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RESUMEN

Fundamento: La inmunoterapia consiste en la administracién de dosis crecientes del alérgeno para controlar la
sensibilidad hacia este.

Objetivo: Describir el comportamiento de la inmunoterapia por via subcutanea o sublingual a acaros.

Metodologia: Estudio retrospectivo realizado en Cabaiguéan, periodo de 2010 a 2019, el universo de 267 pacientes
con pruebas positivas a acaros y la muestra de 53 pacientes. Los datos se obtuvieron del registro de datos.
Resultados: Uso la via sublingual el 60.4 %, predominé el grupo de edad entre 5-18 afios (41.5 %), la via subcutanea
se utiliz6 en un 39.6 %, fue més frecuente en el sexo masculino (58.5 %). La via subcutanea se indic6 mayoritariamente
en la rinitis alérgica (20.7 %) y la sublingual en el asma (32.1 %); para ambas, fue el Dermatofagoide pteronyssinus el
acaro de mayor sensibilidad y utilizacién (43.4 %), el tiempo de administracion dominante fue de 3 afios (67.9 %). El
control de los sintomas se alcanz6 con la via sublingual (37.7 %). En la via sublingual no se presentaron eventos
adversos en el 43.3 %, con la via subcutanea 11.3 % de los eventos adversos fueron locales y 7.6 % sistémicos leves.
Conclusiones: La via sublingual fue la mas utilizada, la de mayor control de los sintomas y menos eventos adversos
en el estudio.

DeCS: PRUEBAS CUTANEAS; ACAROS; ANTIGENOS DERMATOFAGOIDES; PYROGLYPHIDAE;
INMUNOTERAPIA SUBLINGUAL; INYECCIONES SUBCUTANEAS.

Palabras clave: Inmunoterapia a acaros; pruebas cuténeas; acaros; antigenos dermatofagoides; pyroglyphidae;

inmunoterapia sublingual; inyecciones subcutaneas.

ABSTRACT

Background: Immunotherapy consists of the administration of the allergen increasing doses to control sensitivity
towards it.

Objective: To describe the behavior of subcutaneous or sublingual immunotherapy to mites.

Methodology: Retrospective study carried out in Cabaiguan, from 2010 to 2019, the universe of 267 patients with
positive tests to mites and the sample 53 patients. Data were obtained from the data record.

Results: 60.4 % used sublingual, the age group between 5-18 years prevailed (41.5 %), the subcutaneous was used
in 39.6 %, and it was more frequent in males (58.5 %). The subcutaneous was indicated mainly in allergic rhinitis (20.7
%) and sublingual in asthma (32.1 %); for both, Dermatofagoide pteronyssinus was the highest sensitivity and use mite
(43.4 %) the dominant administration time was 3 years (67.9 %). Symptom control was achieved by sublingual (37.7
%). In sublingual, there were no adverse events in 43.3 %, with the subcutaneous, 11.3 % of the adverse events were
local and 7.6 % were mild systemic.

Conclusions: Sublingual was the most used, the one with the highest control of symptoms and the fewest adverse
events in the study.

MeSH: SKIN TESTS; MITES; ANTIGENS DERMATOPHAGOIDES; PYROGLYPHIDAE; SUBLINGUAL
IMMUNOTHERAPY; INJECTIONS, SUBCUTANEOUS.

Keywords: Mite immunotherapy; skin tests; mites; antigens dermatophagoides; pyroglyphidae; sublingual

immunotherapy; injections, subcutaneous.
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INTRODUCCION

Las estrategias contemporaneas de tratamiento de las enfermedades, alérgicas se basan en la evitacién
del alérgeno, la farmacoterapia y la inmunoterapia especifica, las cuales logran mejorar los sintomas, evitar
recaidas, exacerbaciones y mejorar la calidad de vida de los pacientes. @

Durante las Ultimas décadas se han desarrollado nuevas opciones terapéuticas, dentro de ellas se
encuentra la inmunoterapia alergeno especificas (IEA) utilizada en las enfermedades alérgicas mediadas
por IgE. Su eficacia se ha demostrado en enfermedades alérgicas como la hipersensibilidad a picadura de
insectos, asma bronquial alérgica, rinitis y conjuntivitis entre otras. @

La inmunoterapia alérgenos especifica (IEA) se define como un método para administrar cantidades
crecientes de alérgenos especificos a pacientes con sintomas clinicos, causados por esos alérgenos,
basados en una sensibilizacion especifica mediada por IgE, con el propésito de modular la respuesta del
sistema inmune a dichos alérgenos; su utilizacion por via subcutanea o sublingual ha sido muy comentada
en bibliografia nacional e internacionalmente revisadas. @3

Dentro de los extractos alergénicos utilizados en la inmunoterapia se encuentran los &caros del polvo
domeéstico, los cuales se hallan fundamentalmente en dormitorios, colchones, escaparates, cortinas,
alfombras y se alimentan de las escamas de la piel que desprenden hombres y animales. 4

La traduccién clinica de los cambios inmunolégicos producidos por la inmunoterapia es: la tolerancia al
alérgeno, la remisién de la clinica alérgeno-especifica, la prevencién de nuevas sensibilizaciones, la
mejora de la hiperreactividad bronquial y la preservacion de la funcidn respiratoria, evitando la
remodelacién de la via aérea. ©

Los mecanismos por los cuales actla la IT subcutanea y sublingual son similares; sin embargo, al parecer,
en la IT subcutanea la respuesta humoral es mayor que en la ruta sublingual, mientras que en esta Ultima
predomina la anergia celular. Estas diferencias parecer estar relacionadas con el sitio de aplicacion de las
vacunas. 9

Aunque la existencia de una enfermedad alérgica demostrada clinicamente es una condiciéon necesaria
para la vacunacion, no es suficiente. Es importante que la enfermedad que se trate sea recuperable, que
el dafio producido no sea irreversible. Por este motivo resulta esencial demostrar a través de pruebas
cutaneas alergeno especifico, la sensibilizacion del paciente y comenzar el tratamiento de la enfermedad
alérgica en los primeros afios de vida. (78

Se han realizado diferentes estudios incluidos ensayos clinicos con inmunoterapia con vacunas de acaros
Valergen sublinguales y subcutaneas, @ en algunas provincias de Cuba, incluido la provincia de Sancti
Spiritus, pero no existen antecedentes de estudios anteriores en el municipio de Cabaiguan donde se
aborde el tema de ambas modalidades de administracién en un mismo estudio, por ello el objetivo de
estudio fue describir el comportamiento de la inmunoterapia, por via subcutdnea o sublingual, utilizando

extractos alergénicos de acaros Valergen, en pacientes alérgicos del municipio Cabaiguan.
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METODOLOGIA

Se realizé una investigacion retrospectiva desde el 1.7 de enero del 2010 al 1. de enero del 2019 en el
Policlinico “Ramén Balboa Monzén”, Guayos, Cabaiguan, Sancti La poblacion fueron los 267 pacientes,
con pruebas cutaneas positivas a extractos alergénicos de acaros Valergen, la muestra incluy6 a los 53
pacientes que con pruebas cutaneas positivas a acaros Valergen, tuvieron tratamiento con inmunoterapia
subcutanea o sublingual, como un tiempo minimo de 3 y maximo de 5 afios.

Criterios de Inclusion

Padecer de una enfermedad alérgica IgE mediada, tener edades entre 5 y 55 afios, de cualquier sexo y
raza, no haber recibido tratamiento con inmunoterapia en 2 afios previos a la realizacién de las pruebas
cutaneas, ser residentes permanentes en el municipio Cabaiguan.

Los extractos utilizados para la realizacion de las pruebas cutaneas y para la administracion de la
inmunoterapia fueron los fabricados por el Centro de Biopreparados de la Habana Cuba (BioCen).

Las variables evaluadas fueron; via de administracion edad, sexo, enfermedad alérgica predominante,
extracto alergénico de 4caro utilizado en la inmunoterapia, tiempo de duracién con inmunoterapia, control
de los sintomas y eventos adversos presentados.

Los datos se obtuvieron de las historias clinicas de los pacientes y de los registros de pruebas cutaneas y
de vacunacion del departamento de alergia del municipio Cabaiguan.

Se garantizé que los datos obtenidos fueran utilizados solo con fines investigativos.

Se cred una base de datos en Excel y el procesamiento de la informacién fue con SPSS version 15.0; se

utilizé6 como método estadistico el analisis porcentual.

RESULTADOS
De los 53 pacientes incluidos en el estudio el 60.4 % utilizé la via sublingual, con un predominio de edades
entre 5-18 afios (41.5 %), la via subcutanea fue utilizada en edades entre 19-55 afios (24.5 %). (Tabla 1)

El 58.5 % de los pacientes pertenecia al sexo masculino en ambas vias.

Tabla 1 - Pacientes segun variante de inmunoterapia utilizada y grupos de edades.

Subcutanea Sublingual Total

n.? 0% n.ot % n.? %

Grupo de edades

De 5-18 afios 8 151 22 1.5 30 566
De 19-55 afios 13 245 10 189 23 434
Total 21 396 32 604 53 1000

La enfermedad que predominé para la via subcutanea fue la rinitis alérgica (20.7 %) y para la via sublingual
el asma (32.1 %). (Tabla 2)
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Tabla 2 - Pacientes segun variante de inmunoterapia utilizada y patologia alérgica predominante.

Patologia alérgica Subcutanea Sublingual Total
predominante

n.? % n.o U n.2 %

Asma bronquial 7 132 17 321 24 453
Rinitis alérgica 11 200 13 245 24 453
Conjuntivitis alérgica 2 3.8 1 19 3 57
Dermatitis atdpica 1 19 1 19 2 3a
Total 21 396 32 604 53 1000

El extracto alergénico con mayor nivel de sensibilidad y utilizacion para ambas vias fue el

Dermatophagoides pteronyssinus, via subcutédnea (20.7 %) y via sublingual (22.6 %) (Tabla 3)

Tabla 3 - Pacientes segun variante de inmunoterapia utilizada y extracto de 4caro utilizado.

. . Subcutanea  Sublingual Total
Extracto alergénico utilizado

n.® % n.? % n.? Ya

Dermatophagoides pteronyssinus 11 20.7 12 226 23 434

Dermatophagoides siboney 3 57 11 207 14 264
Blomia tropicalis 7 13.2 9 17.0 16 302
Total 21 396 32 604 53 1000

El 67.9 % de los pacientes mantuvo la inmunoterapia por 3 afios como tiempo minimo de tratamiento, para
ambas vias, via subcuténea (30.2 %) y via sublingual (37.7 %) (Tabla 4)

Tabla 4 - Pacientes segun variante de inmunoterapia utilizada y tiempo de utilizacion.

Tiempo de utilizacion de la Subcutanea Sublingual Total
inmunoterapia

n.2 i n.o % n.® %

3 aiios 16 302 20 33T 36 679
5 afios 5 94 12 226 17 321
Total 21 396 32 604 53 1000
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Con la via sublingual un 37.7 % de los pacientes presenté control de los sintomas. (Tabla 5)

Tabla 5 - Pacientes segun variante de inmunoterapia utilizada y grado de control de los sintomas.

Control de los sintomas con Subcutanea Sublingual Total

inmunoterapia

n.© % n.° Yo n.© %o

Controlado 10 185 20 377 30 D566

Control parcial 10 189 10 189 20 377

5in control 1 19 2 3.8 3 57
Total 21 396 32 604 53 100.0

Con la via sublingual presenté eventos adversos el 43.3 %, solo el 17.0 % de los pacientes presento
eventos adversos locales; con la via subcutanea el 11.3 % de los eventos adversos fue local y el 7.6 %

fue sistémico leve. (Tabla 6)

Tabla 6 - Pacientes segun variantes de inmunoterapia utilizada y eventos adversos presentados.

Subcutanea Sublingual Total

Eventos adversos
n.? % n.? ) n.? %

Mo 11 207 23 433 34 641

Locales 6 11.3 9 17.0 15 283

Sistémicos Leves 4 7.6 0 0 4 7.6
Total 21 397 32 60.3 53 100.0

DISCUSION

El primer intento en utilizar la IT subcutdnea (ITSC) fue en 1911, cuando Leonard Noon utilizé extractos
de poélenes de pasto para tratar una rinoconjuntivitis alérgica. La IT sublingual (ITSL) fue introducida
posteriormente, en 1936, por Hansen. En los primeros afios, los estudios a doble ciego y controlados por
placebo mostraron que la ITSL no era efectiva, probablemente por las dosis subdptimas de los extractos
alergénicos utilizados. Hoy en dia, las formulaciones para la ITSL con dosis 6ptimas de alérgenos han
probado ser eficaces. -5

La inmunoterapia sublingual, en los ultimos afios ha aumentado su utilizacion. Para decidir la via de
administracion, es importante tener en cuenta las posibilidades de cumplimiento del tratamiento, la
preferencia del médico tratante, pero también la del paciente y sus familiares, en caso de ser menor de
edad. @9
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La inmunoterapia aplicada por via subcutanea tiene como principales inconvenientes la necesidad de
asistir recurrentemente a un servicio especializado para la administracion y el mayor riesgo de reacciones
adversas de tipo sistémico. (11.12)

La inmunoterapia sublingual es administrada en gotas, al principio en el consultorio y después de forma
domiciliaria; esta modalidad ha mostrado un menor riesgo de reacciones sistémicas, aun cuando su
administracién requiere entre 50 y 100 veces las concentraciones necesarias por via subcutanea. 1213

El impacto es mayor si la inmunoterapia se inicia en edades tempranas; en estudios realizados por
Sanchez y cols. 9 se logré reducir el nimero de exacerbaciones y el requerimiento de esteroides y beta
agonistas; cuando se inicio en pacientes menores de 14 afilos monosensibilizados.

La modalidad de administracién sublingual es de amplia aceptacion por los nifios y sus padres debido a la
administracion en el hogar y la eliminaciéon del doloroso pinchazo. (10.11)

De un corte histérico del servicio de alergologia de estudio revisado en publicacién mexicana, @% se
incluyeron 773 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion y la edad mediana de los pacientes fue
de 11 afios (RI= 8), hubo una mayor proporcion de mujeres. Se identificaron diferencias significativas entre
la edad y el sexo: la edad fue menor en los hombres (p < 0.0001).

En trabajos revisados sobre la utilizaciéon de la inmunoterapia sublingual o subcutanea (911 encontramos
que los diagnésticos mas frecuentes fueron la rinitis alérgica, seguido de asma bronquial alérgica.

El Dermatophagoides pteronyssinus (DP) (16 se considera la especie de acaro mas frecuente en la
acarologia cubana, diversos estudios coinciden con estos resultados, este acaro fue el mas utilizado, lo
gue se corresponde con una mayor sensibilizacién en la poblacién cubana. *? Reportes internacionales
(16.18) |e atribuyen al DP un papel preponderante como agente sensibilizante, en la primera infancia, seguido
de la Blomia tropicalis, acaro que muestra alta sensibilidad en la poblacién cubana, sobre todo en zonas
costeras.

El paciente que recibe inmunoterapia no debe abandonarla antes de que su alerg6logo lo autorice, aunque
sus sintomas hayan mejorado notablemente en los primeros meses. 7 El tratamiento con inmunoterapia
es prolongado ©) se requiere de tiempo para generar una reaccién inmunolégica de memoria que puede
perdurar. Diferentes estudios han mostrado @9 un mejor control de los sintomas cuando la duraciéon de la
inmunoterapia es entre 3y 5 afios para que sus efectos perduren incluso 10 afios después de suspenderla.
La gran heterogeneidad de eventos adversos en la inmunoterapia, tanto subcutanea como sublingual 217,
hacen que el andlisis y las comparaciones sobre seguridad sean dificiles; aunque ninguna forma de
inmunoterapia esta exenta de riesgos, la experiencia nacional e internacional (%20.21) recogida con el empleo
de la via sublingual muestra menor nimero de reacciones adversas, tanto en nifios como en adultos.
Entre las reacciones adversas descritas para la inmunoterapia se encuentra las locales, que dependen del
tipo de extracto aplicado, la dosis administrada y otros factores no controlables como el tipo de piel del
paciente. Las reacciones locales consisten en prurito, rubor, ardor, edema, calor local o nédulos en la zona
de inyeccion. Ambas vias de administracion han mostrado @b su eficacia en la alergia a acaros, granos de

polen y epitelios de mascotas. No se ha descrito algin caso fatal, 101617 gunque se recogen 6 casos de
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reacciones anafilacticas con el uso de vacunas sublinguales, no existen reportes de estos eventos en
Cuba.

CONCLUSIONES
La via sublingual es la mas utilizada, la de mayor control de los sintomas y menos eventos adversos en el

estudio realizado.
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