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RESUMEN

Antecedentes: Las pruebas cutaneas, requieren extractos de calidad, la cual puede ser medida
determinando potencia alergénica, utilizando concentraciones distintas de extractos de un fabricante

o comparando los de laboratorios diferentes. Objetivo: Comparar extractos de acaros producidos

en laboratorios de Espafia, Argentina y Cuba utilizando respuesta cutanea a la prueba de Prick Test.
Materiales y métodos: Se realizé Prick Test a 26 pacientes de entre 2 y 15 afios con asma y rinitis
de previsora, Camagley, con extractos de Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides
farinae, Dermatophagoides siboney y Blomia tropicalis; producidos en DIATER Argentina, ALK- Abelld
Espafa y BIOCEN Cuba. El analisis estadistico se realiz6 utilizando las herramientas de Microsoft
Excel. Resultados: 84.6% asociaban los sintomas a cambios de tiempo y polvo casero. El diametro de
habones fue mayor para ALK, pero sin diferencia significativa (p > 0.05). La relacion entre el diametro
del habon y la concentracién de alérgeno, con productos BIOCEN, mostré dependencia lineal entre el
diametro promedio y el logaritmo de la concentracion en rango de 4,000 a 100,000 UB/mL. Los Prick
Test con diametro = 3 mm, mostraron una proporcién mayor para ALK con Dp y Df, en comparacion a
BIOCEN y DIATER. Conclusion: Los extractos de acaros, producidos y estandarizados en DIATER,
BIOCEN y ALK-Abell6, son similares en cuanto a potencia alergénica.

Palabras clave: Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides
siboney, Blomia tropicalis, potencia alergénica.

ABSTRACT

Background: Skin tests require extracts with high quality, which can be measured by determining

their allergenic potence by using different concentrations of extracts from a manufacturer or comparing
extracts from different manufacturers. Objective: To compare dust mite extracts produced by
manufacturers from Spain, Argentina and Cuba by using the skin response to the Prick Test. Materials
and methods: The Prick Test was performed on 26 patients aged 2 to 15 years with asthma and
rhinitis at the clinic Previsora, Camaguey, Cuba, with extracts of Dermatophagoides pteronyssinus (Dp),
Dermatophagoides farinae (Df), Dermatophagoides siboney (Ds) and Blomia tropicalis produced by

* Médico Alergélogo. Clinica Santa Rosa el Tigre Estado Anzoategui Venezuela.
** Especialista de Il Grado en Alergologia Policlinico Previsora Camagiiey Cuba.
*** Dr, C. Jefe Laboratorio Alergenos, Centro Nacional de Biopreparados (BIO-CEN) La Habana Cuba.
**xx Especialista en Pediatria y Alergologia. Tehuacan México.
**xxx Diater Laboratorios Buenos Aires Argentina.

Este articulo puede ser consultado en version completa en http://www.medigraphic.com/alergia



82 Abou-Khair F y cols. Potencia relativa de extractos alergénicos de diferente procedencia

Vol. 19, Nim. 3 » Septiembre-Diciembre 2010

DIATER (Argentina), ALK- Abellé (Spain) y BIO-CEN (Cuba). The statistical analysis was carried out with
Microsoft Excel. Results: Among the patients, 84.6% attributed the symptoms to changes in weather
and house dust. The diameter of the wheal was greater for ALK- Abelld, but no statistical significance
was found (p > 0.05). The relationship between wheal diameter and allergen concentrarion with BIOCEN
showed a linear correlation between average diameter and log of the concentration in the range of 4,000
to 100,000 UB/mL. Prick tests with diameters = 3 mm showed a greater proportion for ALK than for
DIATER and BIOCEN with Dp and Df. Conclusion: Dust mite extracts produced and standardized by
DIATER, ALK-Abello and BIOCEN are similar with respect to allergenic potence.

Key words: Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides siboney,

Blomia tropicalis, allergenic potence.

INTRODUCCION

Las pruebas cutaneas, para hacer el diagndstico es-
pecifico en los pacientes que padecen enfermedades
alérgicas, requieren de extractos con elevada calidad,
producidos en laboratorios que rednan las condiciones
Optimas en la cadena de produccion industrial para uso
en humanos.

La calidad de estas producciones pueden ser medi-
das, fuera de la industria, por diferentes métodos, entre
los que resaltan la determinacion de IgE especifica a los
alergenos y la respuesta cutanea a la inoculacion de los
productos estandarizados, segun el método de cada la-
boratorio.

Al comparar extractos alergénicos de diferentes la-
boratorios se comprobé los resultados obtenidos in vitro
sobre potencia alergénica; donde varios extractos de
D. pteronyssinus usados para diagndstico en Europa y
México, son menos potentes que los utilizados en Esta-
dos Unidos.!

Por otro lado, en pacientes mono sensibilizados con
nivel de IgE especifica > 0.70 KU/L los productos comer-
ciales Stallergenes (Antony, France), Lofarma Allergeni
(Milan, Italy) y ALK Abellé (Hoersholm, Denmark); mos-
traron diferencias significativas, usando a Dermatopha-
goides pteronyssinus en la prueba Prick test.2

Las pruebas deberian evitar el desbalance entre sen-
sibilidad y especificidad, buscando un patrén internacio-
nal que permita hacer diagnésticos precisos con distin-
tos productos a partir de la potencia alergénica de los
extractos.

En Cuba se ha tratado de definir la concentracién op-
tima, de extractos alergénicos de acaros, con un balance
adecuado entre la sensibilidad y especificidad, teniendo
en cuenta que a mayor concentracion del producto se
obtiene mayor sensibilidad, pero también se deteriora la
especificidad.®*

Al ser los acaros domeésticos los alergenos que oca-
sionan mayor sensibilizacion en pacientes con asma y
rinitis alérgica, se propone con esta investigacion com-
parar los extractos alergénicos producidos en laborato-

rios de Espafia, Argentina y Cuba utilizando la respuesta
cutédnea a la prueba de Prick Test como medida de la
potencia alergénica de los acaros D. pteronyssinus, D.
farinae, D. siboney y Blomia tropicalis.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé prueba de Prick Test a 26 pacientes, de las
edades comprendidas entre 2 y 15 afios, con asma y/o
rinitis, procedentes del médico de familia y del Espe-
cialista de Otorrinolaringologia, remitidos al Servicio de
Alergologia del Policlinico Previsora de la ciudad de Ca-
magiiey Cuba, durante el mes de enero de 2011.

Las pruebas se realizaron con extractos de Derma-
tophagoides pteronyssinus (Dp), Dermatophagoides
siboney (Ds) y Blomia tropicalis (Bt), producidos y es-
tandarizados en el Centro Nacional de Biopreparados
de Cuba (BIOCEN) a las diluciones de 4,000 UB/mL,
20,000 UB/mL y 100,000 UB/mL.

Se utilizaron también extractos de Dermatopha-
goides pteronyssinus (Dp) Dermatophagoides fari-
nae (Df) y Blomia tropicalis (Bt), producidos y estan-
darizados en los laboratorios DIATER de Argentina
a 50,000 UB. Estos extractos habian permanecido
mas de 60 dias fuera de las condiciones 6ptimas de
almacenamiento.

Por otro lado, se utilizaron extractos de las mismas
especies, procedentes de los laboratorios ALK- Abell6
de Espafia, estandarizados en HEP (1HEP equivale a
1,000 UB). Los extractos Dp y Df a 30 HEP/mL y el ex-
tracto Bt a 10 HEP/mL.

El analisis estadistico se realiz6 utilizando las funcio-
nes y herramientas estadisticas de Microsoft Excel.

RESULTADOS

Del total de pacientes, 16 fueron del sexo femenino para
un 61.5% y mostraban rinitis 14, representando el 53.8%
de la muestra, 10 tenian rinitis con asma y 2 sélo asma.
En cuanto a la edad de los pacientes la moda fue de 5y
la media aritmética de 8.3.
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Con relacién al grupo que padecia sdlo rinitis, el 78%
eran persistentes moderados y el resto intermitentes.

De los 12 enfermos que sufrian solamente asma o
con asociacién a rinitis, 6 fueron leves, 5 moderados y
1 grave.

El 84.6% de la muestra asociaban los sintomas a los
cambios de tiempo y al polvo casero.

Con respecto al diametro promedio de los habones,
se observan en la figura 1 que las reacciones fueron si-
milares entre los productos, algo mayor para ALK-Abe-
l16, pero sin alcanzar diferencia significativa en ningun
caso (ANOVA, p > 0.05).

Con respecto a la relaciéon entre el diametro del ha-
bon y la concentracién de alérgeno empleada en la
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prueba de Prick Test, con los productos de BIOCEN, se
aprecio una dependencia lineal entre el diametro pro-
medio y el logaritmo de la concentracién de alérgeno,
cuando se emplearon concentraciones en el rango de
4,000 a 100,000 UB/mL (Figura 2).

En correspondencia con el comportamiento observa-
do, los pacientes positivos al Prick Test (diametro = 3
mm); mostraron una proporcion ligeramente mayor para
ALK-Abell6 con Dp y Df de 85% respectivamente (Fi-
gura 3), en comparacion a los productos de BIOCEN y
DIATER.

Con respecto a la coincidencia del resultado del diag-
noéstico (positivo o negativo) entre los tres productos, los
mejores efectos se obtuvieron con el producto de BIO-
CEN a una concentracién de 20,000 UB/mL, sin embar-
go las diferencias aun fueron apreciables, se consideran
mas bien de caracter aleatorio y por lo tanto no resulta-
ron significativas (Prueba de McNemar, p > 0.05), como
se aprecia en el (Cuadro I).
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Figura 1. Didmetro promedio de los habones con diferen- -g
tes productos (BIOCEN, DIATER, ALK). Las barras verti- 304
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< Cuadro |. Coincidencia del resultado del diagnostico (positivo 0 negativo)
IS 1 entre los productos de BIOCEN (20,000 UB/mL) y los de DIATER y ALK.
?‘D—u (p: prueba estadistica de McNemar).
0.5
BIOCEN DIATER ALK
O T T T TTTT T T T T TTT
1,000 10,000 100,000 DP 76.9% 73.1%
Concentracion del extracto UB/mL P 0.221 0.131
p 0.752 0.505
Figura 2. Relacion entre el diametro del habén y la con- BT 65.4% 53.8%
centracion de alérgeno empleada en la prueba de Prick p 0.505 0.386

Test con los productos de BIOCEN.
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DISCUSION

El tamafio promedio de las reacciones fue similar en-
tre los productos, lo cual indica una actividad biolégica
similar, pero con diferentes resultados a los obtenidos
por autores extranjeros.'? Notese que la precision del
método in vivo no es suficiente para apreciar las diferen-
cias de actividad biolégica nominal en una muestra de
pacientes tan limitada. Por otra parte, el método in vivo
es dependiente del grado de sensibilizacion alérgica de
una poblacién dada y de la seleccion de los pacientes.
De ese modo, no siempre son completamente reprodu-
cibles los valores de actividad determinados en otras po-
blaciones en areas geograficas diferentes.

Con los productos de BIOCEN se apreci6 una de-
pendencia lineal entre el diametro promedio del habon
y el logaritmo de la concentracion de alérgeno cuando
se emplearon diferentes concentraciones en el rango
de 4,000 a 100,000 UB/mL. La dependencia fue similar
entre los tres productos, de acuerdo a lo esperado. Es-
tos resultados coinciden con otro estudio realizado, en
Cuba, con los mismos productos.*

También, se observaron habones ligeramente ma-
yores para DP y DS o DF en comparacién con BT lo
cual concuerda con otros estudios realizados en Cuba,
sugiriendo un grado de sensibilizacién menor, en el te-
rritorio cubano, hacia ese acaro.>® Autores de otras la-
titudes encuentran una asociacion significativa entre el
diametro del habon y los valores de IgE especifica a los
acaros.®

La proporcion de pacientes positivos fue ligeramente
mayor para ALK-Abell6 y bastante similar para BIOCEN y
DIATER (con la excepcién de DP). La comparacion entre
productos arroja una mayor proporcion de pacientes po-
sitivos para DP o DS en comparacion con BT, lo cual se
comport6 de forma similar para los tres fabricantes.

La proporcion de pacientes con resultado igual (posi-
tivo 0 negativo) entre cada pareja de productos, mostréd
el mejor valor de coincidencia con la concentracion de
20,000 UB/mL en los productos de BIOCEN. No obstan-
te los valores no son elevados (maximo 77% para DP
y minimo de 54% entre BT de BIOCEN y ALK-Abell6).

El hecho de que la prueba de MacNemar para la
comparacion de proporciones (coincidencia del diag-
nostico) no arroje resultados significativos (p > 0.05),
a pesar de los valores bajos de coincidencia (54-77%),
indica que los resultados no coincidentes son més bien
aleatorios, 0 sea, que no hay una tendencia significativa
a que un producto diagnostique mas positivos o negati-
VoS que otro, lo cual sugiere alta variabilidad intrinseca
en la ejecucion del método.

Los extractos alergénicos son mezclas complejas
de proteinas y los productos elaborados por diferentes
fabricantes no son idénticos, en particular, existen dife-
rencias apreciables si son extractos de cultivo completo

(mas ricos en particulas fecales y en alergenos del Gru-
po 1: Der p 1, Der f 1, Der s 1) o de cuerpos aislados
de acaros (en este caso se incrementa relativamente el
contenido del Grupo 2, que también es un alérgeno muy
importante). En este caso los extractos de BIOCEN y de
DIATER son ambos de cultivo completo mientras que el
de ALK es de cuerpos de acaros, lo cual pudiera expli-
car en parte las diferencias.

En el caso de las especies D. farinae y D. siboney,
aunque con muy alta similitud y reactividad cruzada,®
existen pequefias diferencias que pudiera tener algin
reflejo en el diagnostico de algunos pacientes.

Para BT, aun no existe un conocimiento cabal del
espectro de todos sus alergenos y de posibles diferen-
cias geograficas entre especimenes y cultivos mante-
nidos en diferentes paises, lo cual podria influir en los
resultados.

Un factor que también puede haber incidido en los
resultados es el diagnostico basado fundamentalmente
en los aspectos clinicos, pues se ha avizorado que en el
caso de la nariz, la inmunopatologia de la rinitis alérgica
(RA) y de la rinitis no alérgica (NAR) se considera que
comparten algunas caracteristicas; asi, pacientes con
RA tienen IgE alérgeno-especifica demostrable tanto a
nivel sistémico: pruebas cutaneas positivas, como IgE
local producida en la mucosa nasal. Estudios en pacien-
tes con NAR utilizando provocacién nasal con alérgeno
han revelado pruebas de provocacion alergénica positi-
vas con pruebas cutaneas negativas.!!

Se hace dificil realizar un diagnostico de rinitis alér-
gica o de asma en el nifio pequefo sin pruebas objeti-
vas de indicadores alérgicos, los cuales arrojarian que
algunos bebés y nifios que empiezan a caminar ten-
drian alergias nasales. También muchos bebés y nifios
pequefos tienen episodios ocasionales de sibilancias,
generalmente asociados con una infeccion viral, y a la
mayoria no se le diagnostica asma cuando crecen.?

La rinitis alérgica y el asma se consideran estrecha-
mente relacionadas, siendo la rinitis alérgica un factor
de riesgo para la aparicién del asma en adultos. Sin em-
bargo, la asociacién entre los dos trastornos en los ni-
flos no esta clara, aunque existen evidencias de la par-
ticipacién de los bronquios en nifios que perciben sélo
sintomas nasales.®

A pesar de que el diagnéstico inicial se hizo funda-
mentalmente por la clinica, se pudo observar que en
aquellos nifios que asociaban asma y rinitis, se encon-
traban los pacientes mas severos, lo cual ha sido aso-
ciado por otros investigadores que plantean una corre-
lacion positiva entre el grado de rinitis y la gravedad del
asma y una correlacion negativa respecto a la puntua-
cién de calidad de vida.*

Por todo lo expuesto, se concluye, que la potencia
relativa de extractos alergénicos de acaros, producidos
y estandarizados en DIATER Argentina, BIOCEN Cuba
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y ALK-Abellé Espafia, es similar en los tres productos
comerciales y proporciona un resultado adecuado para
el diagnostico especifico.
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