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RESUMEN

En las enfermedades alérgicas, muy a menudo caracterizadas por su intermitencia, la his-
toria clinica es fundamental. En muchas ocasiones, el pediatra visitara al nifio en periodos
intercriticos, en los que las manifestaciones de la enfermedad no se encontraran presentes
Y, por tanto, es de especial valor conocer cémo dirigir bien la entrevista clinica y qué factores
de riesgo buscar. La recogida precisa y exhaustiva de los sintomas es imprescindible para la
orientacion diagnéstica.

Por otro lado, conociendo la historia natural de la enfermedad, en funcién de la edad del nifio,
se puede ver |a progresion en el tiempo de esta patologia, la llamada marcha alérgica. En los
ultimos afios se han puesto en marcha maltiples estudios que se revisan, para identificar qué
intervenciones tempranas son efectivas y aplicables en nifios con un alto riesgo de desarrollar
enfermedad alérgica.

Palabras clave: historia clinica; marcha alérgica.
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Diagnostic orientation of allergy through clinical history. When should allergic etiology be
suspected? Evolution of allergic disease in the pediatric age

ABSTRACT

Because of its characteristic intermittence a good clinical history in allergic diseases is funda-
mental. Several times pediatrician will visit the child between crisis and the manifestations
of the disease will not be present. So, it is of special value to know how to perform clinical
interview and what risk factors look for. Accurate and exhaustive collection of symptoms is

essential for the correct diagnostic.

Itis also crucial to know the natural history of the disease according to the age of the child.
When it is so, clinicians are able to see the progression over time, the so-called “allergic march”.
In recent years, multiple studies have been launched trying to identify which are the early inter-
ventions that can be applicable and are effective to prevent allergic disease in high risk children.

Key words: clinical history; allergic march.

1. ORIENTACION DIAGNOSTICA DE ALERGIA A
TRAVES DE LA HISTORIA CLINICA. ;CUANDO
SE DEBE SOSPECHAR ETIOLOGIA ALERGICA?

La prevalencia de las enfermedades alérgicas en
la poblacién pediatrica no solo es muy impor-
tante, sino que tiende a aumentar de una forma
rapida y universal. Si actualmente hablamos de
afectacion del 15 al 25% de los nifios, organiza-
ciones como la Word Allergy Organization (WAO)
prevén alcanzar cifras deentreel 40y el 50%enla
proxima década. Factores como el calentamiento
globaly el aumento de la contaminacion afecta-
ran a la polinizacion, a la presencia de hongos y
de particulas en suspension que agravaran todas
estas patologias. Este aumento es especialmente
importante en la poblacién pediatrica, que es el
grupo con mayor aumento de incidencia en los
Ultimos anos. El pediatra de Atencion Primaria
(PAP) es el primer escaldn de la asistencia y, por
tanto, es fundamental su conocimiento, implica-
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cion en la deteccion, correcto diagndsticoy coor-
dinacion con el pediatra alergdlogo en el manejo
de estas patologias.

En las enfermedades alérgicas, muy a menudo
caracterizadas por su intermitencia, la historia
clinica es fundamental. En muchas ocasiones,
el pediatra visitara al nifio en periodos inter-
criticos, en los que las manifestaciones de la
enfermedad no se encontraran presentes o
estaran muy minimizadas. Una caracteristica
de la mayoria de |a patologia alérgica es su cro-
nicidad, si excluimos reacciones a farmacos o
a algunos alimentos o venenos de himenop-
teros. En uno u otro caso, la recogida precisa y
exhaustiva de los sintomas es imprescindible
para la orientacion diagndstica.

Cuando hablamos de enfermedades alérgicas
en laedad pedidtrica incluimos la patologia res-
piratoria: asma y rinoconjuntivitis, la alergia a
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alimentos, a veneno de himendpteros, la urtica-
riay angioedema, la anafilaxia y las reacciones
adversas a farmacos. Estas formas clinicas se
producen independientemente de cual sea el
alérgeno responsable, cualquier neumoalérge-
no, alimento, farmaco, veneno, etc., de forma
aislada, asociada o con cofactores puede ser
el agente etiologico. Cada vez mas, considera-
remos la patologia alérgica como una enfer-
medad sistémica que, aunque de predominio
en un organo, tiene repercusiones y el mismo
patrén inflamatorio en otras localizaciones. Por
otro lado, conociendo la historia natural de la
enfermedad, en funcion de la edad del nifio, se
puede ver la progresion en el tiempo de esta
patologia, la llamada marcha alérgica. Asi, un
mismo paciente puede presentar dermatitis
atopica, alergia alimentaria y posteriormente
clinica respiratoria con asmay rinoconjuntivitis.

En este capitulo abordaremos la historia clinica
para el paciente alérgico desde una perspectiva
global, ya que para cada una de las presenta-
ciones clinicas se podra revisar su capitulo co-
rrespondiente. La historia clinica consistira en
recoger de forma metddica, exhaustivay dirigida
toda la informacién que el paciente o su familia
puedan aportar sobre sus manifestaciones clini-
cas. Con los datos que nos expliquen se orientara
el diagndstico, la posible etiologia del proceso, la
valoracion de la gravedad, se descartaran comor-
bilidades y posteriormente se solicitaran los exa-
menes complementarios necesarios para confir-
mar el diagnostico o para realizar el diagnostico
diferencial y se instaurara el tratamiento preciso.

2. DIAGNOSTICO Y DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Al recoger los datos de la historia clinica, se ha
de pensar en cada sintoma y signo como un
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sindrome, con mentalidad abierta, buscando
los patrones tipicos del asma, de la rinitis, de
la dermatitis atopica o de la alergia alimen-
taria o a farmacos, sin perder nunca de vista
el diagnostico diferencial, que ha de ser mas
exhaustivo cuanto mas atipica sea la clinica y
menor la edad del nifio (Tabla 1).

La historia familiar de alergia en uno o en am-
bos progenitores, especialmente la historia
de asma, es relevante. Si un progenitor tiene
alergia, un 20% de los descendientes tendra
alergia, si la padecen ambos padres, un tercio
de sus hijos tendran patologia atépica. Padres e
hijos comparten una misma herencia genética
y, ademas, un mismo ambiente, por lo cual me-
canismos epigenéticos influirdan también en la
expresion de la enfermedad alérgica. De todos
modos, la historia familiar negativa no descarta
la posibilidad de que exista alergia. La mitad de
los nifios alérgicos no tienen historia familiar.

Respecto a la historia personal, normalmente
consultan por el sintoma mas relevante, pero se
deben buscar activamente otros signos y sinto-
mas que pueden pasar inadvertidos. La piel seca
o eccematosa, el dartros, el saludo alérgico que
provoca un pliegue transversal nasal, el signo de
Dennie Morgan, las muecas con la cara para ali-
viar el picor, son signos sugestivos que el pacien-
te puede mostrar durante la visita. Cuando hay
afectacion de mas de un érganoy se asociaasma
con rinitis o conjuntivitis, o dermatitis atopica, y
aln mas si hay una alergia alimentaria, la posibili-
dad de que encontremos una etiologia alérgica es
muy importante. Algunas de las preguntas dirigi-
das que se deben hacer se recogen en la Tabla 2.

La relacion inmediata entre la exposicion a un
alérgeno y la aparicion de los sintomas es un
dato muy especifico de la patologia mediada por
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Tabla 1. Signos y sintomas frecuentes en las distintas manifestaciones alérgicas. Los menos frecuentes tam-
bién pueden deberse a causa alérgica, pero deben hacer revalorar el diagnéstico diferencial o la busqueda

de comorbilidades*

Clinica Sintomas y signos tipicos y frecuentes Sintomas y signos no tipicos e infrecuentes

Asma Tos seca de predominio nocturno, sibilantes, dificultad Expectoracion, roncus, acropaquias, falta
respiratoria, tos 0 asma de esfuerzo, dolor torcico de medro

Rinitis Estornudos, rinorrea acuosa, prurito y obstruccion nasal | Rinorrea purulenta, obstruccion o
perennes o intermitentes, epistaxis, otitis de repeticion sintomatologfa unilateral

Conjuntivitis Hiperemia, lagrimeo, edema, prurito ocular Secrecion purulenta, dolor, afectacion de la

agudeza visual, afectacion unilateral

Dermatitis atopica

Eritema, descamacion, distribucion tipica de cada edad,
prurito, lesiones de rascado

Edema, vesiculas, exudacion,
distribucion atipica

Dermatitis de contacto

Eritema, descamacion, prurito, afectacion localizada

Edema, exudacion, afectacién generalizada

Urticaria, angioedema

Habones pruriginosos, edema en tejidos blandos, lesiones
evanescentes, historia relacionada con alimentos

Exantema sin habones, lesiones fijas

Alergia digestiva

Vomitos, dolor de tipo cdlico, deposiciones blandas

Falta de medro, deposiciones con sangre

Anafilaxia

Inicio agudo con afectacion de la piel o mucosas y al
menos uno de los siguientes: compromiso respiratorio o
hipotension o sincope, hipotonia, incontinencia, sintomas
gastrointestinales persistentes

Sintomas atipicos como fiebre o dolor

En todos los cuadros

Aparicion intermitente, con recuperacion entre las
agudizaciones

Sintomas continuos evidentes o menores
entre agudizaciones

Tabla 2. Datos imprescindibles que hay que recoger en una historia clinica alergolégica dirigida

Alergia respiratoria

Clinica en relacion con desencadenantes (exposicion a animales, humo de tabaco, contaminacién),
predominio estacional, frecuencia de uso de medicacion inhalada y resultado, forma de inicio de las crisis
con o sin cuadro catarral previo, presencia o no de fiebre, rinorrea clara o purulenta, estornudos en salva,
picor nasal y “saludo alérgico”. Hiperemia conjuntival, picor ocular

Alergia alimentaria

Via de entrada del alimento sospechoso (ingesta, contacto o inhalacion), si era crudo, cocido, con o sin
piel, tiempo entre el contacto y el inicio de los sintomas. Detallar si hubo compromiso de via aérea,
clinica cutanea o digestiva. Cémo se resolvié el cuadro, de forma espontanea o con medicacion (oral o
intramuscular), acudieron a Urgencias (localizar informe) y duracién del cuadro

Dermatitis atopica

Frecuencia de los brotes, desencadenantes que los favorezcan, tipo de tratamientos utilizados en ellos y
resultados, extension de la afectacion, calidad de vida

Urticaria, angioedema

Aguda o cronica (>6 semanas de evolucion)
(Contexto de anafilaxia?

Buscar causa-efecto: virosis, alimentos, farmacos, calor, frio, presion, ejercicio, picaduras de himendpteros,
clinica de alguna enfermedad subyacente

Tratamientos: farmacos, dosis, y tiempo, requirid visita a urgencias (;localizar informe?)

Alergia a farmacos

Edad y motivo de la prescripcion, nombre del farmaco, via de administracion y dosis, tiempo transcurrido
entre la ltima dosis y la reaccion. Descripcion de la reaccion e informe de Urgencias si lo hubiera

Farmacos tolerados previa y posteriormente a la reaccion. Reacciones similares sin relacién a ingesta de
farmacos
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IgE, aunque tiene poco valor para descartar aler-
gia sinose presenta. Esta relacion es mas facil de
establecer cuando se trata de alérgenos con un
contacto intermitente o esporadico, con un pa-
trén de estacionalidad y mas dificil en alérgenos
perennes. En el caso de los alérgenos alimenta-
rios, podemos tener desde sintomas inmediatos,
como en la anafilaxia por huevo, hasta clinica
al cabo de unas horas como en las alergias por
pescado no mediadas por IgE, o transcurridos
unos dias como en las dermatitis atopicas.

3. APROXIMACION A LA ETIOLOGIA

El pediatra debe conocer el entorno natural
y los ecosistemas de su zona de trabajo para
poder investigar los alérgenos que sean mas
prevalentes en ese entorno. En la Tabla 3 re-
sumimos algunos aspectos sugestivos de los
diversos alérgenos que podemos investigar
por historia clinica. A mayor edad del nifio,
mas probable es la etiologia alérgica de los
sintomas (por ejemplo, pruebas positivas en
el 90% de los estudios de asma en los mayores
de 10 afos), pero ninguna edad supone una
limitacion para realizar un estudio si la historia
clinica asi lo sugiere.

En los cuadros con afectacion respiratoria, so-
bre todo en lactantes y preescolares, la clinica
insidiosa, muchas veces febril, la asistencia a
guarderia, la exposicion a tabaco u otros con-
taminantes ambientales, en ausencia de ante-
cedentes familiares y personales de dermatitis
atopica, alergias alimentarias y rinitis, han de
hacer pensar en infecciones respiratorias, nor-
malmente viricas, de repeticion. Las infecciones
respiratorias virales son uno de los desenca-
denantes mas frecuentes de crisis asmaticas
a cualquier edad. Los virus inducen sibilantes
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de repeticidn, pero también producen exacer-
baciones en nifios alérgicos con inflamacion
subyacente.

Se deben investigar la estacionalidad y la re-
lacion con los datos climaticos, la cronologia
de los sintomas y su relacién con la exposicion
a alérgenos en el domicilio, en la escuela, en
el lugar de las actividades extraescolares sean
al aire libre 0 en recintos cerrados, el contacto
con alérgenos ocupacionales debidos a trabajo
de los padres en el domicilio 0 a contacto con
su ropa de trabajo. En clinica digestiva o cu-
tanea ademas hay que investigar el contacto
con alimentos, latex, farmacos y los cofactores
como la suma de la ingesta de un determinado
alimento previa al ejercicio™.

4. PRONOSTICO Y PROPUESTA
DE TRATAMIENTO

Para cada una de las patologias alérgicas, en
cada capitulo especifico se realizara una revision
exhaustiva del diagndsticoy el tratamiento. Una
vez realizada la historia clinica y solicitados los
examenes complementarios que se precisen
para cada diagnostico, se valorara la derivacion
al Servicio de Alergia Pediatrica de referencia,
normalmente segln protocolos consensuados
entre los distintos niveles de atencion al nifio. En
general deberian derivarse todas las sospechas
dealergia alimentaria, a farmacos y a himenép-
teros, y toda la patologia respiratoria (asma y
rinoconjuntivitis) que no tenga un buen control
con las medidas propuestas desde la PAP, o que,
aun controlando bien, pensemos que pueda be-
neficiarse de tratamientos especificos como la
inmunoterapia. Conjuntamente deberiamos
ofrecer al paciente y a su familia una vision
global de su enfermedad, de las perspectivas
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Tabla 3. Aproximacion al diagnéstico etioldgico por la historia clinica

Sugiere alergia Domicilio en zona templada, a nivel del mar o por debajo de 1000 metros de altitud. Casa hiimeda, con
a acaros animales de pelo, moquetas, alfombras, peluches

Crisis al entrar en casas cerradas o desvanes, teatros, hoteles, cines o al estar presentes en la limpieza de
casa, libros

Sintomatologia de predominio nocturno o matutino, variable durante todo el afio, discreta mejoria en
verano, mejoran con cambio de habitat a zonas mds secas o a mayor altitud

Asocian rinitis perenne, poca conjuntivitis

Sugiere alergia Clinica en contacto con animales de compaiiia o con personas que los posean, hipicas, granjas, establos,
a epitelios circos, ferias

Sintomas de intensidad variable, todo el afio, con poca mejoria en verano

Asocia rinoconjuntivitis alérgica perenne, que puede agudizarse al entrar en contacto con el animal, con
estornudos, picor ocular y exacerbacién asmatica

Mejora con el cambio de habitat o al restringir/evitar el contacto con el animal (puede tardar semanas)

Sugiere alergia Casa antigua, sétanos, almacenes, lugares con comida. Ambiente socioecondmico bajo, higiene pobre, se
a cucarachas han visto cucarachas

Sintomas variables todo el afio, poca mejora en verano. Mejora con el cambio de vivienda o con medidas
de exterminio de cucarachas

No existe predominio nocturno, poca rinoconjuntivitis

Sugiere alergia Vivienda en zona himeda, a nivel del mar o por debajo de 1000 metros de altitud. Entorno con lagos, rios,
a hongos torrentes, bosques frondosos, establos, restos vegetales

Vivienda con humedades, poco ventilada, garajes, piscinas cubiertas
Mejora con el cambio de habitat a zona seca o mayor altura

Clinica durante todo el afio, incluido el verano, persistente y a menudo grave. Dias de humedad y viento.
Poca rinoconjuntivitis

Sugiere alergia Clinica estacional, en especial los dias de sol y viento, menos los lluviosos. Disminuye de noche

apolenes Rinitis y especialmente conjuntivitis alérgica

Relacion con salidas al exterior, al campo, excursiones, viajes en bicicleta o en automévil con ventanillas

bajadas
Sugiere alergia Clinica tras la ingesta o tras la ingesta seguida de ejercicio
alimentaria
Sugiere alergia Sintomas tras la administracion del farmaco
a farmacos
Sugiere alergia Sintomas tras el contacto con globos o guantes
el Centros sanitarios: hospitales, dentistas, consultas, antecedentes de cirugfa
Sugiere alergia Dermatitis tras contacto con una substancia concreta, zonas descubiertas, localizada

a contactantes

Sugiere materiales Contacto con ropa de trabajo de familiares, amigos, asistencia a lugares de trabajo, padres que trabajen en
profesionales el domicilio
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de tratamiento para cada caso en funcion dela
etiologia y de la gravedad de los sintomas. La
educacién del paciente y su entorno debe co-
menzar en estas primeras visitas, la informacion
debe proporcionarse de forma comprensible
para cada familia, progresivamente y escuchan-
dosus necesidadesy preferencias. El equipo pe-
diatrico debe comunicar, instruir, dialogar sobre
el cumplimiento y valorar los logros para poder
llegar a una buena adhesion a los tratamientos,
que seran largos (farmacos de mantenimiento,
inmunoterapia) y, en ocasiones, ademas, com-
plejos (técnicas de inhalacion correctamente
realizadas, induccién de tolerancia oral, trata-
mientos con farmacos bioldgicos, etc.). De estos
primeros contactos dependera en muchas oca-
siones el éxito en la mejora del paciente.

5. VISITAS SUCESIVAS DE SEGUIMIENTO
Y REEVALUACION

El seguimiento del paciente alérgico debe ser
coordinado entre los distintos niveles asis-
tenciales. Dada la prevalencia de la patologia
alérgica, es imperativo que existan protocolos
comunes y comunicacion facil entre la Atencion
Primariay el especialista que siempre redunda-
ran en el beneficio del paciente. La frecuencia de
las visitas en Atencion Especializada podra ser
mas espaciada si el nifio tiene un buen control
de su patologia. El equipo de Atencion Prima-
ria tendra un papel primordial en la educacion
sanitaria. En cada una de estas visitas se debe-
ra revisar la clinica acaecida en el intervalo de
tiempo transcurrido, el uso de farmacos, tanto
de rescate como de mantenimiento, la calidad
de vida del paciente y de la familia (visitas a
Urgencias o al pediatra de Atencion Primaria,
ingresos, absentismo escolar o limitacion de
actividades). Si la evolucion es buena, es decir,
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hay un buen control, se valorara de acuerdo con
los protocolos establecidos con la Atencién Es-
pecializada el manejo de los tratamientos de
base. Si la evolucion del paciente no es favora-
ble y no hay un buen control de la enfermedad
alérgica, hay que pensar en comorbilidades o
nuevas sensibilizaciones. Por ultimo, hay que
revisar la educacion sanitaria, la presencia de
desencadenantes, la adhesion al tratamientoy
comprobar en vivo como se utiliza este. Solo en
Gltimo lugar y una vez confirmado el diagnés-
ticoy tratamiento correctos, incrementaremos
la medicacion hasta obtener una respuesta
positiva. La frecuencia de las visitas variara en
funcion de la gravedad de la enfermedad y el
control favorable de esta. El objetivo del equipo
pediatrico, tanto de Atencién Primaria como el
especialista, sera plantear tratamientos etiol6-
gicos siempre que sea posible (inmunoterapia
especifica en patologia respiratoria, induccion
de tolerancia oral a alimentos o farmacos) y, por
otrolado, empoderar al nifioy a su familia para
que conozca sus alérgenos desencadenantes y
sepa qué farmacos y cuando debe utilizarlos
(conocimiento de inhaladores, evitacion de des-
encadenantes, utilizacion de autoinyectores de
adrenalina, etc.) para tener una vida normal.

6. EVOLUCION DE LA ENFERMEDAD ALERGICA
EN LA EDAD PEDIATRICA

El término “atopia”, acufiado en 1923 por el
alergdlogo norteamericano A. F. Coka, hace refe-
rencia a la capacidad de formar anticuerpos de
la clase IgE como respuesta a pequefas canti-
dades de proteinas (pdlenes, acaros, alimentos).
Su presencia se asocia con un riesgo aumentado
de padecer una o mas de las enfermedades alér-
gicas mediadas por IgE (atopicas), como alergia
alimentaria (AA), dermatitis (DA), asma y rino-
conjuntivitis alérgica (RA). No sigue un patrén
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de herencia simple, sino que la interaccién de
multiples genes con factores ambientales con-
diciona una penetrancia incompleta.

Es conocido que la prevalencia de las enferme-
dades atdpicas ha sufrido un notable aumento
alolargodelas ltimas décadas, como han de-
jado patente estudios recientes. La DA afecta al
20% de los nifios (hasta en un 95% en menores
de 5 afios). Episodios de sibilancias aparecen en
el 30% de pacientes en edad pediatrica, mien-
tras que el asma persistente afecta al 10% de
los nifios y al 5% de los adultos®, observandose
grandes variaciones geograficas. En cuantoa la
RA, afecta hasta al 20% de los individuos de los
paises occidentales?.

El padecimiento de alguna de estas enfermeda-
des favorece el posterior desarrollo de otras. De
este modo, un nifio con una DA moderada-grave
tiene un riesgo de un 50% de presentar asmay
de hasta un 75% de progresar a RA. Alrededor del
40% de los nifios con asma tienen el antecedente
de una DA®y aquellos afectos de un asma ato-
pica presentan RA hasta en el 80% de los casos,
cifra que disminuye al 30% si el asma es de natu-
raleza no atdpica. La rinitis es considerada factor
de riesgo para el desarrollo de asma, la evolucion
de RA hacia asma se cifra en torno al 40-60% de
los casos, aumentando la probabilidad si existen
antecedentes familiares de atopia.

Esta interrelacion de las denominadas enfer-
medades atdpicas y su sucesion cronolégica ha
cristalizado en la hipotesis de la marcha alérgica/
atopica, que describe su historia natural. En Pe-
diatria se caracteriza por el caracter progresivo de
las manifestaciones clinicas, comenzando con la
presencia de DAy AA IgE mediada en la infancia
tempranay la posterior aparicion de asma y RA
en la edad escolar y la adolescencia*® (Figura 1).

0los « Orientacion diagndstica de alergia a través de la historia clinica....
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La dermatitis atopica es considerada la puerta
de entrada en la marcha alérgica. Su diagnosti-
co se produce sobre todo en los primeros 6 me-
ses de vida, antes, por lo tanto, de la irrupcion
del resto de enfermedades mencionadas. En su
fisiopatologia juega un papel central la disfun-
cion de la barrera epitelial como resultado de
los defectos en |a filagrina, proteina estructural
fundamental para el mantenimiento de la in-
tegridad de |a barrera cutanea.

Por otro lado, |a presencia y gravedad de |la DA
incrementa el riesgo de desarrollar una aler-
gia alimentaria, hasta 6 veces mas frente a
los controles sanos®. Esta patologia es detec-
tada en los primeros meses de vida y alcanza
su maxima prevalencia en el primer afio y el
hecho de que la sensibilizacion preceda a la
ingestion en muchos de los casos sugiere que
aquella se produce a través de una piel infla-
mada y no en el tracto gastrointestinal. Asi, se
han encontrado correlaciones positivas entre
el uso de productos emolientes conteniendo
alérgenos alimentarios (cereales, frutos secos)
y el posterior desarrollo de AA’.

Como se ha mencionado anteriormente, la pre-
sencia de DA favorece el desarrollo de asmay RA.
El grado de afectacion de la DA se correlaciona
positivamente con la alergia respiratoria, asi a
mayor gravedad, mas probabilidad de desarro-
llar asma. En cualquier caso, no todos los pa-
cientes con DA terminan por desarrollar asma;
en un reciente estudio retrospectivo en el que se
analizaron los datos de dos cohortes estableci-
das al nacimiento, se encontrd que de aquellos
con sintomatologia, solo un 7% seguian el clasi-
co patron de marcha atépica y, por el contrario,
hasta un 30% presentaba DA exclusivamente,
un 12% sibilancias sin DA 'y un 19% rinitis sin
DAZ. En otro, en el que se analizaron los datos
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Figura 1. Marcha alérgica
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de mas de 2000 nifios, se concluyo que la DA sin
sensibilizacion alérgica asociada no supone un
incremento de riesgo para el desarrollo de asma,
en cambio, cuando se suman ambas, se obser-
va un notable aumento del riesgo relativo tanto
para el asma como para la alergia alimentaria®.

La AA supone, per se, un factor de riesgo en el
desarrollo de asmay RA, duplicando la posibili-
dad de desarrollar estas patologias®. Existe ade-
mas un efecto aditivo, de manera que aquellos
pacientes afectos de multiples alergias tienen
un mayor riesgo de presentar futuras alergias
respiratorias frente a los que solo presentan
alergia a un alimento.

Por Ultimo, queda bien establecida la asocia-
cionentreasmay RA, hasta tres cuartas partes

9

de los afectos de asma refieren sintomas de
rinitis. LA RA se correlaciona con la gravedad
del asma y su adecuado tratamiento mejora
el manejo de esta.

7. MECANISMOS INMUNOLOGICOS

El inicio del fenotipo atépico tiene lugar du-
rante los primeros afios de vida, si bien las
alteraciones en el sistema inmunoldgico que
conduciran a la expresion de la sintomatologia
alérgica comienzan en la vida fetal.

Durante el embarazo se produce una variacion
en la inmunidad materna que anula el reco-
nocimiento de células placentarias como ex-
trafas, permitiendo el avance de la gestacion.
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Existe una desviacion en la diferenciacion de
los Linfocitos T cooperadores hacia el patrén
TH2, con la consiguiente produccién de cito-
quinas (IL-4, IL-5, IL-10, IL-13) que favorecen la
produccion de inmunoglobulina E (IgE) y la di-
ferenciacion final del eosinéfilo, al tiempo que
esta inhibida la respuesta TH1, productora de
IL-2 e interferén gamma (INFy), encargados de
frenar la produccién de IgE.

Alolargo de la gestacion existe paso de antige-
nos de la circulacion materna a la fetal por via
transplacentaria y a través del liquido amnio-
tico. Las propias estructuras placentarias son
responsables de la produccion de citoquinas
proinflamatorias (IL-4, IL-10, IL-13). En concre-
tolalL-13, responsable, al igual que la IL-4, del
desvio de la respuesta inmune hacia TH2, co-
mienza a producirse hacia la 16.2 semana del
embarazo, momento en el que se ha detectado
por primera vez la presencia de antigenos ma-
ternos en el liquido amnidtico.

La sensibilizacion alérgica demostrada me-
diante pruebas cutaneas o determinacion de
IgE especifica en suero se produce de forma
precoz durante los primeros anos de vida y re-
sulta de la interaccion de una carga genética
heredada que predispone a la formacion de
anticuerpos de la clase IgE mas el contacto con
alérgenos alimentarios o ambientales. En el
nifo de riesgo existe un desbalance TH1/TH2,a
favor del segundo como resultado de la menor
produccion de INFy y la mayor cantidad de L4,
lo que ocasiona que, ante contactos precoces
repetidos con alérgenos, se ponga en marcha
la via TH2, con la consiguiente formacion de
anticuerpos IgE.

La microflora intestinal desempena un papel
primordial en la respuesta inmunoldgica del

0los « Orientacion diagndstica de alergia a través de la historia clinica....
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recién nacido como fuente fundamental de
estimulacion antigénica. La colonizacion del
tracto digestivo se produce durante los 3 pri-
meros meses de vida'?; si esta es insuficiente,
por tratamiento antibiéticos precoces o por
alimentacion, existe una mayor predisposi-
cion a presentar enfermedades alérgicas™. El
contacto con agentes infecciosos durante las
primeras fases de la vida tendria la capacidad
de madurar las células presentadoras de anti-
genos productoras de citoquinas como la IL-12,
que estimula la respuesta TH1.

Elinicio de la marcha atépica tendria lugar con
el paso de alérgenos (ambientales/alimenta-
rios) a través de una barrera cutanea dafia-
da*®. Las mutaciones que acarrean pérdida
de funcion en determinadas proteinas estruc-
turales del estrato corneo (filagrina, corneodes-
mosina) son cruciales en la fisiopatologia de la
DA, pero, por si solas, no explican el incremento
en el riesgo de sensibilizacion alérgica™. Exis-
ten factores genéticos imprescindibles para
ocasionar la inflamacion alérgica cutanea y el
inicio de la marcha at6pica, como polimorfis-
mos en los genes que codifican |a linfopoyeti-
na estromal timica (TSLP) y su receptor®, o en
aquellos que participan en la sintesis de laIL33
y su receptor®®.

La piel esta dividida en dos compartimentos in-
munes, por un lado, la epidermis que contiene
fundamentalmente células de Langerhansy lin-
focitos T citotéxicos (CD8+) y la dermis, con pre-
sencia de macréfagos, células dendriticas (DC),
mastocitos y células linfoides innatas. Una vezel
antigeno ha penetrado en la piel inflamada (Fi-
gura 2) se activan receptores de reconocimiento
de patrones tipo Toll (TLR), capaces de recono-
cer patrones moleculares asociados a patoge-
nos (PAMP) y patrones moleculares asociados
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Figura 2. Sensibilizacion alérgica®
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a peligros (DAMP), y se estimula la produccion  expresan en su superficie receptores de alta afi-
de citoquinas proalérgicas (IL-25, IL-33 y TSLP)”.  nidad para la IgE (FceRI) y receptor para la TSLPY
Estas reclutany activan células linfoidesinnatas  (aumenta la diferenciacién TH2 al inducir la ex-
(tipo 2) y basofilos, productoras de citoquinas  presion de OX40Len las DCinmaduras). Una vez
(IL-4,1L-5,1L-13) que promueven la activacionde  activadas, en su migracion hacia los nddulos
las DC, presentadoras de antigenos *4, las cuales  linfaticos, experimentan cambios funcionales
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que se caracterizan por una mayor expresion de
moléculas de la clase Il del complejo mayor de
histocompatibilidad (CMH). En los ganglios inte-
raccionan con las células Ty B naive, dando lugar
a la respuesta alérgeno-especifica®®. A partir de
aqui, las células TH2 alergeno-especificas pue-
den volver a |a piel, o bien pueden ingresar en
la circulacion sistémica propiciando la aparicion
de diversos trastornos atopicos. Por su parte, los
linfocitos Bmaduros dan lugar, por un lado, a cé-
lulas B memoria que recirculan en sangrey linfa
Y, por otro, a células plasmaticas productoras de
anticuerpos IgE especificos.

8. MEDIDAS PREVENTIVAS EN PATOLOGIA
ALERGICA

Las estrategias de prevencion se pueden esta-
blecer a tres niveles (Figura 3). La prevencion
primaria actuaria durante el embarazo, perio-
do neonatal y primeros meses de vida y tendria
como objetivo impedir la sensibilizacion alér-
gica en sujetos de alto riesgo. La prevencion
secundaria buscaria evitar la aparicion de la
enfermedad alérgica en nifos ya sensibilizados
mediante el control de los factores de riesgo
y, por ultimo, la prevencion terciaria incidiria
sobre pacientes sintomaticos con el fin de in-
terrumpir la progresion de la marcha atépica
y la apariciéon de manifestaciones tardias dela
enfermedad.?*®. En este capitulo nos centrare-
mos basicamente en los consejos que puedan
ser utiles en prevencion secundaria y terciaria,
una vez el paciente ha consultado y estamos
elaborando su historia clinica y seguimiento.

8.1. Prevencion secundaria

Enestafase, enla que el paciente ya esta sensi-
bilizado, se debe actuar mediante la realizacion

‘*SEICA\P

Figura 3. Objetivos de los niveles de prevencién en
patologia alérgica

1. Prevencion primaria

:

Prevenir sensibilizacion en sujetos de riesgo

.

2. Prevencion secundaria

.

Evitar enfermedad en nifios sensibilizados

:

3. Prevencion terciaria

.

Interrumpir a progresion en pacientes sintomaticos

de un diagndstico precoz y correcto (anamne-
sis, exploracién fisica, pruebas cutaneas, prue-
bas in vitro, estudios funcionales) que permita
descubrir los alérgenos implicados y facilite
su evitacion. En este sentido, es importante
la puesta en marcha de programas educati-
vos que den a conocer cuales son los factores
desencadenantes de la sintomatologia y las
medidas preventivas que hay que aplicar**=.

En sujetos sensibilizados a un determina-
do alimento, antes de su primera ingesta, se
aconseja realizar prueba de tolerancia oral en
régimen hospitalario en prevencidn de posibles
reacciones adversas.

Los cursos prolongados de antihistaminicos en
nifos diagnosticados de DA y sensibilizados a
aeroalérgenos (acaros, pdlenes) no retrasan la
apariciéon de asma.
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8.2. Prevencion terciaria

A este nivel, en el individuo afecto, se deben
adoptar las estrategias terapéuticas que impi-
danlaaparicion de la sintomatologia inherente
a cada enfermedad atdpica. Medidas ambien-
tales (evitacion de alérgenos, contaminantes
atmosféricos, tabaquismo), educacion del pa-
ciente asmatico (identificacion de las exacerba-
ciones, manejo de medicaciones y dispositivos
de aplicacién), tratamiento farmacolégico de
la RA'y el asma (tanto de las crisis como tera-
pia de mantenimiento en funcién del tipo de
asma y de su grado de control), dietas de ex-
clusion o induccion de tolerancia oral en nifios
con alergias alimentarias, medidas higiénicasy
tratamiento antiinflamatorio en la DA, etc.3*%2.

La inmunoterapia constituye el Unico trata-
miento etiolégico de este tipo de patologias,
capaz de cambiar el curso natural de la enfer-
medad induciendo cambios inmunolégicos.
Esta demostrada su eficacia en la prevencion
del desarrollo de asma en nifios diagnosticados
deRAaltiempo que disminuye la incidencia de
nuevas sensibilizaciones®.
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