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La marcha atopica
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Resumen

Las enfermedades alérgicas presentan una alta prevalencia, lo que se ha explicado por diversas teorfas.
Una forma sencilla de abordar la evolucién de las enfermedades que tienen una patogenia comin
es agruparlas en conjunto. En este articulo entregamos una visién actualizada de las enfermedades
alérgicas mediadas por inmunoglobulina E, agrupadas segin su evolucién natural en el conjunto

denominado “marcha atdpica”.

Palabras Claves: Alergia, atopia, dermatitis, asma, rinitis.

INTRODUCCION

Las enfermedades alérgicas mediadas por IgE se conocen en
conjunto con el nombre de enfermedades atdpicas; las mas
relevantes son la alergia a alimentos, dermatitis atépica,
rinoconjuntivitis alérgica y asma (Figuras | y 2). Cerca de un
40% de la poblacién occidental muestra una tendencia
aumentada a producir IgE ante un amplio espectro de alergenos
ambientales(!). A pesar de la naturaleza hereditaria de la
atopia, esta no obedece a un patrén simple de herencia, pues
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estan involucrados multiples genes, los cuales participan en
su patogenia e interactGan con factores ambientales, lo que
condiciona una penetrancia incompleta de la enfermedad
atépica.

DEFINICION

La marcha atdpica consiste en una forma de establecer la
evolucién de la enfermedad alérgica desde el momento de

Figura |.- Incremento de IgE y manifestacién asociadas
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Figura 2.- Interrelacién de sistemas en el desarrollo de la marcha atépica
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sensibilizacion hasta la aparicion de los sintomas clinicos.
Desde el punto de vista inmunoldgico se correlaciona con
la aparicion de IgE especfficas, primero a alergenos alimentarios
y luego a aeroalergenos(234),

FISIOPATOLOGIA

Una de las caracteristicas del sistema inmune es su capacidad
de realizar el reconocimiento antigénico y desarrollar memoria
inmunoldgica. Una vez que las células del sistema inmune
encuentran una sustancia extrafia y la reconocen como "no

propia", ese contacto inicial serd "recordado" por siempre y
la persona que ha desarrollado anticuerpos IgE para uno o
mas alergenos (pdlenes, hongos, caspas de animales, acaros
del polvo, etc.) se sensibilizaré a ellos®:©),

Las moléculas alergeno-especificas de IgE viajan por via
hematdgena hacia los tejidos en donde cubren la superficie
de los mastocitos. Podrfan estar presentes hasta 500,000
anticuerpos Igk, con diferentes especificidades, sobre la
superficie de un solo mastocito, permitiendo a cada célula
reconocer varios alergenos. Los mastocitos que se encuentran
en forma abundante, especialmente en el epitelio de nariz,
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Figura 3.- Interacién alergeno, IgE y mastocitos
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ojos, pulmones y tracto digestivo, se activan sélo cuando
moléculas de un alergeno especifico hacen contacto fisico
con anticuerpos Igk adheridos a la superficie del mastocito.
Una vez activado, el mastocito libera una variedad de media-
dores quimicos, todos ellos con potentes propiedades infla-
matorias locales y sistémicas. Estos incluyen quimicos como

histamina, leucotrienos y prostaglandinas, asf como gran
variedad de citocinas (Figura 3).

Factores que influyen en la marcha atépica®”)
°[] Hereditarios
*[]  Sensibilizacion intrauterina
°[] Inmunidad materna
°[] Ambientales
*[]  Estilo de vida

HISTORIA NATURAL

La dermatitis atdpica se presenta entre el nacimiento y los 3
meses; luego aparece el compromiso gastrointestinal, princi-

palmente durante el segundo ano de vida. El compromiso
respiratorio alto ocurre durante los 3 y 7 afos de edad. EL
asma se presenta generalmente entre los 7 y 15 afos de
edad (Figura 4).

Es conocido que durante la vida fetal existe un desbalance
de la respuesta inmune a favor de la respuesta tipo Th 2,
caracterizada por produccién de citocinas del tipo IL-4 e IL 13,
encargadas de gatillar la produccién del isotipo IgE por los
linfocitos B y la IL-5 que interviene en la diferenciacion final
del eosindfilo. Ademds, existe una disminucion de la produccion
de INF gama por parte de los Linfocitos Th1, lo que favorece
el desequilibrio a favor de la respuesta Th2. En madres
sensibilizadas, existen niveles de antigenos en el liquido
amnidtico que son ingeridos por el feto, estimulando a partir
de la semana |9 de gestacion la respuesta inmune a nivel de
la mucosa intestinal. También juega un rol la IgE materna que
se encuentra en el liquido amnidtico, la que va a estimular
el intestino fetal condicionando mayor sensibilizacion.

El desarrollo de la alergia no sélo parece estar relacionado
con la capacidad de crear una respuesta especifica frente a
un alergeno, sino mas bien al hecho de que los LT fetales
respondan a la exposicion antigénica de forma diferente a los

nifios que no desarrollaran alergia. Los factores que condi-
cionarfan que los LT desvien su diferenciacién hacia la linea
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Figura 4.- Evolucién natural de las enfermedades atépicas
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Th2 en los hijos de madres atépicas no estan definidos. Al
parecer, la progesterona cumplirfa un rol importante como
inductor de la secrecion de IL-4 e IL-5.

Durante el embarazo, existe cierto grado de regulacion de
la respuesta inmune: mayor secrecién de IL 10, que regula
inhibitoriamente la respuesta tanto Th1 como Th2 y lalg G
materna que neutraliza los antigenos, disminuyendo la res-
puesta inmune del feto.

TEORIA DE LA HIGIENE

En la medida que los nifios se desarrollan, cambian su fenotipo
Th2 hacia Thl, lo que se debe a la maduracién de las células
presentadoras de antigenos, las que producen IL12, poten-
ciando la respuesta Thl. En esta maduracién, juega un rol
fundamental la estimulacién por microorganismos; aquf es
donde cobra importancia la Teorfa de la Higiene, dandole un
rol en las etapas precoces de la vida a la flora intestinal, que
es un potente estimulador de la respuesta inmune Thl; de
ahf la importancia que ha cobrado el uso de probidticos en
lactantes, en quienes su uso precoz previene el desarrollo
de atopia temprana®). Por tanto, al evaluar a un nifio que
inicia sintomas de asma son importantes sus antecedentes
clinicos de atopia y la demostracién de sensibilizacion a
alimentos y aeroalergenos, lo que constituye un marcador
de alto valor al evaluar la posibilidad de persistencia del asma.

ALERGIA ALIMENTARIA

Las manifestaciones de alergia mas precoces en el nifio son
de origen alimentario v si bien la evolucidn es a la resolucién

pueden predisponer a otras sensibilizaciones. El compromiso
gastrointestinal puede incluir célicos intestinales, diarrea,
vémitos ciclicos y dolor abdominal. La prevalencia de la alergia
alimentaria es aln desconocida, debido a la complejidad
clinica y disparidad de los criterios diagndsticos, pero se estima
que en ninos fluctta entre 0.3 y 7.5%. Se sabe que el 70%
de las alergias alimentarias se manifiesta en los primeros afios
de vida y sélo un 10% después de los 8 afos.

Las dietas de eliminacién durante el embarazo no se
recomiendan, pues pueden deteriorar el estado nutricional
de la madre y del feto sin estar claramente demostrado que
tengan un impacto importante en el desarrollo de enfermedad
atépica, a diferencia de la lactancia, donde sf se ha evidenciado
disminucion de la severidad de la dermatitis atdpica en
lactantes de alto riesgo de desarrollar alergia al usar dietas
de exclusién @),

Figura 5.- Patogénesis Comun

El asma es la inflamacién La Rinitis es la inflamacién
de la via respiratopria de la via respiratoria

inferior superior
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El asma y la Rinitis fisiopatogenia similar:[]
°[] Histopatologfa[]
°[] Eventos inmunolégicos[]
°[] Mediadores inflamatorios
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DERMATITIS ATOPICA

En la infancia, la dermatitis atopica ocurre frecuentemente
como manifestacion inicial de alergia y puede estar asociada
o seguida estrechamente por el desarrollo de alergia alimen-
taria. La edad de presentacion suele ser precoz; 57% de los
casos aparecen antes de los 12 meses de edad, y a los 5 afios
ya ha debutado el 87%. Es més frecuente en varones, lo que
se invierte en la adolescencia, y mas prevalente en las zonas
urbanas.

El papel de los alimentos en la patogenia de la dermatitis
atépica es controvertido. La evolucion natural de la dermatitis
atdpica es a la remision durante la infancia.

RINITIS ALERGICA Y ASMA

Es frecuente en pacientes que debutan tempranamente con
dermatitis atdpica. La evolucién de una rinitis alérgica hacia
asma fluctda entre 40 y 60% de los casos, siendo  aln mas
probable en aquellos nifos con antecedentes familiares de
atopia('0),

Los sintomas nasales y los marcadores de inflamacion,
como recuento de eosindfilos y niveles de citoquinas estan
directamente relacionados con los marcadores de la via
aérea baja, por lo que suele asociarse la patologfa nasal y
bronquial y se considera a la rinitis como factor de riesgo
para el desarrollo de asma(' "), La razén de porqué algunos
nifos sélo desarrollan rinitis y otros sélo asma no esta
aclarada(!2, No todos los nifios que evolucionan con asma
persistente presentan la cadena completa de manifestaciones
clinicas de la marcha atépica, pero si los acontecimientos
inmunoldgicos; es decir, sensibilizacién a diferentes alergenos,
alimentarios o ambientales, en etapas precoces de la vida
(13-16), La evolucién natural del asma del preescolar es hacia
la autolimitacion, considerando factores de buen prondstico
a la ausencia de sensibilizacion a aeroalergenos y concentra-
ciones de IgE sérica normal.

Consideraciones finales (Figura 5)

Enla enfermedad atdpica convergen varios érganos y sistemas
(aparato respiratorio, piel y tubo digestivo) como consecuencia
de un trastorno inmunolégico complejo, bien definido pero
no aclarado en su origen. La rinitis alérgica, la conjuntivitis
alérgica, el asma, y la dermatitis atdpica, lejos de ser padeci-
mientos aislados, deben ser considerados manifestaciones
6rgano-especificas de una enfermedad alérgica sistémica, en
la que pueden coexistir diversos trastornos drgano-especfficos,
pero con una base alérgica comun(!?),

El impacto de las alergias en la infancia es considerable,
condicionando gran ausentismo escolar, cambios conductuales
y trastornos del aprendizaje. Las estrategias de prevencién
primaria y secundaria para disminuir la sensibilizacion y la
expresion de la enfermedad consisten en el uso de probidticos
(18.19) inmunoterapia especffica y antagonistas de los recep-
tores H1(9), guedando como desafio el desarrollo de nuevas
herramientas para enfrentar esta amenaza latente.
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