sitios de prueba cutdnea en algunas personas. Estas consisten en una hinchazén
profunda del tejido, calor, prurito y eritema, que comienzan una o 2 horas después del
proceder.(!7) Los autores no pudieron describir estos efectos debido a la falta de
publicaciones recientes sobre este tema, por lo que no fue posible presentar
comparaciones.

A pesar de que la prueba cutanea por puncion es considerada segura, no esta exenta de
inconvenientes. En esta investigacion solo se describen pocos episodios con la
concentracion de 20 000 UB/ml. Con el esquema propuesto (2000 UB/ml) se observé la
presencia de un habén de menor intensidad en comparaciéon con la concentracion
superior, lo cual se traduce en un menor riesgo de efectos secundarios, sobre todo en
pacientes con peligro mayor de presentar anafilaxia.

Cabe resaltar que los resultados alcanzados en este trabajo no son comparables con la
mayoria de las investigaciones antes citadas, las cuales estan referidas a
sensibilizaciones con un solo concentrado, el de 20 000 UB/ml.

Finalmente, los extractos alergénicos de acaros con una concentracion de 2000 UB/ml
son igualmente sensibles y seguros que la dilucion establecida de 20 000 UB/ml, la cual

tiene reconocida calidad nacional como medio diagnostico.
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