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Capitulo I
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1. Concepto de dermatitis atopica

La dermatitis atopica (DA) es una enfermedad cutdnea frecuente cuya
prevalencia se ha incrementado progresivamente en las Ultimas décadas,
sobre todo en los paises mas desarrollados, lo que sugiere una estrecha
relacion con determinados estilos de vida!, constituyendo un importante
problema de salud. En la actualidad se considera la enfermedad cutdnea mas
frecuente de la infancia.

Se caracteriza, entre otras cosas, por una xerosis cutanea importante,
sensibilidad especial a determinados irritantes y proteinas, asi como por lo
que algunos autores llaman “diatesis atdpica” y que no es otra cosa que la
tendencia al desarrollo de rinitis alérgica, asma y otras manifestaciones
sistémicas, posiblemente mediadas por IgE.

En definitiva, nos encontramos ante una enfermedad inflamatoria
cutanea crénica mediada inmunoldgicamente y que afecta a nifios con una
cierta predisposicion genética, que sufririan reacciones de hipersensibilidad
frente a determinados antigenos (alimentos, acaros, polenes, etc.), con la
consiguiente liberacion de mediadores inflamatorios responsables de las
tipicas lesiones cutaneas.

Su etiologia y patogenia siguen sin estar totalmente claras y, por este
motivo, asistimos a continuas publicaciones que se centran sobre todo en
buscar una posible asociacion entre genética, medioambiente y estilos de
vida con un objetivo comin: desarrollar estrategias de prevencion basadas
en la evidencia que mejoren en la medida de lo posible la calidad de vida del

nifio y de su familia.
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2. Evolucion historica

El término atopia procede del griego “atopos” que significa raro,
inusual, poco comun?,

La primera descripcién de la dermatitis atdpica probablemente se la
debamos a Robert Willan en 1808, quien la considera una enfermedad muy
similar al prarigo®. Posteriormente, en 1891, Brocq y Jacquet proponen el
término de neurodermatitis diseminada, destacando una posible base
emocional en esta patologia. En 1892 es Besnier quien describe por primera
vez una asociacidn entre DA, rinitis y asma alérgico®, sugiriendo que la
enfermedad tiene una tendencia familiar, destacando también que el prurito
juega un papel basico en la enfermedad, pasando desde entonces a
denominarse “prarigo de Besnier”.

Varias décadas mas tarde sera Perry quien sigue a sus colegas Coca y
Cooke® y rescata el término de atopia, tras describir la triada de eczema
atdpico, rinitis alérgica y asma®.

En los afios 30, Hill y Sulzberger definen los aspectos cutaneos de la
triada de DA y reemplazan los términos de neurodermatitis diseminada y
eczema atdpico’ por dermatitis atdpica, término que persiste en la
actualidad.

A mediados de los 60, Ishazaka y Johansson identifican a la IgE como
el anticuerpo responsable de un tipo de reaccién inmune inmediata’®.

Ya en los 80, Hanifin y Rajka definen unos criterios que permiten dar
uniformidad al concepto clinico de DA®. Estos criterios se han redefinido en
1994.
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3. Epidemiologia

3.1. Prevalencia de dermatitis atopica

Las enfermedades atodpicas, tales como asma, rinitis alérgica y
dermatitis atdpica, se consideran actualmente como algunas de las
patologias crénicas mas frecuentes, cuya prevalencia se ha incrementado
recientemente en paises industrializados'®. Estudios recientes llevados a
cabo, nos informan que en Europa Occidental la prevalencia de sintomas
asmaticos, determinada mediante la utilizacion de cuestionarios escritos, se
incrementd un 2.7%!!. La mayor parte de los datos de prevalencia que se
reflejan en los estudios se centran en escolares jovenes, dado que, en la
inmensa mayoria de casos, la DA comienza antes de los 5 afios!?. Si nos
basamos en los ultimos estudios, las estimaciones de prevalencia de la DA
varian desde un 10% a un 20% en escolares en EEUU, noroeste de Europa,
Asia y algunas regiones del hemisferio Sur. Otros estudios llevados a cabo en

paises mediterraneos, Europa del Este y Africa, arrojaron cifras inferiores™>*,

Parece existir un ligero predominio femenino en una relacién 1,3:1%3

, aunque
algunos trabajos reflejan una mayor prevalencia en varones.

Este incremento en la prevalencia seria el resultado de la suma de
factores genéticos, medioambientales y estilo de vida, aspectos en los que se
suelen centrar la mayoria de los Ultimos trabajos publicados.

Respecto al papel de la genética, actualmente se esta llevando a cabo
en Copenhague un estudio prospectivo con nifos asmaticos, cuyo objetivo es
evaluar la prevalencia de enfermedades atdpicas en hijos de madres
asmaticas en relacion a la poblacion general®.

Otro estudio recientemente publicado y que tenia como principal
objetivo determinar la asociacion entre la lactancia materna y el desarrollo de

DA durante los primeros 18 meses de vida, concluy6 finalmente que mas que
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el efecto de la lactancia materna en si, lo que parece influir realmente en
estos nifos son los antecedentes maternos y paternos de enfermedades
alérgicas™. Destacamos también otros trababos que defienden el papel de la
influencia genética como factor de riesgo inmodificable de DA, apoyandose
en los siguientes supuestos:

1) La asociacion existente entre determinados loci y los fenotipos 3p
24-22, aislados en los sujetos con niveles de Ig E mas elevados y especificos
frente a determinados alérgenos®®.

2) La asociacidn entre los loci 3q 14, 13q 14, 15q 14-15y 17g- 21,
con dermatitis atopica de mayor gravedad'’.

3) La asociacién de los genes del sindrome de Wiskott-Aldrich (Xp11-
23) y el gen de la IL-4 (5q31)%.

4) Y lo que seria el apartado mas ilustrativo de todos, representado
por la elevada prevalencia entre los familiares de primer y segundo grado de
pacientes atdpicos afectos de la denominada “constitucion atdpica”.

Respecto al papel de los factores medioambientales y estilos de vida,
se encontrarian bastante interrelacionados entre si, a tenor de las
conclusiones de un trabajo recientemente publicado! y que tenia como
principal objetivo evaluar las concentraciones y determinantes de NO, (6xido
nitrico) en hogares de Ashford (UK), Barcelona y Menorca. Entre los
resultados obtenidos, destacan unas concentraciones de NO, mas elevadas
en los hogares barceloneses respecto al resto. Si bien, en estas tres
ciudades, la principal fuente de NO, es el gas procedente de la combustion
en cocinas y, en segundo lugar, el procedente del humo del tabaco. Estos
hallazgos nos sugieren la importancia de combinar intervenciones
institucionales con cambios en los habitos personales.

No podriamos terminar este apartado sin hacer menciéon a la
denominada “teoria de la higiene”, formulada por David Strachan en 1989
para intentar explicar las diferencias tan importantes en cuanto a la
prevalencia de DA entre areas desarrolladas y areas subdesarrolladas y que

afirma que las infecciones en la infancia precoz transmitidas por contactos
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poco higiénicos con los hermanos mayores pueden prevenir la atopia
(incluida la DA), una enfermedad que parece ser mas prevalente entre los
niveles socioecondmicos mas favorecidos®>.

No obstante, no todos los autores parecen coincidir con Strachan al no
poder justificar esta teoria la baja prevalencia de DA en ciudades de Europa
del Este. Un estudio retrospectivo llevado a cabo en Bielorrusia® no
encuentra relacién entre las infecciones precoces gastro-intestinales vy
respiratorias con el desarrollo posterior de DA, llevado a cabo en nifos
bielorrusos durante los 12 primeros meses de vida. Como comentario, afadir
simplemente dos cuestiones: la primera, el caracter retrospectivo del estudio
(casos-control) y la segunda, el limitarse sélo al primer afo de vida.

Se han encontrado también resultados de estudios recientes que
contrastarian totalmente con la hipdtesis higiénica, al encontrar que
infecciones precoces parecen aumentar el riesgo de DA en los primeros 18
meses de vida, encontrandose un efecto protector en el numero de

hermanos (a mayor niimero de hermanos, menor riesgo de DA)%.

3.2. Estudio ISAAC

El estudio ISAAC ([International Study of Asthma and Allergy in
Childhood), es un estudio multicéntrico e internacional cuyo objetivo principal
es estudiar la epidemiologia del asma y de las enfermedades alérgicas®.

La prevalencia real del asma y de enfermedades alérgicas, entre las
que se incluye la dermatitis atdpica, sigue siendo hasta la fecha desconocida,
pese a la gran cantidad de trabajos publicados y los numerosos estudios
llevados a cabo, algunos de lo cuales aportan resultados opuestos®. La razén
de este desconocimiento radica en parte en la ausencia de una metodologia
comun, estandartizada y facilmente aplicable que nos permita poder realizar
comparaciones entre los diferentes estudios realizados, ampliando asi
nuestros conocimientos de una forma mas fiable a la vez que abre nuevas

lineas de investigacion.
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Hasta su nacimiento, los criterios de Hanifin y Rajka’* representaban
el método utilizado en numerosos estudios, pese a que nunca llegaron a ser
considerados como un método estandartizado?.

En 1991, en la Universidad de Wellington, un equipo de investigadores
neozelandeses compard los resultados de una video-conferencia con los
obtenidos tras la aplicacion de un cuestionario escrito a adolescentes con
asma. Para su asombro, los resultados de ambos métodos eran muy
similares, concluyendo que el video-cuestionario era un método fiable para

2526 Esta coincidencia video-encuesta,

realizar mediciones sobre el asma
sumado al notable incremento de la prevalencia de enfermedades alérgicas,
dieron lugar al nacimiento del ISAAC, estudio destinado a estudiar la
etiologia del asma, rinoconjuntivitis alérgica y dermatitis atdpica en
poblaciones diferentes, usando por primera vez una metodologia
estandartizada, que facilitase, entre otras cosas, una mayor colaboracion

internacional®>%’

entre los distintos centros participantes.

Nos encontramos ante el primer estudio realizado a gran escala con
participacién mundial.

Actualmente existen 74 centros ISAAC en gran parte del mundo:
Canadda, EEUU, Australia, Nueva Zelanda, Reino Unido, Alemania, Italia,
Francia, Polonia, Portugal, China, Espafia, etc?.

La organizacién del ISAAC esta constituida por 4 niveles®:

Nivel 1 — Comité Directivo: cuya responsabilidad consiste en reclutar
coordinadores regionales.

Nivel 2 — Coordinadores Regionales: son responsables por un amplio
numero de regiones del mundo.

Nivel 3 — Coordinadores Nacionales: responsables normalmente por un
solo pais.

Nivel 4 — Centros Colaboradores: cuya responsabilidad radica en

cumplimentar los cuestionarios.
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Estos centros ISAAC deben cumplir una serie de requisitos para su

consideracion, como tales?:

1)

2)

3)

4)

5)

Deben poseer una poblacién variada tanto geografica, racial como
étnicamente.

Deben contar con uno o mas investigadores que sigan la metodologia
ISAAC.

Cuando los datos obtenidos sugieran diferencias entre las distintas
poblaciones, deben participar activamente en estudios.

La muestra de nifios que forme parte del ISAAC, no debera de haber
sido previamente reclutada para la investigaciéon de enfermedades
alérgicas (aunque algunos nifios de forma individual hayan podido
participar aisladamente en otro tipo de estudios).

Se pretende conseguir una participacién de por lo menos el 90%, de
tal modo que si hubo registradas ausencias en los dias de la recogida
de las encuestas, se volvera a los colegios a la semana y se intentara
contactar con los nifios ausentes. No obstante, la muestra perdida no

sera recuperable.

Los principales objetivos que persigue un centro ISAAC son los

siguientes:

1) Describir la prevalencia y gravedad del asma, rinitis y eczema en nifios

de diferentes poblaciones y poder hacer comparaciones entre paises.

2) Obtener mediciones basales que permitan valorar la tendencia futura

en cuanto a prevalencia y gravedad de estas enfermedades.

3) Servir de sustrato de posteriores investigaciones etioldgicas en

relacién a los factores medio-ambientales, habitos y estilos de vida

que pudieran estar relacionados.

Hasta la fecha, el estudio ISAAC, se subdivide en tres fases o etapas

que procedemos a exponer a continuacion:
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La 12 fase® se llevd a cabo entre 1992 y 1996, con una participacion
de 155 centros ISAAC de 56 paises. Se baso en la utilizacién de un sencillo
cuestionario, aplicado a escolares de 6-7 y 13-14 afios. En el caso del grupo
etario mas bajo, la cumplimentacion del cuestionario era realizada por los
padres o, en su defecto, tutores del menor. En el grupo de 13-14 afios se
solicité la autocumplimentacidn del cuestionario previa autorizacion paterna.

En cuanto a los resultados, se encontraron diferencias muy
importantes referentes a la prevalencia de sintomas de asma y
enfermedades alérgicas alrededor del mundo, que en un principio resultaron
dificiles de explicar en base a los conocimientos de estas enfermedades,
situacion que motivd el nacimiento de la siguiente fase.

En Espafa, hubo una participacién de 30.626 nifios de 13-14 afos y
19.010 de 6-7 afos.

La 22 fase® se llevd a cabo entre 1998 y 2004 y centrd sus objetivos
en examinar y determinar los factores de riesgo y factores protectores que
hubieran podido contribuir en las diferencias internacionales encontradas en
la fase 1, utilizando para ello pruebas diagndsticas y un cuestionario mucho
mas completo. La poblacién de estudio elegida fueron escolares de 9-11
anos (diferentes a los de la fase anterior), justificAndose esta eleccién en el
hecho de que los escolares de 10 afos son buenos cumplidores de las
pruebas requeridas.

Los objetivos a cumplir en esta fase eran los siguientes:

1) Asegurar variaciones en la prevalencia y severidad de sintomas de
asma, rinitis alérgica y eczema atdpico de los nifios que viven en
distintos paises con centros ISAAC.

2) Asociaciéon entre potenciales determinantes de la enfermedad y su
relacién con la severidad de los sintomas.

3) Determinar asociaciones con determinados genotipos conocidos o
sospechosos de desempefiar un papel en estas enfermedades.

Entre los requisitos, se considerd necesario que el personal ejecutor

de las pruebas se sometiera a un entrenamiento, para asegurar la
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compatibilidad de los resultados. Por ello fueron sometidos a sesiones de

entrenamiento en Linkoping (Suecia) y Munster (Alemania).

De forma detallada exponemos el método utilizado en esta fase, el

cual consta de cuatro mddulos completamente diferenciados:

A-

B-

Médulo de Cuestionarios Centrales: contiene los mismos
cuestionarios utilizados en la fase anterior.

Mddulo de Cuestionarios Suplementarios: contiene preguntas
adicionales sobre sintomas respiratorios, tratamiento de dermatitis,
asma y sobre factores de riesgo.

Modulo de Examen del Nifio: incluye la realizacion de pruebas
cutaneas por el método prick-test a los alérgenos D. pteronissimus, D.
farinae, gato, mezcla de hierbas (Dactylis, Lolium, Festuca, Poa,
Phelum, Avena), mezcla de arboles (Betuna, Alnus y Corylus),
Alternaria y, de forma opcional en Espana, pdlenes de olivo y
Parfetaria. También incluye la exploracion fisica de la piel para buscar
estigmas de dermatitis atdpica, la realizaciébn de una prueba de
provocacion bronquial con suero salino hiperténico, la determinacién de
inmunoglobulina E total y Phadiatop asi como un estudio genético.
Modulo Ambiental: incluye la recogida de polvo doméstico para
determinar su contenido en alérgenos y endotoxinas bacterianas.

En Espafa, la segunda fase del ISAAC se ejecuta inicialmente entre

1999 y 2000°° en Almeria y Cartagena, con un grado de participacién mas

bajo que en otros paises europeos. Esta circunstancia fue atribuida por los

organizadores a la propia idiosincrasia espanola.

Con posterioridad, se fueron sumando a esta fase el resto de los

centros ISAAC espafioles.

La fase 32%, se llevd a cabo entre 2000 y 2003 y consistid

esencialmente en una repeticion de la 12 fase, pero utilizando datos mas

detallados y estandartizados que los usados anteriormente.

En Espaia, el estudio ISAAC nace en Cartagena de la mano de la

Unidad de Investigacion Clinico-Epidemioldgica, considerandose esta ciudad
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como el centro de coordinacion para Espafa. Ademas de en Cartagena, hay
centros ISAAC en otras ciudades espafiolas como Barcelona, Bilbao,
Castellén, Pamplona, Valladolid, Almeria y Cadiz.

La poblacién de interés de un centro ISAAC espafiol estd constituida
por escolares de una determinada area geografica. La utilizacién de escolares
es por la mayor accesibilidad de este tipo de poblacién a la hora de efectuar
los citados cuestionarios y/o pruebas.

Se procede habitualmente a comparar dos grupos etarios diferentes
de una muestra aleatoria: 6-7 afios, que representan los primeros anos de la
infancia, donde existe una mayor prevalencia de enfermedades atodpicas y
13-14 afos que reflejaria, en el caso del asma, una mayor mortalidad
atribuible a esta causa y, en el caso de la dermatitis atopica, una notable
mejoria de los sintomas cutaneos objetivandose en buena parte de los casos
el hecho de que la dermatitis atdpica mejora con la edad.

Un centro ISAAC precisa un minimo de 10 colegios para que la
muestra sea representativa, para disminuir asi el error estandar asociado al
muestro en conglomerados o cluster. Si un colegio rechazara participar en el
estudio, se procedera a la eleccién de otro, también de forma aleatoria.

La minusvalia no sera objeto de discriminacion de modo que si uno de
los centros que resultara ser elegido fuera de minusvalidos, se procedera de
la misma forma.

El grupo ISAAC espafiol*? ha comunicado recientemente los resultados
obtenidos en el estudio efectuado en sus nueve centros (anteriormente
citados), que de una forma resumida serian:

- 10.3% de los escolares tuvo alguna vez dermatitis atdpica, siendo un
6.2% los que presentaron sintomas en los 12 meses previos a la
encuesta.

- Las formas severas fueron infrecuentes, representando sélo el 0.7%.

- El sexo femenino mostré un riesgo elevado para dermatitis atdpica
(odds ratio del.3; IC 95% de 1,28 a 1,37).

- Los resultados fueron diferentes en los nueve centros participantes.
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- El porcentaje de cuestionarios validados oscil6 entre 89.8% y 99,9%.
El cuestionario original del grupo ISAAC fue previamente validado por

3343538 siendo la versidn espafiola una traduccién

estudios pilotos previos
directa del modelo inglés (véase material y métodos).

La utilizaciéon de términos equivalentes para la palabra “ras#’ fue
complicada, acordandose finalmente la utilizaciéon del término “manchas
rojas que pican”.

Por consenso, se determind considerar como dermatitis atdpica severa
a aquella que alteraba el suefio como minimo una vez por semana.

De forma detallada, exponemos a continuacidon la composicion del
grupo ISAAC en Espafia:

- Coordinador: L. Garcia-Marcos. Facultad de Medicina de Mdurcia,
Unidad de Investigacion Clinico-Epidemioldgica, Cartagena.

- Centro ISAAC Almeria: J. Batles Garrido. Unidad de Neumologia y
Alergia Infantil, Centro Periférico de Especialidades, Almeria.

- Centro ISAAC Barcelona: R. M. Busquets, O. Vall, G. Figueras, J. M.
Anto, J. Sunyer. Servicio de Pediatria, Hospital del Mar, Departamiento
de Epidemiologia, IMIM, Universidad Autdonoma de Barcelona.

- Centro ISAAC Bilbao: A. Delgado, J. Zaballa, C. Gonzalez, E. Sanchez,
A. Burgaleta, M. Morata, I. Molina. Departamiento de Pediatria,
Universidad del Pais Vasco, Hospital de Basurto, Bilbao.

- Centro ISAAC Cadiz: A. Rabadan. Distrito Bahia, Servicio Andaluz de
Salud, Cadiz.

- Centro ISAAC Castellon: A. Arrendd, R. Pac, J. Bellido, F. Gonzalez,
L. Safont. UT Epidemiologia Direccion Territorial Sanidad, Castellén.

- Centro ISAAC Cartagena: J. J. Guillén, A. G. Marco, J. C. Niguez, P.
Barbero, A. M. Torres, L. Garcia-Marcos. UT Salud Infantil y UT
Epidemiologia, Direccién Salud Area II, Cartagena.

- Centro ISAAC Pamplona: F. Guillén, C. Brun, M. Fernandez, B.
Martin, 1. Aguinaba, B. Garcia, M. A. Zapata, M. A. Martinez, P.

Notivol, M. A. Esteban, M. A. Santos. Departamiento de Ciencias de la
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Salud, Universidad Publica de Navarra. Departamiento de Alergologia,
Clinica Universitaria, Hospital Virgen del Camino.

Centro ISAAC Valencia: A. Llopis, M. M. Morales, M. Gracia, M. C.
Jiménez, M. I. Martinez Selva. Unidad de Salud Publica, Higiene y
Sanidad Ambiental, Universidad de Valencia.

Centro ISAAC Valladolid: A. Blanco Quirds, J. Castrodeza Sanz, F.
Fernandez, Garcia-Abril. Areas de Pediatria y Medicina Preventiva,
Facultad de Medicina de Valladolid.
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4. Etiopatogenia

En la patogenia de la dermatitis atdpica es posible encontrar 3 hechos

fundamentales, comunes a todos los pacientes con esta enfermedad:

1) Desarrollo de respuestas inmunes Th2 anormales contra
determinados alergenos alimentarios, aeroalergenos, antigenos
bacterianos u otros.

2) Hiperreactividad de la piel a estimulos inflamatorios inespecificos.

3) Alteracién de la funcion barrera de la capa cérnea, causante de la
xerosis y de la penetracién de alérgenos de gran peso molecular
(atopenos).

Para que ocurran tales hechos, es determinante una estrecha relacion

entre factores genéticos y ambientales, que aislados no tendrian la capacidad

de inducir la inflamacion cutanea caracteristica de la enfermedad.
4.1. Disfuncion inmune en la dermatitis atopica

En los atdpicos, las células T producen cantidades anormalmente altas
de IL-4 y IL-5¥, resultado de un predominio de diferenciacién Th2. La
produccidon de anticuerpos por las células B es influenciada por la IL-4,
responsable por la sintesis preferencial de cadenas pesadas €. Esa parece ser
la razén que conduce a una gran producidon de IgE, capaz de ligarse a sus
receptores especificos de alta (FceRI) y baja afinidad (CD23), ampliamente
exprimidos por células B, monocitos y células dendriticas. En respuesta a las
citocinas secretadas por las células Th2, los queratinocitos también
intervienen, secretando MCP-1 (monocyte chemoattractant protein 1) y
RANTES®, que determina la atraccion de células mononucleares de la
sangre periférica y GM-CSF, que contribuye para el mantenimiento de la

activacién de las células dendriticas de la piel®.
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Ademas de la expresion de FceRI y de CD23, las células dendriticas de
los atdpicos tienen alta expresion de moléculas del complejo mayor de
histocompatibilidad (CMH) de clase II y de moléculas coestimuladoras
fundamentales para la presentacion antigénica a las células T, como el CD80
y el CD86”.

4.2. Factores genéticos

Es posible observar el fenotipo atopico en todas las razas y en
poblaciones que tienen grandes diferencias genéticas. Sin embargo, los
hechos comunes del fenotipo pueden ser condicionados por multiples y
diversos /oci, algunos bien conocidos en la actualidad (Tabla I). Por ejemplo,
diversos polimorfismos y mutaciones en la regién cromosémica 5q31-33
presentan clara relacibn com dermatitis atopica grave. Esta region
cromosdmica contiene diversos genes responsables de la sintesis de
citoquinas del polo Th2 (IL-3, IL-4, IL-5, IL-12p40, IL-13 y GM-CSF)**,
También ahi se encuentra el /ocus del gene SPINK-5, responsable de la
sintesis de una serina-proteasa (LEKTI). Ciertas mutaciones del SPINK-5 (en
homozigotos) inducen el sindrome de Netherton (ictiosis lineal circunfleja)*,
mientras determinados polimorfismos del mismo gen ocurren en pacientes
con dermatitis atépica y asma®*.

Aunque se sepa que mas de la mitad de los atdpicos tienen familiares
directos con atopia®’, los rasgos fenotipicos de la atopia no obedecen a
patrones de herencia mendeliana. Asi pues, se tratan de rasgos traducidos
por una herencia poligénica con traduccién clinica variable y dependiente de

la intervencion de factores ambientales.
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Tabla 1

Genes relacionados con la dermatitis atopica

Region Gene(s)
cromosomica

1g21 Loricrina, involucrina, filagrina®
3q14-21 CD80, CD86* 647
5q31-33 IL-3, IL-4, IL-5, IL-9, IL-12p40, IL-13, GM-CSF, IRF-1, GCR y SPINK-5%
6p21.3 HLA-D*

1113 Cadeia p do FceR I*®
12q13-24 STAT-6%
13g12-14 HMGP-1*

14q11.2 Quimasis mastocitaria*
15g14-15 246

16p12 IL-4R*0
16g12-13 CARD15%

17p12-17q11 Promotor RANTES, TGFp1*

17g21-25 ILF-1%46

19g13.3 SCCE™!

20p CD25B*

Recientemente se ha publicado el estudio ELIHO®? (observacional,
multicéntrico, retrospectivo, de tipo caso-control), cuyo principal objetivo fue
analizar los factores de riesgo y prevalencia familiar de dermatitis atdpica en
Espafia y que incluyd una muestra global de 4243 nifios menores de 14 afos
afectados de DA (casos) y 978 controles ajustados por edad y sexo. Del
estudio se concluyd, entre otros supuestos, que la prevalencia de DA en
familiares de primer grado ascenderia a casi el 38,9%, descendiendo
aproximadamente a la mitad (19%) en el caso de familiares de segundo
grado. La prevalencia mas elevada de atopia correspondia a hermanos de
nifos con DA (72 %), hallandose ademas una clara predominancia de la
influencia de la linea materna con respecto a la paterna, aspecto que se

traduciria en el hecho de que la DA se gestaria muy precozmente, antes
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incluso de que el nino nazca. Tales resultados también han sido puestos de

manifiesto en otros trabajos recientemente publicados>?>*>>>6:>7:8,

4.3. Sexo

Encontramos discrepancias entre las diferentes fuentes consultadas,
ya que mientras que algunos autores encuentran un riesgo mas elevado en
varones™, otros apoyan una clara predominancia femenina®®®°. En lo que si
parecen coincidir la mayoria es en el papel del sexo en el denominado
“contexto atdpico”, afirmando que el sistema inmune del feto se programaria

en funcién de la exposicién hormonal prenatal®®®’,

4.4. Raza

Existe un claro predominio en pacientes de raza negra Yy
asiaticos®*%*®*, Tales diferencias raciales se podrian justificar de la siguiente
manera:

a) Diferencias en cuanto a la colonizacion estafilocdcica existente en las
diferentes razas®®.

b) Diferente sensibilidad a antigenos®’.

c) Mayor disfuncién de la piel como barrera.

d) Niveles incrementados de IgE en pacientes de raza negra y asiatica,
como resultado de la defensa frente a determinados helmintos®.

La migracién, con la consiguiente exposicion a nuevos alérgenos,

podria ser la clave para otros autores®’.

4.5. Peso y edad gestacional

En un trabajo recientemente publicado y cuyo principal objetivo se

centra en la investigacion de factores predictores de dermatitis atdpica en los
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primeros seis meses de vida>, se objetivd un mayor riesgo de DA en
aquellos nifos con una edad gestacional mayor, sin encontrar asociacion con
el peso, defendiendo los autores que la postmaduridad conllevaria una
disminucién del peso del timo, lo que podria alterar el equilibrio Th1/Th2 a
favor de los Th2”°, de tal forma que la exposicion a diferentes citoquinas Th2
durante la gestacion transformaria en atdpico al sistema inmune del feto.

El papel de una mayor edad gestacional y su relacién con la DA

también ha sido defendida en otros trabajos’*”*”,

4.6. Susceptibilidad a las infecciones

El paciente atdpico tiene una especial susceptibilidad a las infecciones
cutaneas por diversos agentes, como es el caso del Staphylococcus aureus,
del herpesvirus-1 (HSV-1), de los virus del papiloma humano (HPV) y de los
poxvirus (molusco contagioso y vaccinia), lo que explica las posibles
complicaciones infecciosas del atdpico: piodermitis, pustulosis varioliforme de
Kaposi-Juliusberg, moluscos contagiosos multiples y eczema vacinatum. Las
razones para esta susceptibilidad son de naturaleza variada. El
Staphylococcus aureus, por ejemplo, dificilmente coloniza la piel normal, ya
gue tiene una capacidad muy pequefia de ligarse a las proteinas y lipidos de
la capa cornea. Sin embargo, tiene una gran afinidad por la fibronectina®. La
presencia de lesiones activas de dermatitis atdpica y los cambios de la
barrera lipidica epidérmica facilitan la colonizacién por esta bacteria Gram-
positiva, influyendo en la potencializacién de la inflamacién por toxinas
superantigénicas o en la impetiginizacion de las lesiones.

La resistencia a la infeccién por Staphylococcus aureus y por virus
también se relaciona con la disminucién de la producién de catelicidina (LL-
37) y de defensinas (HBD-1 y HBD-2) por los queratinocitos’®. Estas
moléculas tienen accion antibacteriana y son capaces de inhibir la replicacion

de los herpesvirus y de los ortopoxvirus.
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Finalmente, la disminucién de la producién de IFNy por los linfocitos

Th1 puede igualmente conducir a una alteracion de la defensa antiviral®’.

4.7. Cambios en la funcion barrera de la epidermis

La presencia de lipidos en el entorno de los corneocitos es parte
fundamental de la funcién barrera propia de la piel, que tiene su mayor
expresion en el control de la pérdida transepidérmica de agua. Los lipidos
son producidos en los queratinosomas o cuerpos de Odland, inicialmente
como esfingomielina, colesterol-sulfato y lecitina. Las ceramidas, principales
responsables por esa funcién barrera, son sintetizadas en el ambiente
intercorneocitario tras una reaccion en que interviene la enzima esfigomielina
desacilasa. Se ha probado que, en los pacientes com dermatitis atdpica,
existe una clara disminucién de la cantidad de ceramidas en la capa cérnea’
y un incremento de la concentracién de esfingosilfosforilcolina, un metabolito
intermediario de la reaccién”. Todo ello conduce a una mayor pérdida
transepidérmica de agua (causa de la xerosis) y una permeabilidad anormal

a los alergenos y a los agentes infecciosos.

4.8. Factores medioambientales

4.8.1. Aeroalergenos

Las pruebas epicutaneas con aeroalergenos en los pacientes atopicos
pueden inducir a reacciones de eczema tras 24 a 48 horas, tipicas de
hipersensibilidad retardada (tipo IV). Los alergenos mas importantes son los
acaros domeésticos (Dermatophagoides pteronissinus y Dermatophagoides

farinae)*’’%""’8 pero también algunos pdlenes’®”® y pelos de animales®’. Sin
embargo, como no hay pruebas de provocacion estandar para esos

alérgenos, no es posible saber en qué medida la positividad en pruebas
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epicutaneas se relaciona con su capacidad real de desencadenar o agravar la
dermatitis atopica. Las evidencias de que pueden ser relevantes, vienen de
autores que han verificado una mejora de las lesiones de eczema tras
reduccién importante de la cantidad de acaros en el ambiente. La existencia
de pruebas epicutaneas positivas asociadas a la presencia de IgE especifica
para Dermatofagoides sp, identificaria los pacientes que podrian mejorarse

con el establecimiento de tales medidas®®.

4.8.2. Alergenos alimentarios

Los alergenos alimentarios son proteinas presentes en alimentos como
la leche, el huevo, la soja, el trigo, el cacahuete o los pescados. Después de
los dos afios de edad, la importancia de ellos en el desencadenamiento de
lesiones de eczema es practicamente nula®’. Sin embargo, en cerca de un
tercio de los lactantes y nifilos muy jovenes, la presencia de cuadros de
dermatitis atopica moderada a grave se relaciona con la ingesta de esas
proteinas en la dieta®.. Estos datos se basan no sélo en la identificacion de
IgE especifica para esos alimentos, sino también en pruebas de provocacion

8182 Efectivamente, un nifio atdpico puede

oral bajo observacion médica
tener elevacidon de la IgE especifica para varios alimentos sin que ello tenga
significado clinico. Solo los datos de la historia clinica y las pruebas de
provocacién van a confirmar o no la alergia. De hecho, el desarrollo de
tolerancia es muy comun, explicando la rara interferencia con los brotes de

dermatitis atdpica en los nifios mayores o en los adultos.

4.8.3. Bacterias y hongos

Es bien conocido el papel del Staphylococcus aureus como factor
desencadenante de brotes de dermatitis atdpica. Esa capacidad, la obtiene
de las propiedades superantigénicas de algunas de sus toxinas, como las

enterotoxinas A y B y la toxina del shock tdxico-1. Algunos autores han
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verificado la presencia de una expansién de la regién VB del TCR en los
linfocitos T CLA+ presentes en lesiones de dermatitis atdpica colonizadas por
Staphylococcus aureus, comprobando una estimulacién superantigénica®.
Otros trabajos han observado que la enterotoxina B tiene la capacidad de
inducir la secrecién de IL-5 y de IL-13 por los linfocitos T®, asi como de la
expresion del CCL18 por las células dendriticas®®, considerados como
mecanismos de mantenimiento de la inflamacién cutanea en la dermatitis

atdpica.

La relacién de hongos del género Malassezia con brotes de dermatitis
atdpica, particularmente en la regidon facial, es controvertida. Esa idea,
defendida en recientes estudios, se basa en la reactividad obtenida en
pruebas epicutaneas en algunos pacientes con dermatitis atopica de
predominio facial y en la evidencia de produccidon de IgE especifica para ese
hongo®®%®, Incluso hay estudios mas o menos aislados sobre la utilidad de
antifingicos (por ejemplo, el ketoconazol o el itraconazol) en brotes de
dermatitis atopica refractaria®, principalmente cuando las lesiones son de
localizacion facial.

La relacion de infecciones por Candida sp o por dermatofitos con
brotes de dermatitis atdpica®® ha sido también defendida, por la razén de
que cuando esas infecciones existen en el atdpico, las lesiones de eczema se

mejoran tras el tratamiento antifungico.

4.8.4. Autoalergenos

Tras la identificacion de IgE especifica contra proteinas humanas (por
ejemplo, la proteina Hom s 1) en pacientes con dermatitis atdpica grave®®, se
supone que la autosensibilizacion es un proceso que puede ocurrir en el

transcurso de la dermatitis atdpica y contribuir en su mantenimiento.



32

4.8.5. Factores mecanicos

El prurito del atdpico es resultado de la accion de multiples
mediadores sobre los receptores de prurito. La histamina es el mediador mas
importante, sea directamente, o bien porque su liberacion sea inducida de
manera indirecta por otras moléculas, como los neuropéptidos, en particular
la sustancia P%°. La IL-1 liberada por células mononucleares y por los
queratinocitos también interviene de forma directa en la generacién de este
sintoma tan caracteristico del paciente atdpico.

Ademas de una consecuencia de la inflamacién cutanea, el prurito
contribuye en la persistencia de la inflamacion, ya que la agresién mecanica
del acto de rascar provoca la secrecién de IL-la capaz de inducir la
expresion de moléculas de adhesion por parte del endotelio y, por esa forma,

tener un efecto quimiotactico sobre los leucocitos®'.

4.8.6. Estrés

El hecho de que el estrés pueda considerarse un factor de agravamiento
de la inflamacidon cutanea en los pacientes atdpicos es conocido por la
practica clinica cotidiana. Hay evidencia de que la exposicion al estrés
psicosocial conduce a un aumento de los niveles de linfocitos CD8+, células
NK y eosinofilos, potencialmente capaces de inducir la inflamacién a través

de mecanismos efectores inespecificos®.

4.8.7. Clima

El papel del clima en las enfermedades atdpicas puede ser abordado
desde muy diversos puntos de vista, desde un frecuente exacerbador de
brotes hasta considerarlo incluso un pilar basico del tratamiento de estos

pacientes, tal y como procedemos a exponer a continuacion:
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El papel del clima en la exacerbacion de los brotes ha sido estudiado
ampliamente y de forma pormenorizada en el estudio ELIHO
(anteriormente comentado), como ejercedor de una clara actividad
modulatoria de los brotes de la muestra analizada (4243 nifios menores de
14 afos afectados de DA, en Espafia), siendo considerado el principal factor
desencadenante de los brotes (64%), seguido del estrés (26%) y de los
cambios en los productos de higiene personal (21%). Los autores del trabajo
encuentran que en aquellas zonas de Espafa poseedoras de un clima mas
frio (Cantabrico y Continental), la frecuencia de los brotes era mucho mayor
qgue en las areas donde el clima era mas calido (Levante y Suroeste), con
una frecuencia de brotes mucho menor.

En este trabajo se destaca también la influencia del entorno
geografico, con un mayor numero de episodios en las areas urbanas o
suburbanas, respecto a las areas rurales.

El estudio concluye también que los sintomas de comienzo de DA
varian segun la zona de Espafna, destacando que en las regiones del
Cantabrico es el eritema el sintoma de presentacion mas frecuente.

Resultados sorprendentes son los encontrados por Weiland et af* en
su estudio realizado entre 1992 y 1996, cuyo principal objetivo era investigar
la asociacidon entre clima y enfermedades atdpicas usando datos de 146
centros ISAAC, muchos situados en la zona Oeste de Europa (Austria,
Bélgica, Finlandia, Francia, Portugal, Suecia, Alemania, Grecia, Irlanda, Italia,
Espafia y Reino Unido), todos poseedores de unas caracteristicas climaticas
comunes representadas por:

- Alta latitud.
- Bajas temperaturas exteriores fuera de las casas.
- Humedad relativa interna (49%).

Concluye Weiland en la existencia de una correlacién positiva entre
eczema Y latitud, y negativa con la temperatura media anual de las casas, asi
como una asociacion inversa entre eczema y humedad relativa dentro de las

casas. Tales hallazgos sugieren, por tanto, que el clima modifica la
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prevalencia de DA, lo cual conllevaria cambios de salud muy importantes. Tal
afirmaciéon concuerda con la documentada en algunos estudios, donde se
destacan los efectos nocivos sobre la salud de los nifios que viven en areas
metropolitanas con exposicion a la polucion del aire medio ambiental en
invierno y que experimentarian una notable mejoria en los meses de
verano>®%%%,
Los problemas de salud derivados de una sequedad ambiental
importante, fruto de una inadecuada ventilacién, han llevado incluso a la
aprobacién en Japdn de una legislacion para asegurar el confort y la salud
publica de sus trabajadores®. En tal legislacion se regula la temperatura
ambiente, humedad relativa, flujo de aire, polvo, monoxido (CO) y didxido de
carbono (CO,), en los edificios de moderna construccién, con el
establecimiento de unos parametros muy extriccos y de obligado
cumplimiento, resumidos asi:

- Temperatura: 17-28° C.

- Humedad relativa: 40-70%.

- Flujo de aire: < 0,5m/s.

- Polvo: < 0,15 mg/m°.

- COz: <0,1%.

- CO: < 10 ppm.

Tal legislacion surge a proposito de los resultados de un estudio
efectuado a 200 trabajadores japoneses, donde se objetivd que aquellos que
trabajaban en habitaciones mas secas y con una baja humedad ambiental,
presentaban mayor cantidad de sintomas cutaneos y una mayor prevalencia
de DA que el resto”. Sin embargo, estos resultados contrastarian con los
hallados en otro trabajo, donde valoran los factores de riesgo
medioambientales relacionados con el eczema atdpico y no encuentran
relacién entre éste y la humedad®.

La asociacion entre clima y dermatitis atdpica determina un binomio
dificilmente separable, hasta tal punto que, sabiendo la clara influencia que

éste ejerce en la modulacion de los brotes de DA, ha llevado a plantear un
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tratamiento alternativo para estos pacientes basado en la denominada
“climatoterapia” y que, segun distintos autores, aportaria resultados
beneficiosos ya desde las primeras semanas de su seguimiento. Tales
beneficios se resumirian en los siguientes supuestos:
1) Clara influencia en la inmunidad celular®, sobre el cual ejerceria un
efecto estabilizador'?,
2) Reduccidn de la actividad de los enzimas lisosdmicos de los pacientes
atopicos, medidos antes y después de someterse a climatoterapia®®’.
3) Incrementos amplios de los intervalos libres de enfermedad de hasta
cuatro afos, objetivadas en mas del 90% de los pacientes
seguidores!®,
4) Complemento idoneo e indcuo del tratamiento de dermatosis crénicas
como psoriasis o DA%,

Pero no todos los climas serian igualmente saludables y beneficiosos
para los pacientes atdpicos, destacando sobremanera el clima de alta
montafa, sobre todo 1500 metros sobre el nivel del mar, respecto de los
otros, junto con la recomendacion de realizar actividades al aire

"bre104,105,106

4.9. La génesis de la dermatitis atdpica

La susceptibilidad genética ofrecida por la presencia de uno o mas
polimorfismos en determinados genes no parece ser una condicion suficiente
para la obtencién de un fenotipo atdpico. De hecho, las anormalidades
inmunoldgicas del atdpico, particularmente la secrecion de citoquinas del tipo
Th2 y la produccién aumentada de IgE total y especifica, son consecuencia
de la interacciébn entre una tendencia genética y varios factores
medioambientales, como los referidos anteriormente.

Por razones didacticas, se pueden describir artificialmente 2 fases!”’
en la aparicion de la dermatitis atopica (Figura 1). La primera, fase de

sensibilizaciéon, ocurre inmediatamente después del contacto con los
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alergenos a través de una de las siguientes vias: respiratoria, digestiva o
cutanea. Los alergenos tienen que penetrar a través de la piel o de las
mucosas respiratoria o digestiva, lo que es facilitado por los cambios lipidicos
de la capa cornea y por la deficiente secrecidn de IgA, tipica de las edades
muy precoces de la vida®'%. En individuos genéticamente predispuestos, el
alergeno es captado por moléculas de IgE ligadas a receptores FceRI en la
membrana celular de las células dendriticas’®®. Esa ligacién induce la
liberacion de IL-1, IL-6, IL-8 y TNFa por estas células, influenciando su
migracion a los linfonodos regionales. Ahi, tras un proceso de endocitosis, el
alérgeno es ligado a las moléculas del CMH de clase II y presentado a los
linfocitos ThO que tengan un TCRop con afinidad para el alérgeno®” %, En
ese proceso de presentacion antigénica, intervienen moléculas co-
estimuladoras como el CD80 y el CD86>. Como consecuencia del contacto
con el alérgeno, los ThO sufren una expansion clonal y una diferenciacion en
linfocitos Th2, secretores de IL-4, IL-5 y IL-13. Las células B, que reconocen
el alérgeno por la presencia de moléculas de IgE en superficie, son inducidas

por la IL-4 a producir anticuerpos especificos del tipo IgE>"1%’.

Figura 1

La génesis de la dermatitis atépica

1. v W Alérgeno v W Mlérgeno 2. v W Alérgeno
v oy v \ v vV ¢ v

W ARAARR

| Vasos sanguineos Células T de
% memdria
CD45RO+
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La segunda fase, fase de expresion, es desencadenada por nuevos
contactos con los alergenos, sea por via cutanea, respiratoria o digestiva.
Una nueva ligacion del alérgeno a la IgE de la superficie de las células
dendriticas, conduce a una presentacién antigénica a las células Th2 de
memoria CD45RO+!Y, La manifestacion de la enfermedad en la piel es
explicada por el hecho de que la IL-4 induce en los linfocitos la expresion del
antigeno CLA (cutaneous leucocyte antigen) y de la E-caderina, responsables
por un homing cutaneo®. La presencia de eosinofilia en la sangre periférica y
en las lesiones cutaneas esta relacionada con una mayor produccion de esas
células y con la quimiotaxia inducida por la IL-5 y el GM-CSF. Los eosintfilos
intervienen de manera importante en la inflamacién cutanea, contribuyendo

con las proteinas contenidas en sus granulos citoplasmaticos.
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5. Manifestaciones clinicas

5.1. Manifestaciones clinicas mayores

Mas de la mitad de los pacientes comenzard a desarrollar sintomas
cutéaneos durante la lactancia (raro antes de los 2 meses de vida) y casi el
90% lo haran antes de los 5 afios'!.

Clasicamente, la DA se divide en distintos estadios, cada uno de ellos
con unas lesiones y un patron de localizacion tipico, pero todas tienen en
comun el prurito y la xerosis manifiesta.

La clinica cardinal de la DA esta representada por las siguientes

caracteristicas principales:

A - Prurito: Es un sintoma caracteristico de la enfermedad, de hecho su
ausencia nos debe hacer dudar del diagndstico de DA. En los pacientes
atdpicos parecen existir dos tipos de prurito: uno de ellos seria el prurito
en sentido estricto, provocado por diferentes estimulos inmunolégicos y
no inmunoldgicos, y el segundo de ellos seria el derivado de la
disminucion del umbral para el picor que tienen estos pacientes y que
resulta mas evidente en las lesiones. Incluso a las 4-6 horas del estimulo,
persistiria con reactivaciones que durarian mas de 24 horas, facilitando la

liquenificacion y el rascado crénico de estos pacientes.

B - Papulas “tipo prurigo”: Tipo especial de papula de pequeno
tamano, redondeada, que se caracteriza por presentar una vesicula
diminuta en su superficie. La rotura de la vesicula, origina una erosion

que se cubre por una costra hemorragica. Generan intenso prurito.

C - Areas de eczema: Similares a los de cualquier otra etiologia.
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D - Placas de liquenificacion: Se trata de placas de limites poco
definidos, debidas al aumento de grosor de la piel, como consecuencia
del rascado crénico. Es frecuente su asociacién con areas de eczema y

con papulas “tipo prurigo”.

E - Excoriaciones por rascado: Puede ser la lesion predominante en
algunos pacientes. En casos extremos, el arrancamiento de fragmentos

cutaneos con las uias, produce auténticas Ulceras cutaneas.

F - Xerosis: Se trata de una caracteristica distintiva del paciente atopico
y que perpetla el prurito, convirtiéndose en uno de los pilares basicos del
tratamiento. En cada una de las fases de la DA predominan unas u otras

de estas caracteristicas principales, tal y como exponemos mas adelante.

Hay autores que correlacionan la localizacién de las lesiones con el
momento del desarrollo motor en el que el nifio se encuentra y que podria
justificar las lesiones en cada etapa. Por ejemplo, un lactante que aun no
gatea, localizara sus lesiones predominantemente en la cara, cuero cabelludo
y zonas de extensién de extremidades, que serian las zonas de mayor
contacto con la cuna y que mas friccidbn sufririan en un momento
determinado. Posteriormente, tras el inicio del gateo, cobrarian mayor
protagonismo las rodillas como sitio de localizacion de las lesiones. A partir
de los 2 afios en adelante, el patrén de localizaciéon empezara a parecerse
cada vez mas al del adulto.

De forma didactica, por tanto, distinguimos distintos estadios o fases:

1) Fase del lactante (desde el nacimiento hasta los 2 afos de edad):

La lesiébn predominante es el eczema agudo, con importante
componente exudativo asociado. Se localiza en la cara, progresando desde
mejillas, pabellones auriculares, mentdn y cuero cabelludo con tendencia a

respetar el tridngulo nasolabial. Si el brote es muy extenso, se afectan
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también las areas de extension de extremidades. Los pliegues suelen estar

respetados.

2) Fase infantil (desde los 2 hasta los 10 afos de edad):

En esta etapa predominan las papulas tipo prurigo y la liquenificacion,
siendo poco frecuente el eczema. Al contrario que en la fase anterior, el
caracter de las lesiones es seco, localizandose habitualmente en flexuras

popliteas y antecubitales, dorso de muiecas, manos, nuca y tronco.

3) Fase del adolescente y adulto joven (desde los 10 afos en adelante):

Esta etapa puede ser una continuacion de etapas anteriores o bien
una forma de debut de la enfermedad, conllevando en estos casos un peor
prondstico. En esta etapa, predominan las lesiones liquenificadas en cara y

pliegues de todo el cuerpo.

No se sabe con exactitud cémo evoluciona la DA, pero
aproximadamente un 80% de los pacientes comenzara a desarrollar sintomas
respiratorios durante su etapa infantil, refiriendo muchos de ellos,
coincidiendo con la clinica respiratoria, mejoria importante de sus sintomas
cutaneos. Esta remision activa de la clinica cutanea, coincidiendo con el inicio
de la respiratoria, nos hace pensar que la DA permanece “silente” durante
anos, dificultando el conocimiento evolutivo exacto, calculando que
aproximadamente un 40% de los pacientes que desarrollan sintomas
respiratorios tendra reactivaciones también de la clinica cutanea a lo largo de

su vidal®110,

5.2. Manifestaciones clinicas menores

Muchas veces, la DA se presenta de forma aislada, con lesiones

cronicas que no se pueden englobar dentro de ninguna de las fases
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anteriormente descritas y que se conocen con el nhombre de formas minory

que suelen aparecer individualmente. Entre ellas destacamos:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

Queratosis folicular: corresponde a un trastorno de la queratinizacion
del foliculo piloso que se manifiesta clinicamente por una piel aspera
al tacto, sobre todo en cara lateral de antebrazos, muslos y
ocasionalmente mejillas.

Lineas de Dennie-Morgan: se trata de un “doble pliegue” en parpado
inferior que puede acompafarse de oscurecimiento en zona palpebral
y que daria el tipico aspecto de “ojeras”.

Pitiriasis alba. maculas hipopigmentadas, sobre todo en la cara, que
se tornan mas evidentes en pacientes con fototipos mas altos.
Queilitis: gran sequedad labial, a veces con costras y formacion de
grietas en ambas comisuras labiales.

Ictiosis vulgar: aparece aproximadamente en 50% de pacientes con
DA.

Hiperlinealidad palmo-plantar: mas evidente en los pacientes atdpicos
con ictiosis vulgar.

Liquen simple cronico: engrosamiento de la piel debido al rascado
cronico.

Prurigo nodular: fundamentalmente en extremidades inferiores.

5.3. Complicaciones

Se sabe que en el paciente atdpico acontecen una serie de

complicaciones con mayor frecuencia que la poblacion normal. Entre ellas

destacamos:

1) INFECCIONES:

Dentro de las infecciones bacterianas, se sabe que el 90% de las

lesiones cutaneas de los pacientes atdpicos se encuentran colonizadas por S.
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aureus, lo cual podria justificar gran cantidad de las exacerbaciones que
presentan estos pacientes, ya que dicho germen podria actuar como un
superantigeno y promover una cascada inflamatoria iniciadora de un brote de
lesiones!!!. Un trabajo recientemente publicado en Japdn concluye que el S.
aureus es uno de los factores exacerbadores de las queratoconjuntivitis en
pacientes atopicos!!?.

Entre las infecciones viricas, se sabe también la mayor prevalencia de
verrugas vulgares y moluscos contagiosos que presentan, habitualmente de
mas dificil control y con mayor tendencia a la diseminacién. Destacamos
también la mayor tendencia a desarrollar infecciones diseminadas por el virus
herpes simple, que darian lugar al eczema herpético 6 erupcidn variceliforme
de Kaposi-Juliusberg.

Recientemente, se ha cuestionado también cdmo la replicacién crdnica
de citomegalovirus (CMV) y virus de Epstein-Barr (VEB) en edades precoces
pudiera afectar al sistema inmune y asi jugar un papel importante en el
desarrollo de enfermedades alérgicas en la infancia, incluyendo asma
bronquial, rinitis y dermatitis atdpica. Se ha concluido, tras la realizacién de
un estudio prospectivo que, en ausencia de infecciones por VEB, las
infecciones por CMV podrian relacionarse con la sensibilizacion a alérgenos
aerotransportados y alimentarios!'. Este hallazgo resulta interesante, ya que
enlazaria dos complicaciones frecuentes en el atdpico, como son el riesgo
incrementado a padecer infecciones, con una mayor predisposicion al
desarrollo de dermatitis alérgicas.

Entre las infecciones filngicas, se destaca también una mayor

colonizacién por Pytirosporum spy Candida sp'**.

2) EDEMA:

Tanto agudo como crénico, sobre todo en extremidades inferiores. En
ocasiones puede ser intenso. Cuando es agudo, se acompafa de prurito con
importantes excoriaciones por rascado y de piel de tonalidad palida. Cuando

se cronifica, se acompana de hiperpigmentacién manifiesta.
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3) ERITRODERMIA:

Se considera una complicaciéon grave, comun a otras dermatosis.

4) DERMATITIS IRRITATIVAS:

Frente a farmacos, derivadas de la disminucion del umbral de
irritacion por la mayor inflamacién cutanea y que se traduciria en una menor
tolerancia a la aplicacion de determinados productos tdpicos, por ejemplo

lociones.

5) DERMATITIS DE CONTACTO ALERGICAS:

Frente a excipientes y conservantes y que pueden ser dificiles de
diagnosticar con las baterias estandar. Dentro de este apartado destacamos
también, las dermatitis de contacto proteicas, que también pueden pasar
desapercibidas en las pruebas de parches convencionales y que se
evidenciarian por pruebas de puncién cutaneas o por la aparicion de reaccion
urticariforme a los 30 minutos después de la prueba de parche en una piel
previamente afectada, incluso si la presentacién clinica es en forma de
eczema cronico. A continuacidon, exponemos las principales causas de
dermatitis de contacto proteica:

- Frutas: platano, higo, kiwi, limdn, pina.

- Cereales: harinas de cebada, centeno, trigo.

- Latex.

- Carnes y pescado: vacuno, cerdo, aves, marisco.

- Acaros e insectos: escarabajo de la harina de arroz, caros del polvo,
acaros de almacenamiento.

- Frutos secos: almendras, avellanas, cacahuetes.

- Especias: alcaravea, curry, eneldo, ajo, pimentdn, perejil.

- Verduras: zanahoria, coliflor, apio, pepino, lechuga, champifidn,

cebolla, pastinaca, patata.
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6) DERIVADAS DEL TRATAMIENTO:

Resultan fundamentalmente del empleo de corticoides tanto tdpicos

como sistémicos'’®. Se ha visto que existe un mayor riesgo de desarrollar

complicaciones derivadas del tratamiento corticoideo en los siguientes casos

Mujeres: por influencia estrogénica, presentan un enlentecimiento del
metabolismo de los corticoides.

Ancianos, ninos y adultos jovenes.

Pacientes con LES, miositis o artritis reumatoide

Pacientes con hepatopatia y alcohdlicos: por dificultad para
metabolizar los corticoides.

Pacientes con hipoalbuminemia: sufren elevacion de la fraccién libre
de corticoides exdgenos.

Pese a todo, el empleo de corticoides a corto plazo resulta ser mas

seguro que cuando se mantienen durante largos periodos de tiempo, ya que

en este Ultimo caso se incrementa la frecuencia de efectos secundarios,

algunos graves (Tablas II y III).

Tabla II

Efectos secundarios a corto plazo de los corticoides sistémicos

Aumento de apetito y ganancia de peso
Amenorrea
Erupciones acneiformes
Hiperglucemia
Infecciones
Retencién hidrosalina
Cambios de caracter e insomnio
Intolerancia gastrointestinal




Tabla III
Efectos secundarios a largo plazo de los corticoides

Sistema musculo-esquelético

Osteoporosis*®
Osteonecrosis

Retraso del crecimiento
Atrofia muscular
Miopatia

Ojos

Cataratas
Glaucoma

Exoftalmos!!’:!18

Sistema gastrointestinal

NauUseas
Vomitos
Pancreatitis
Esofagitis

Regulacion metabolica

Hiperglucemia
Hiperlipemia
Obesidad™*®
Alcalosis potasémica
Hipocalcemia

Sindrome de Cushing!?21:122

Sistema cardiovascular

Hipertension
Edemas
Aterosclerosis

Aparato genital femenino

Amenorrea

Sangre

Leucocitosis
Linfopenia
Eosinopenia

Sistema nervioso

Cambios de caracter
Psicosis

Crisis epilépticas
Pseudotumor cerebral
Neuropatia periférica

Piel

Erupcion acneiforme
Purpura

Atrofial®

Hirsutismo
Hiperpigmentacion
Estrias

Eje hipotalamo-hipofisario

Supresion del eje
Crisis adrenal
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6. Diagnostico

Hanifin y Rajka definen unos criterios que permiten dar uniformidad al
concepto clinico de DA®, destacando caracteristicas principales y secundarias

representadas de la siguiente manera:

1) Caracteristicas principales (presentes 3 de 4):
e Prurito
e Morfologia y distribucidn tipica de las lesiones
e Dermatitis crénica y crénicamente recidivante

¢ Antecedentes personales y familiares de atopia

2) Caracteristicas secundarias (presentes 3):
e Xerosis
¢ Ictiosis/hiperlinealidad/queratosis folicular
e Reactividad inmediata (tipo 1) en las pruebas cutaneas
e IgE sérica elevada
e Edad precoz de comienzo
e Tendencia a infecciones cutaneas/alteracion de la inmunidad
celular
¢ Tendencia a una dermatitis inespecifica de manos y pies
e Eczema del pezon
¢ Queilitis
e Conjuntivitis recurrente
¢ Pliegue infraorbitario de Dennie-Morgan
e Queratocono
e (Catarata subcapsular anterior
e QOjeras
e Palidez/eritema facial

o Pitiriasis alba
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¢ Pliegues cervicales anteriores

e Prurito con el sudor

¢ Intolerancia a la lana y a los disolventes lipidicos

¢ Acentuacion perifolicular

¢ Intolerancia alimentaria

e Curso influido por factores ambientales/emocionales

¢ Dermografismo blanco/retardado

En 1994 se redefinen los criterios de Hanifin y Rajka y son resumidos
en una serie de puntos validados para estudios epidemioldgicos, segin los

cuales para el diagndstico de DA es preciso la existencia de:

1) Una enfermedad cutanea pruriginosa (6 notificacion paterna de rascado o

frotamiento en el nifo)

2) Tres 6 mas de los siguientes puntos:

e Antecedentes de afectacion de la piel en los pliegues de los
codos, rodillas, tobillos y alrededor del cuello (también los
mofletes en nifos menores de 10 afos).

e Antecedentes personales de asma o fiebre del heno (6 de
enfermedad atdpica en un familiar de primer grado del nifio
por debajo de los 4 afios).

¢ Antecedentes de xerosis cutanea en el ultimo afio.

e Eczema visible en zona de flexién (o eczema que afecta a las
mejillas, la frente o la parte externa de las extremidades en

nifos menores de 4 afos).

3) Comienzo antes de los 2 afios (no utilizado si el nifio es menor de 4 anos).
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7. Tratamiento

De un punto de vista didactico, las medidas terapéuticas utilizadas en

el tratamiento de la DA se describen segun lo expuesto en la Tabla IV.

Tabla IV

Tratamiento de la dermatitis atdpica

MEDIDAS pe APOYO

Corticoides tdpicos
Corticoides sistémicos
Antihistaminicos orales
Inmunomoduladores tépicos

AGENT,ES Antibidticos
FARMACOLOGICOS . .
Ciclosporina
Metotrexate
Azatioprina
Otros

UVB / UVB 311 nm
FOTOTERAPIA UVAL
PUVA
TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS

A) MEDIDAS DE APOYO

Constituyen un eje muy importante del tratamiento, no sélo durante
los brotes sino de por vida. La gran variabilidad de tratamientos disponibles
nos lleva a la conclusion de que realmente no disponemos de un tratamiento
eficaz, sino un amplio “abanico” de agentes farmacoldgicos, con mas o
menos eficacia y efectos secundarios, de los que disponer en los episodios de
exacerbacion de la clinica. De ahi, el protagonismo que pasarian a cobrar
estas medidas de apoyo que, realizadas metddicamente, reducirian el
ndmero de brotes en estos pacientes'?.

Independientemente de la lista de consejos estandar que figuran en

cualquier tratado sobre dermatitis atdpica, es importante insistir al paciente
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acerca de la importancia de “individualizar” estas recomendaciones y

adaptarlas de la mejor manera posible a su estilo de vida.

1. Se desaconseja el bafio frecuente. Son preferibles las duchas cortas,
con agua tibia, diarias. El bafio de por si deslipidiza la piel, pero si se
aplica una crema emoliente en los 3 minutos posteriores, puede ser
hidratante. Ademas facilita la eliminacién de corticoides topicos y puede
ayudar a eliminar alergenos.

2. Evitar el uso de sales y aceites de bafo, ya que resultan muy irritantes.

w

Uso frecuente de emolientes, cuyo objetivo es restaurar la barrera
epidérmica deteriorada que tienen estos pacientes.

Usar preferiblemente jabones neutros.

Evitar ropas de lana o fibras.

Usar preferentemente ropa de algodén.

N o un s

En cuanto a los vehiculos, se toleran peor las lociones y cremas que las

pomadas.

El intentar reducir al maximo el nimero de brotes, ha llevado a la
realizacion de estudios muy variados, con resultados modestos, centrados
sobre todo en la reduccion de los acaros del polvo doméstico, mediante el

PA%1% que se utilizarian en

uso de filtros especiales denominados filtros HE
la limpieza doméstica junto con el uso de fundas protectoras de cama para el
colchdn y la almohada. Estas medidas se han mostrado poco eficaces. Algo
mas Utiles han resultado ser estas fundas protectoras cuando se usan en
pacientes hospitalizados'?’, ya que parece que consiguen aliviar el prurito y
la dermatitis.

Otros estudios llevados a cabo y centrados en la manipulacion
dietétical?®12%130131 "hasados en el uso de hidrolizados de proteinas de leche
de vaca por mujeres embarazadas, han sido poco alentadores, con mayor

riesgo de parto prematuro y de recién nacidos de bajo peso.
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Es muy importante, por tanto, concienciar al paciente de Ia
importancia de adquirir precozmente habitos saludables que por otra parte le

acompanaran durante toda su vida.
B) AGENTES FARMACOLOGICOS

A continuacién  describiremos los  principales tratamientos
farmacoldgicos de los que disponemos en el momento actual y que, para
incrementar su eficacia, deberan individualizarse segun el paciente y su

enfermedad.

Corticoides topicos:

Constituyen el tratamiento de elecciéon de la DA atdopica moderada a
severa. Por tanto, son un tratamiento de primera linea al que se recurrira en
multitud de brotes a lo largo de la vida del paciente.

Su uso indiscriminado favorece la aparicion de notables efectos
indeseables que frecuentemente derivan de un mal uso de ellos. De ahi la
existencia de trabajos recientemente publicados que concluyen que un
porcentaje importante de pacientes con DA no son tratados de forma
satisfactoria con corticoides topicos'*?, relatando, entre otras cosas, que la
incidencia de telangiectasias en mejillas se incrementa de forma notoria a
partir de los 6 meses de aplicacion de corticoides tdpicos en la cara. Por
tanto, a la hora de elegir el preparado, valoraremos ventajas e
inconvenientes, tiempo de administracién, vehiculo y relacién coste-
beneficio, evitando la realizacion de un uso indiscriminado.

Se prefiere el uso de corticoides potentes durante ciclos cortos,
aunque la remision de la clinica no haya sido completa y se precise la
continuacion de la terapia con agentes menos agresivos y tal vez menos
eficaces, combinados con agentes emolientes. Asi reduciremos la atrofia
cutanea sobre todo de las zonas mas vulnerables como son la cara y los

pliegues. Parece ser, segun las conclusiones de un estudio multicéntrico
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retrospectivo, que la atrofia cutdnea observada en fosas poplitea y
antecubital seria mas frecuente en mujeres que en varones'* y, segun otro
estudio, menos frecuente con el uso de prednicarbato (derivado no
halogenado doble éster de la prednisolona), al cual se le atribuye una
relacién coste-beneficio favorable, con baja incidencia de atrofia cutanea y
gran accién antiinflamatoria’®>. En estas localizaciones mas vulnerables es
preferible, por tanto, el uso de corticoides menos potentes.

En palmas, plantas, asi como en placas liquenificadas, se
recomendarian pomadas mas potentes, reservando las soluciones para la
afectacion del cuero cabelludo.

Otro trabajo atribuye buenos resultados al acetdnido de triamcinolona
al 0,01% en aceite de cacahuete (utilizado durante afios para el tratamiento
de la psoriasis de cuero cabelludo), incluso en pacientes con sensibilidad al
cacahuete, sin efectos adversos locales ni evidencia de supresion del eje

I'**, También se ha especulado mucho sobre si el empleo de

adrena
corticoides tdpicos incrementaba los niveles séricos de leptina (hormona
secretada en los adipocitos y relacionada con la obesidad), tal y como parece
ser que los corticoides sistémicos producen. Sin embargo, a tenor de lo

135 parece que este efecto no ocurre con la via

recientemente publicado
tdpica.

Otros estudios averiguan la eficacia que la terapia dual con corticoides
e inmunomoduladores podria tener en tanto que potenciaria la respuesta de
ambos y disminuiria los efectos secundarios de los corticoides tdpicos'*®.

En la practica, disponemos de una amplia gama de corticoides tdpicos
clasificados en siete categorias en base a su potencia’***®, tal y como
expuesto en la tabla V. La potencia no depende solamente de la actividad
intrinseca de cada molécula, sino también de su concentracion e del

vehiculo.
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Tabla Vv
Clases de corticoides topicos (115)

CLASE 1 (superpotente) - Pomada y crema de propionato de clobetasol al 0,5%

- Gel y pomada de dipropionato de betametasona al 0,05%

- Pomada de diacetato de diflorasona al 0,5%

- Pomada de propionato de halobetasol al 0,05%
CLASE 2 (potencia elevada) - Pomada de amcinonida al 0,1%

- Crema de dipropionato de betametasona al 0,05%

- Gel, pomada y crema de desoximetasona al 0,25%

- Pomada de diacetato de diflorasona al 0,05%

- Gel, pomada y crema de fluocinonida al 0,05%

- Crema de halcinonida al 0,1%

- Pomada de furoato de mometasona al 0,1%
CLASE 3 (potencia elevada) - Crema de amcinonida al 0,1%

- Pomada de valerato de betametasona al 0,1%

- Crema de diacetato de diflorasona al 0,05%

- Pomada de propionato de fluticasona al 0,05%

- Crema de acetdnido de triamcinolona al 0,5%

- Pomada de acetodnido de triamcinolona al 0,1%
CLASE 4 (potencia media) - Pomada de acetdnido de fluocinolona al 0,025%

- Pomada de flurandrenolida al 0,05%

- Crema de propionato de fluticasona al 0,05%

- Pomada de valerato de hidrocortisona al 0,2%

- Crema de furoato de mometasona al 0,1%

- Crema de acetdnido de triamcinolona al 0,1%
CLASE 5 (potencia media) - Pomada de dipropionato de alclometasona al 0,05%

- Locion de dipropionato de betametasona al 0,05%

- Crema de valerato de betametasona al 0,1%

- Crema de acetonido de fluocinolona al 0,025%

- Crema de flurandrenolido al 0,05%

- Crema de butirato de hidrocortisona al 0,2%

- Locion de acetdnido de triamcinolona al 0,1%
CLASE 6 (potencia baja) - Crema de dipropionato de alclometasona al 0,05%

- Locion de valerato de betametasona al 0,05%

- Crema de desonida al 0,05%

- Crema de acetdnido de fluocinolona al 0,05%

- Crema de acetonido de triamcinolona al 0,1%
CLASE 7 (potencia baja) - Formulaciones tdpicas con hidrocortisona, desametaxona

y prednisolona

Corticoides sistémicos:

Podrian ser Utiles en determinados casos de reagudizaciones severas
y durante un determinado periodo de tiempo. Se debe evitar el hacer al
paciente cortico-dependiente, sobre todo por los importantes efectos
secundarios que podria llegar a padecer, tal y como expusimos en el
apartado de complicaciones derivadas del tratamiento. Un trabajo de

reciente publicaciéon refiere la importancia de realizar periddicamente una
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medicion de los niveles de cortisol en pacientes cortico-dependientes, al
comentarnos el caso de un psoriasis pustuloso generalizado tipo von

Zumbusch como consecuencia de un hipocortisolismo yatrégeno'*.

Antihistaminicos orales:

Constituyen la base para el tratamiento del prurito, que es el sintoma
fundamental de estos pacientes. Resultan mas eficaces los que tienen accién
sedante, a la hora de romper el “circulo vicioso” de prurito-rascado.

De forma resumida, recordamos que los antihistaminicos pueden

dividirse en varias categorias'*’:

1) Antihistaminicos H1 de primera generacién (con importante accion
sedante y anticolinérgica)
¢ Clorfeniramina
e Hidroxizina

e Doxepina'*

2) Antihistaminicos H1 de segunda generacién (con minima accion
sedante y anticolinérgica)
e Loratadina
e Cetirizina

e Mizolastina

3) Antihistaminicos H1 de tercera generacion (sin efecto sedante ni
anticolinérgico)
o Fexofenadina'®
e Desloratadina

¢ Norastemizol

4) Antagonistas H2 (sin efecto sedante ni anticolinérgico)

¢ Cimetidina
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Hay autores que defienden que la administracién de antihistaminicos
orales puede incluso impedir el efecto rebote que acontece tras la supresion
de los corticoides, de ahi la importancia de administrarlos conjuntamente’®,

Otros trabajos resaltan también la ausencia de efectos secundarios y
la seguridad de la loratadina, aunque parece que cuando se combina con
corticoides tdpicos no muestra mas efectos beneficiosos que cuando se
ingiere aisladamente!**.

Otros autores defienden la efectividad de la fexofenadina y de la
cetirizina (ambos metabolitos de la terfenadina), ya que poseen un efecto
antipruriginoso muy prolongado (superior a 24 horas, en el caso de la

1% También se considera a dicho farmaco idéneo para la

cetirizina)
prevencion de brotes de urticaria en pacientes con DA,

Respecto a la utilizacién de antihistaminicos en la infancia, parece que
los Antihistaminicos H1 de primera generacion deben de limitarse sélo a dos
situaciones, a tenor de lo publicado recientemente!¥’:

e DA/urticarias con pruritos muy severos, siendo la hidroxizina el
farmaco de eleccion.
e Reaccion anafilactica que precise de difenhidramina parenteral.

En el resto de casos, el prurito infantil debe de tratarse con
antihistaminicos de 22 generacion como cetirizina, fexofenadina vy

loratadina®.

Inmunomoduladores topicos:

Su aparicion ha revolucionado el tratatamiento de la DA,
Representados hasta el momento por tacrolimus (disponible desde 2001) y
pimecrolimus (disponible desde marzo del 2002), estarian indicados,
respectivamente, para DA moderada — severa y leve — moderada®™®. Se
tratan de dos macrdlidos inhibidores de la calcineurina, que parecen tan
eficaces como los corticoides topicos, pero que, al no interferir en la sintesis

de colageno, no producen la atrofia cutdnea asociada al uso prolongado de
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éstos, lo que permite su uso durante largos periodos de tiempo'®! y su
aplicacion en zonas mas vulnerables, como cara y pliegues.

Algunos trabajos publicados comentan que la administracién
secuencial de corticoides topicos e inmunomoduladores (tacrolimus) resulta
ser mas eficaz que la administracion de aislada de corticoides tdpicos'>2. Por
el contrario, otros autores consideran que los inhibidores tdpicos de la
calcineurina se deben de utilizar como terapia precoz y los CT topicos deben

reservarse como terapia de rescate®,

Segun trabajos publicados, la
utilizacion precoz de inmunomoduladores (pimecrolimus) aumentaria el
intervalo libre de enfermedad. De ahi la importancia que adquiririan en
pacientes pediatricos, en los cuales podrian evitar el uso de corticoides
topicos™™.

Ambos agentes estan disponibles en pomada a 0,1 y 0,03% (en el
caso del tacrolimus) y en crema al 1% (en el caso del pimecrolimus). Son
bien tolerados por el paciente, con escasa absorcion sistémica y rapidez de
accion, algo mas lenta en el caso de pimecrolimus®>.

Entre los efectos advesos descritos, destacarian sobretodo el escozor
y ocasionalmente prurito transitorio'®. No obstante, pese a su reciente
aparicion en el mercado, empiezan a tener detractores, que no los
consideran en realidad tan eficaces como los corticoides tdpicos y con
potenciales efectos aln desconocidos’®. También un trabajo muy
recientemente publicado se plantea la posibilidad de que induzcan la
aparicion de léntigos solares en el sitio de aplicacion'*®. Todos estos datos
reflejan la necesidad de un mayor nimero de estudios comparativos sobre
todo entre corticoides tdpicos e inhibidores tépicos de la calcineurina®™® para
el tratamiento de la DA, a la vez que empiezan a aparecer cada vez mas
trabajos, que los consideran nuevas alternativas para el tratamiento de otras
patologias!®.

En Marzo de 2005, la FDA®! (7he Food and Drug Administration)
alerta sobre el potencial riesgo de carcinogénesis de tacrolimus vy

pimecrolimus, basandose en la informacion sobre estudios animales, casos
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en un pequeno numero de pacientes y el conocimiento sobre su
funcionamiento. Acerca de pimecrolimus, la FDA reconoce que se han
efectuado estudios en animales, administrado de forma tdpica en ratas, que
parecen relacionarlo con el desarrollo de adenomas de células foliculares de
tiroides. Asi mismo, también se han realizado estudios sobre su potencial
efecto carcinogénico cuando administrado de forma oral, encontrandose una
relacion dosis-dependiente con el desarrollo de linfomas y timomas.

Hasta Diciembre de 2004, la FDA tenia notificacion de 10 casos que
asociaban pimecrolimus con cancer, de los cuales 4 eran en nifios, 3 en
adultos y otros 3 no referidos. De los 10 casos notificados, 6 eran neoplasias
cutdneas (carcinomas basocelulares y espinocelulares, linfadenitis
granulomatosa), 1 era un linfoma y los restantes no estaban especificados.
La media de tiempo desde inicio de tratamiento con Elidel® (pimecrolimus) y
el diagndstico de la neoplasia fue de 90 dias, con un rango que oscilaba
entre 1 semana y 300 dias.

Acerca del Protopic® (tacrolimus), la FDA alerta también de un posible
riesgo de desarrollo de linfomas y neoplasias cutaneas, basandose en las
mismas premisas que en el caso del pimecrolimus: informacion sobre
estudios animales, casos en un pequefio nimero de pacientes y el
conocimiento acerca de su funcionamiento.

Pese a la alarma desatada por la FDA, ésta reconoce que se necesitan
estudios humanos para conocer con exactitud el riesgo carcinogénico de
estos farmacos, recomendando de forma preventiva su uso como agentes de
segunda linea, cuando exista un fracaso o contraindicaciéon de otros
tratamientos utilizados.

Posteriormente, con fecha de 19 de Enero de 2006, la FDA®! realiza
un nuevo comunicado aprobando el uso de pimecrolimus y tacrolimus como
tratamiento de segunda linea de la DA, pero con un nuevo etiquetado en la
caja. Dicha etiqueta sélo especifica que estos farmacos son recomendados
como segunda linea de tratamiento, a la vez que contraindica su uso en

nifos menores de 2 afos. El aviso informa también a los profesionales de la
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salud del desconocimiento de los efectos a largo plazo de dichos farmacos,
pese a los estudios efectuados, precisandose alin mas tiempo.

Admite la FDA el beneficio de ambos farmacos cuando se usan de
forma apropiada, es decir, durante cortos periodos de tiempo,
recomendando que si el paciente necesitara largos periodos de tratamiento
puede repetir su uso después de un tiempo de descanso. También se le debe
avisar al paciente que debera acudir al médico si sus sintomas empeorasen,
desarrollase una infeccion o si no mejorase tras seis semanas de tratamiento.
Segun palabras del Dr. Steven Galson, director del centro de evaluacién e
investigacion de farmacos de la FDA (CDER): “Estamos avanzando para
proporcionar tanto a los pacientes como a los profesionales de la salud,
informacién sobre los posibles efectos a largo plazo que pudieran existir, asi
como advertimos de la importancia de hacer un uso de ellos de forma
apropiada, tal y como figura en las recomendaciones de la nueva etiqueta de
los productos”.

Al igual que hacemos eco de la alarma de la FDA y de publicaciones
recientes que hablan acerca de neoplasias asociadas a estos
inmunomoduladores!®%16316* ‘también referimos algunos trabajos posteriores
a la notificacién de la FDA que siguen apostando por la seguridad de estos

férmaC05165'166'167'168

Antibioticos:
Resultan fundamentales para el tratamiento de las lesiones cutaneas
sobreinfectadas. Se considera de primera eleccion los antistafilocdcicos, ya

que el 90% de los atdpicos tienen su piel colonizada por S. aureus.

Ciclosporina:

Administrada por via oral a dosis de 3 mg/kg/dia, se ha mostrado
eficaz en el control de DA recalcitrantes. Induce cambios inmunoldgicos al
disminuir las cifras de eosindfilos, los niveles de E-selectina y de CD30, lo

cual ayuda a corregir el desequilibrio entre Thl y Th2 presente en este tipo
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de dermatosis'®. El riesgo de toxicidad renal y de HTA, limita su uso a casos
severos y sélo durante un periodo de tiempo no muy largo. Algunos autores
consideran que, pese a que induce un alivio rapido de los sintomas, sus
efectos no se mantienen durante mucho tiempo y se objetivan recaidas
precoces en el seguimiento de los pacientes tratados!’’. Otros trabajos de
reciente publicacidon, aconsejan la administracién de terapia antiinfecciosa
previa a la pauta de ciclosporina, con el fin de reducir el riesgo de infecciones
asociadas®’!.,

Parece que, en términos de relacion coste-beneficio, la terapia con
ciclosporina A resulta similar a la fototerapia UVA-B, pero consigue una
mayor remisidn en cuanto a dias de enfermedad se refiere!’?, Otros autores
consideran, sin embargo, que la ciclosporina resulta ser superior en

efectividad a UVB y representa una opcion razonablemente segura®’>.

Metotrexate:

Indicada también para el control de DA graves a dosis de 5 a 25
mg/dia, sin olvidar el efecto hepatotdxico que tiene y que va asociado a la
dosis total acumulada'’*. Actualmente, se considera que el mejor indicador
de toxicidad viene determinado por la concentracidon plasmatica de
metotrexate, siendo Util por tanto su deteccién periédical’>. Se ha visto que
la afectacion hepatica es mas frecuente si existen antecedentes personales y
familiares de hepatopatia, consumo de alcohol o de farmacos hepatotdxicos,
asi como presencia de hepatitis B y/6 C. También puede producir molestias

gastricas, melanoniquia longitudinal, pancitopenia aguda y fracaso renal'’®.

Azatioprina:
Al igual que el metotrexate, se reservaria para casos severos que no
hayan respondido a otras lineas de tratamiento. Por tanto, no se considera

nunca un tratamiento de primera eleccién'”’.
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Se indicaria a dosis de 50-200 mg/dia. Consigue el alivio sintomatico
de estos pacientes, porque, al parecer, reduciria de forma significativa los
niveles de IgE sérica'’®.

Entre sus efectos secundarios, destaca el riesgo de mielosupresion,
inversamente relacionado con los niveles séricos de la enzima denominada
tiopurina metiltransferasa que, segun algunos protocolos, se recomienda
determinar siempre previo al tratamiento. Segun un estudio publicado,
pacientes con niveles séricos normales de esta enzima no han presentado
mielosupresién como efecto secundario'’®. Otros autores recomiendan
también controles sanguineos y determinacion de enzimas hepaticas de

forma periodica'®.

Otros farmacos:

- Interferon y: se ha utilizado en DA severas, pero su uso se encuentra
limitado debido a la escasez de respuesta y a su elevado coste. Parece
que su mecanismo de accion radicaria en su capacidad para inducir una
hiposensibilizacién a los acaros del polvo doméstico y facilitar una
desviacién de la respuesta inmune!®?,

- Inhibidores de la fosfodiesterasa: corrigen la regulacion de los
nucledtidos ciclicos'®. Un estudio que compara su eficacia con
hidrocortisona tdpica concluyd que el cipamtylline (inhibidor de la

fosfodiestearasa), resultd ser menos efectivo que dicho corticoide!®>.

- Anticuerpos monoclonales anti-IgE'%‘.

- Proteinas de fusion y anticuerpos monoclonales: bloguean las
sefales coestimuladoras de linfocitos T, las citoquinas o sus
receptores!8>186:187,

- Antileucotrienos: hasta la fecha, solo eran utilizados para el
tratamiento del asma. Sin embargo, dado que los leucotrienos juegan
un papel en la patogenia de la DA, algunos autores consideran que

podria extenderse su uso a esta patologia®®®.
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C) FOTOTERAPIA

Es una buena alternativa para DA moderadas — severas resistentes a

otras formas de tratamiento!®.

Representada por varias modalidades
terapéuticas que comprenden el uso de radiacion UVB (290-320 nm), UVA
(320-400nm), UVB de banda estrecha (311-313 nm) y UVA1 (340-400nm). El
UVA es generalmente utilizado tras la administracién oral o tdépica de un
psolareno (fotoquimioterapia PUVA)!®.

La diana de UVA con/sin psolarenos son las células de Langerghans y
los eosindfilos, mientras que el UVB ejerce su efecto bloqueando la
presentacion antigénica a través de las células de Langerghans y modulando
la produccidn de citoquinas por los queratinocitos.

La fototerapia contribuye a la mejoria clinica de estos pacientes, ya
que combate el prurito, reduciendo el numero de fibras nerviosas
epidérmicas y dérmicas CGRP (péptido relacionado con el gen de la
calcitonina) positivas, involucradas en su etiopatogenia®®’.

Se ha demostrado la eficacia de fototerapia con UVA-1 de gran
longitud de onda (340-400 nm)!%2. Parece ser, segln los Ultimos trabajos
publicados, que dosis muy bajas de UVA-1 ofrecen similares resultados que

dosis medianas y que dosis muy elevadas 1%19%1%,

196

También se han mostrado Utiles el UVB de banda estrecha™™ y el

PUVA (fotoquimioterapia con psolarenos). Segun un trabajo recientemente

publicado®’

, en el que se ha realizado PUVAterapia a una larga lista de
pacientes con DA recalcitrantes, éste ha sido bien tolerado, administrando 8-
MOP a dosis de 0.5-0.6 mg/kg y exposicion a UVA dos horas después, a una
dosis de 3-8 J/cm?.

Otro trabajo de reciente publicacion, acerca de la terapia combinada
UVA/UVB con corticoides tdpicos, concluye que dicha combinacion reduce la
dosis total de UVB, asi como la duracién del tratamiento, pero no influye en

la duracién de la remisidn ni en la frecuencia de efectos secundarios'®.
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La fototerapia tiene efectos secundarios a corto plazo, como eritema,
dolor, prurito e hiperpigmentaciéon, y a largo plazo, como el
fotoenvejecimiento cutaneo y la carcinogénesis cutanea.

Otra fuente de luz no laser denominada “MEL" (no laser monocromatic
excimer light) con 308 nm hasta ahora utilizado sélo en psoriasis, se

presenta como una alternativa Util para formas de DA localizadas'**%,

D) TRATAMIENTOS ALTERNATIVOS

La inexistencia de un tratamiento realmente eficaz ha llevado a
algunos investigadores a utilizar “tratamientos alternativos” con el objetivo
de intentar el alivio sintomatico de estos pacientes. Entre estos
“tratamientos”, cabe destacar el papel de las hierbas medicinales,
ampliamente utilizadas sobre todo en China y Japén con diferentes

resultados?®2%2,

Algunos autores desaconsejan la utilizacion de hierbas
chinas debido a su potencial hepatotoxicidad, asi como por los molestos
efectos secundarios que producen a nivel gastrico. Sin embargo,
dermatdlogos japoneses aconsejan medidas dietéticas combinadas con una
hierba medicinal denominada AKampo, constituida por raiz de astragalus,
liguorice, jujube, ginsengy raiz angélica, entre otras, con resultados bastante
efectivos®®,

Mas protagonismo cobra la ingesta de suplementos dietéticos con
lipidos. Se han hecho estudios con suplementos de aceite de extracto de
Primula nocturna (rico en acido linoleico y y-linolénico, deficientes en estos
pacientes), que no mostraron ninguna diferencia clara frente a los
suplementos de aceite de borraja, aceite de oliva, aceite de pescado, ni
frente a la combinacidn de ambos?%#2%5206:207 parece ser que, desde el punto
de vista lipidico, lo realmente importante es la composicion en términos
cualitativos y no cuantitativos, siendo eficaces aquellos compuestos con un

contenido equimolar de ceramidas, colesterol y acidos grasos libres.
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En términos mas anecddticos, destacamos el papel de la hipnoterapia,
la biorretroalimentacién y la realizacién de masajes corporales®®, difundidos
por otros sectores.

Finalizamos este apartado mencionando el papel de la inmunoterapia
en el tratamiento de la DA, aunque un trabajo muy recientemente publicado
concluye su inutilidad en la DA’®. Sin embargo, otros autores reivindican su

puesto como un escalén seguro y eficaz para estos pacientes?1%2!1,
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8. Caracteristicas climaticas de Granada

Granada se sitia en la zona mas central de las Cordilleras Béticas
(cordilleras de origen alpidico), aspecto que la dotara de un relieve
caracteristico. Su principal sistema montanoso esta representado sin duda
por Sierra Nevada, dotada con las cimas mas altas de toda la Peninsula
Ibérica: Mulhacén con 3481 metros y Veleta con 3392 metros, al igual que
once picos montafosos mas con una altura superior a los 3000 metros y que
van a convertir a Granada en una de las provincias de mayor altitud
media®'?.

Granada comprende un total de 12531 Km?, de los cuales mas del
95% van a superar los 400 metros sobre el nivel del mar.

La principal caracteristica del clima granadino es su variedad,
explicada en parte por su emplazamiento inmediato al Mediterraneo y por su
diversidad morfoldgica y orografica. Tales aspectos determinan el
denominado “clima mediterraneo”.

Granada, al igual que Andalucia en su conjunto, forma parte de la
“Espana seca”, término atribuido a las zonas que reciben menos de 600 litros
de lluvia anuales. No obstante, existen algunas islas de humedad, que
coinciden en su mayoria con las zonas mas montafiosas, como por ejemplo
Sierra Nevada, donde anualmente se registran precipitaciones que rebasan
los 600 metros.

Granada destaca sobre todo por dos aspectos: escasez pluvial y
sequedad estival. La escasez de lluvias alcanza su grado maximo en los
meses de Julio y Agosto, hecho que, sumado a las altas temperaturas de
estos meses, va a traducirse en un bajo indice de humedad, a diferencia de
los meses de primavera y otofio, que reciben el 50-75% de las
precipitaciones totales anuales. Las precipitaciones tenderan a ser mas
intensas en los denominados meses equinociales, acumulandose en otofo y

primavera entre el 50-75% del total anual de lluvias. Parece que tal
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concentracién de lluvias se relaciona directamente con los vientos del
Atlantico y con las borrascas. En general, las tres cuartas partes de toda la
superficie granadina reciben menos de 500 litros de lluvia por afo.

Otra caracteristica del clima de Granada son los denominados
contrastes de temperatura, representados por inviernos rigurosos con frios
intensos y temperaturas muy elevadas en verano, encontrandose entre las
mas altas de toda la Peninsula Ibérica.

Existen importantes diferencias climaticas entre las distintas comarcas
granadinas, sobre todo entre la Costa y las depresiones interiores, pero
también entre aquellas y los grandes macizos montafiosos, como Sierra
Nevada y La Sagra, aunque con algunas connotaciones diferentes.
Representa, por tanto, la Costa Mediterranea (la que se extiende desde La
Herradura hasta el Pozuelo) la de mayor temperatura.

Granada llega a alcanzar en verano una de las temperaturas mas altas
de toda Espaia. La temperatura media anual es de 14,8° C, temperatura que
alcanza una amplia amplitud anual entre los - 6.7° C en Enero y los 25,5° C
en Agosto. Desataca pues un verano caluroso y seco, con un elevado
numero de dias despejados y sol: 137 durante todo el afio, esencialmente en
el estio, con 22 en Julio y 20 en Agosto. En invierno, al quedar sometida a la
depresion a los vientos del Norte, se alcanzan temperaturas medias inferiores
a 10° C en los meses de Noviembre a Marzo y temperaturas minimas por
debajo de 0° C. Totalmente opuesto a lo anterior se encuentra la Costa
granadina, dotada de una extension total de 517,9 Km? y que comprende los
municipios de Almufécar, los tres Gudjares, LUjar, Itrabo, Jete, Lentegi,
Mdlvizar, Motril, Otivar, Salobrefia y Vélez de Benaudalla. Se convierte asi en
una de las comarcas de mayor densidad de poblacién.

Al poseer un emplazamiento al pie de la Cordillera Penibética, que
ejerce un efecto protector frente a los vientos del Norte, la dotan de un tipico
clima templado y célido, considerandose la comarca mas soleada de toda la
Peninsula Ibérica, con una media anual de 3000 horas de sol, 138 dias

despejados al afo y sélo 62 dias de lluvia. Presenta dos conjuntos diferentes,
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claramente diferenciados: el Occidental, que comprende desde el cabo
Sacratif a la Herradura, representando lo que seria la costa en su sentido
mas extricto, y El Oriental, situado entre Calahonda y el Pozuelo.

En la Costa del Sol dominan las altas temperaturas, con una media
anual de 17,6° C en Motril (12,4° C en Enero y 24,3° C en Agosto) y la
ausencia de heladas y nieves. Las temperaturas medias minimas son en
Enero y Diciembre, con 7,7° Cy 8,2° C de media, respectivamente.

El verano costero es muy caluroso, aunque no tanto como en zonas
del interior, con cifras de hasta 39,1° C de media en Agosto. Cielos
despejados y temperaturas suaves contrastan con una aridez extrema, con
un registro de 315 litros de agua en Motril y 320 en Albuiol, cifras escasas y
mal distribuidas, con 35 dias de lluvias en invierno y primavera y solo 3 dias
en verano.

Motril destaca por poseer un invierno humedo y un estio seco (con
meses que registran menos de 30 litros de precipitaciones). Tal escasez de
lluvia tiene que superar la fuerte evaporacion que sufre Motril por sus
elevadas temperaturas.

Se considera a la Costa del Sol como a la comarca mas soleada de la
Peninsula y de Europa, con mas de 3000 horas de sol, 138 dias despejados y
s6lo 62 dias de lluvia anuales.

Otro aspecto importante del clima granadino son las heladas, que
llegan a afectar a buena parte del territorio, que sufrira temperaturas
inferiores a 0° C, sobre todo en los meses de Diciembre, Enero y Febrero.
Estas nevadas son mas intensas en las zonas mas montafiosas, donde llegan
a permanecer incluso mas de 200 dias, hasta pasado el mes de Mayo,
momento en que la nieve inicia su fusidén y comienza a desvanecerse.

La vegetacion granadina también resulta determinante en su
climatologia, predominando las formaciones arbustivas y arborescentes.
Seran vegetaciones con hojas duras, preparadas para soportar la sequia y
conseguir el maximo aprovechamiento de las aguas subterraneas. Destacan

por encima de todas, la encina y el alcornoque. La encina prevalece en el
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interior y el alcornoque en la zona de la Alpujarra baja, Tejeda y Almijara. En
las zonas mas montanosas, ademas de la encina y el alcornoque, destacan el
pino carrasco o de Alepo, mientras que en las zonas mas costeras lo tipico es
encontrar plantas de cafa de azlcar, algoddn, banano, caqui y chirimoyo.
Granada se divide en las siguientes comarcas:
- La Alpujarra
- La Costa
- El Valle de Lecrin
- El Temple
- El Marquesado
- El Altiplano
- La Vega de Granada
- El Poniente Granadino
- Los Montes
Dentro de la comarca de La Costa encontramos los siguientes nucleos
urbanos, clasificados en dos categorias: con playa e interior tal y como

exponemos a continuacion.

Nucleos Urbanos con Playa:
- La Herradura

- Aimufiécar

- Salobrefia

- Motril

- Calahonda

- Castell de Ferro
- La Rabita

Nucleos Urbanos de Interior:
- Otivar
- Jete

- Lenteja



- Los Guadjares

- Itrabo

- Molvizar

- Vélez Benaudalla

- Gualchos
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Capitulo II
JUSTIFICACION Y OBJETIVOS
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1. Justificacion

Como es conocido, la DA y otras enfermedades inmunoalérgicas se
relacionan con una etiologia de tipo multifactorial, consideracion que nos
introduce de pleno en el terreno de la Epidemiologia, ya que mediante sus
aportaciones, esta disciplina permite incorporar nuevos conocimientos para
una mejor comprension de un problema que interesa estudiar,
fundamentalmente mediante la aclaracion de factores de riesgo, prevalencia,
etc.

Por otra parte, la relacion e implicacion de nuestro grupo de trabajo
con el Proyecto ISAAC, animan a seguir trabajando en lineas de investigacion
dirigidas precisamente a profundizar en el conocimiento de estas
enfermedades. De hecho, el Estudio Internacional sobre el Asma vy
Enfermedades Alérgicas (ISAAC), en su fase 1, define los siguientes
objetivos: 1) Definir la prevalencia y gravedad del asma, DA y rinitis en nifos
que viven en diferentes poblaciones, y hacer comparaciones entre paises. 2)
Obtener mediciones basales para la valoracion de la tendencia futura en la
prevalencia y gravedad de estas enfermedades. 3) Proporcionar un marco
para posterior investigacion etioldgica con relacion a los factores que afectan
a estas enfermedades, de tipo genético, de estilo de vida, de ambiente y de
cuidados médicos.

La ubicacion de nuestro Servicio en Granada, con una peculiaridad
medioambiental que la hace distinta incluso al resto de las provincias de
Andalucia, fue un claro aliciente que nos motivd para continuar trabajando
en esta interesante linea de investigacion. Ademas, la alta prevalencia de DA
existente (no en vano es la enfermedad cutdnea mas frecuente en la
infancia) nos motivd a realizar este estudio con el objetivo de conocer
aproximadamente la situacion existente en nuestra capital, dado que hasta la
fecha no ha sido realizado ningun estudio sobre la prevalencia de DA en

nuestra provincia.
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Por otro lado, la conocida influencia que el clima ejerce en muchas
enfermedades cutaneas, nos animd a plantear también, como hipétesis de
trabajo, el comparar nuestros resultados en la costa con los del interior de la
capital (con notables diferencias climaticas entre ambas regiones), para
verificar si tal influencia se manifiesta en los escolares de 6-7 y 13-14 afos

de ambas zonas.
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2. Objetivos

Planteamos las siguientes hipdtesis de trabajo:
HIPOTESIS PRINCIPAL:

e Estimar la prevalencia y gravedad de la dermatitis atdpica en nifios de
6-7 afios y 13-14 afios de la provincia de Granada, a partir de una

muestra representativa.
HIPOTESIS OPERATIVAS:

e Realizar un analisis mediante la aplicacién de encuestas validadas, de
la prevalencia de los sintomas de la DA en Granada capital y costa.
e Analizar si existen diferencias en cuanto a la prevalencia, comparando

las zonas costeras con el interior de la capital.
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Capitulo III
MATERIAL Y METODOS
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1. Diseino del estudio

Para estudiar la prevalencia de dermatitis atdpica en la infancia y
adolescencia se ha utilizado un disefio observacional descriptivo transversal

de base escolar.
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2. Seleccion de la muestra

El estudio fue inicialmente aprobado por la Comisién de Etica e
Investigacion del Hospital Clinico Universitario “San Cecilio” de Granada,
mediante la solicitud de los correspondientes permisos que fueron requeridos
a los Delegados de las Consejerias de Salud y Educacion.

La poblacién de estudio es el alumnado de 6 6 7 afos y el de 13 6 14
anos de Granada. Una vez concedidos los permisos, se ha procedido a
contacto telefénico con los Directores de todos los colegios de Granada y
provincia, con el propdsito de concertar una cita con los profesores v,
finalmente, con los padres de los alumnos incluidos en este rango de edades.
Se les comunicé a los directores de los centros elegidos, la importancia del
estudio, asi como la posible relevancia de los resultados, ya que se pretendia
conocer la prevalencia de dermatitis atopica en Granada capital y provincia y
analizar diferencias en cuanto a la prevalencia obtenida entre nifos
escolarizados en zonas costeras con respecto a ninos del interior, con el
compromiso de comunicar a los padres los resultados obtenidos tras la
finalizacion de nuestro estudio.

La unidad de muestreo utilizada fueron los colegios publicos y
privados dependientes del Ministerio de Educacién y Ciencia de la provincia
de Granada, que tuvieran escolarizados niflos con los rangos de edad
comprendidos entre 6-7 y 13-14 afos (grupo de edades del estudio ISAAC I).
Dichos centros fueron elegidos de forma aleatoria a nivel de Granada y
provincia.

El tamafio de muestra fue calculado en base al total de nifios
(diferenciados en cuanto al sexo) censados en Granada y provincia, de
edades comprendidas entre 6-7 y 13-14 afios, rango de edades objeto de
nuestro estudio. Dichos datos del censo fueron obtenidos a través de la
pagina web del INE*'? (Instituto Nacional de Estadistica). La muestra es

representativa segun edad y estd formada por 381 alumnas y alumnos. Este
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tamafo de muestra proporciona error global de + 3,85% sobre estimaciones
de prevalencia de dermatitis de un 20%, considerando un nivel de
significacién del 0,05.

Se ha proporcionado una carta informativa donde figuraba una
autorizacién que debia ser firmada por los padres de los nifios de la muestra
0, en su defecto, por sus respectivos tutores. A la semana de la entrega de
dicha carta, los nifios de 13-14 afos autorizados por sus padres rellenarian el
cuestionario validado en el estudio ISAAC y se recogerian los cuestionarios
de los nifos de 6-7 afos, debidamente cumplimentados por sus padres. Al
cabo de varios dias, se efectuaria una segunda visita a los colegios para dar
la oportunidad de participar a los nifios que se encontrasen ausentes en
nuestra visita anterior.

La eleccidn de nifios escolarizados fue debido a que éstos son los mas
accesibles que cualquier otro tipo de poblacion.

El ambito geografico ha sido el correspondiente a 3 centros educativos
del municipio de Granada y a otros 3 pertenecientes a dos municipios de la
costa granadina (Motril y Almufiécar), mientras que el ambito temporal ha

sido de octubre a diciembre de 2005.
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3. Instrumentos de medicion

I\\

Como instrumento de medicion, se ha utilizado el “cuestionario central
para dermatitis” que el estudio ISAAC utilizd en su primera fase. Se trata de
un cuestionario escrito, cumplimentado directamente por el alumnado de 13-
14 afos (con previa autorizacion de los padres). Con respecto al alumnado
de 6-7 afos, el cumplimento del cuestionario ha sido efectuado por los
padres.

El cuestionario recoge informacién sobre antecedentes de dermatitis
(“alguna vez” y “en los Ultimos 12 meses”), localizacion tipica de las lesiones,
edad de comienzo de la dermatitis (pregunta destinada exclusivamente al
alumnado de 6-7 afos), desaparicién de la dermatitis en los Ultimos 12
meses, despertar por la noche a causa de la dermatitis y diagndstico de
dermatitis atopica.

A continuacion, se transcriben integramente dichos cuestionarios:

CUESTIONARIO CENTRAL PARA DERMATITIS

A - Cuestionario para nifios de 6-7 aios

1. ¢Ha tenido alguna vez manchas rojas en la piel que pican, y aparecen y desaparecen
por lo menos durante seis meses?
Si ()
No ()

SI HAS CONTESTADO “"NO”, POR FAVOR PASA A LA PREGUNTA 7
2. ¢Ha tenido su hijo alguna vez estas manchas que pican en los dftimos doce meses?

Si ()
No ()

SI HAS CONTESTADO “"NO”, POR FAVOR PASA A LA PREGUNTA 7
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3. Estas manchas rojas que pican, éle han salido alguna vez en estos lugares?
Pliegues de los codos
Detras de las rodillas
Empeine del pie
Bajo las nalgas
Alrededor del cuello, ojos u orejas
Si ()
No ()

4. ¢A qué edad le salieron a su hijo por 12 vez esas manchas rojas que pican?
Antes de los 2 aiios ( )
De 2a 4 aios ()
5 6 mas aiios ( )

5. ¢Alguna vez estas manchas han desaparecido completamente en los d/timos doce
meses?
Si ()
No ()

6. ¢Cuantas veces ha tenido su hijo que levantarse por la noche porque esas manchas

rojas le picaban, en los d/timos doce meses?

Nunca ()
< 1noche por sem ( )

>1vezporsem( )

7. ¢ Ha tenido su hijo alguna vez eczema é dermatitis atdpica?
Si ()
No ()

B - Cuestionario para nifios de 13-14 ainos

1. ¢Has tenido alguna vez manchas rojas en la piel, que pican y aparecen y desaparecen
por lo menos durante seis meses?
Si ()
No ()

SI HAS CONTESTADO “"NO”, POR FAVOR PASA A LA PREGUNTA 6
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2. ¢ Has tenido alguna vez estas manchas rojas, que pican en los d/timos doce meses?
Si ()
No ()

SI HAS CONTESTADO “"NO”, POR FAVOR PASA A LA PREGUNTA 6

3. Estas manchas rojas que pican, ¢te han salido alguna vez en estos lugares?
Pliegues de los codos
Detras de las rodillas
Empeine del pie
Bajo las nalgas
Alrededor del cuello, ojos u orejas
Si ()
No ()

4. (¢Alguna vez estas manchas han desaparecido completamente, en los d/timos doce
meses?
Si ()
No ()

5. ¢Cuantas veces ha tenido su hijo que levantarse por la noche porque esas manchas

rojas le picaban, en los ditimos doce meses?

Nunca ()
< 1noche por sem ( )

>1vezporsem( )

6. ¢ Ha tenido su hijo alguna vez eczema é dermatitis atopica?
Si ()
No ()

Tal y como hemos comentado en otros apartados de esta tesis, el
cuestionario del ISAAC fue validado previamente en varios estudios pilotos,
siendo la presente version espanola una traduccién directa del modelo inglés,

utilizado en la primera fase del ISAAC.



79

En todas las ciudades espanolas en donde se ha aplicado, se ha
intentado siempre utilizar un formato similar, asi como el mismo tipo de
letra.

Dada la dificultad para encontrar equivalentes a la palabra inglesa

rash, se decidi6 por consenso utilizar el término “manchas rojas que pican”.

- La pregunta nimero 1: Tiene como objetivo diferenciar una
dermatitis atdpica leve de un eczema no atdpico y de otras dermatosis
inflamatorias. Fue investigada previamente en un estudio realizado en
el Reino Unido, siendo contestada positivamente en el 91% de las
dermatitis atdpicas, pero tuvo sin embargo soélo una especificidad del

44% en el grupo etario de 5-19 afnos.

- La pregunta nimero 2: Pretende reducir al maximo los problemas

de una posible deteccion incompleta y selectiva.

- La pregunta numero 3: Contribuye a incrementar la especificidad
de la 12 pregunta. Obtuvo una especificidad del 81% en el estudio

piloto del Reino Unido.

- La pregunta namero 4: También contribuye a incrementar la
especificidad de la 1@ pregunta junto con la anterior; se observd que
cuando se tenia en cuenta de forma simultanea tanto la localizacién
tipica de areas flexoras, asi como la edad de comienzo antes de los 5
anos de edad, la especificidad pasaba de 81% (medida sdlo con la
pregunta 3) a 92%. Esta pregunta no se incluye en el cuestionario de
13-14 afios.

- Las preguntas nimeros 5 y 6: Han sido utilizadas como medida de

gravedad y de morbilidad de la DA, respectivamente. Por acuerdo
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internacional, se consideré como grave a aquella dermatitis atdpica

que despertaba al nifio al menos una vez por semana.

La pregunta nimero 7: Planted dudas a los organizadores debido a
la variacién en la denominacion de la enfermedad segun la regién. No
obstante, se supone que el diagndstico de DA ha sido realizado por un

médico.
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4. Aplicaciones estadisticas

Una vez procesada la informacién a través de la hoja de calculo
Excel™ de Microsoft Office™ 2000 se exportd al software SPSS™ (version
14.0), con el que se realizd la depuracion de los datos, la codificacion y
etiquetacion de las variables y el andlisis estadistico.

Para el andlisis de las diferencias porcentuales entre las variables de
estudio segln zona geografica y edad, se utilizaron tablas de contingencia
con el estadistico de x* (chicuadrado) de Pearson. En el caso de tener
muestra insuficiente se utilizaron pruebas exactas mediante el método de
Montecarlo.

Para conocer la asociacién entre las categorias de las variables
cruzadas se calcularon los residuos tipificados corregidos.

Para asegurar la representatividad de la muestra, ademas de
considerar en el disefo muestral la estratificacion por zona (capital o costa) y
edad (6-7 6 13-14 anos), se calcularon factores de correccion utilizando
como datos poblacionales los del Censo de 2001 (edad afio a afio de los
municipios de Granada, Motril y Almufiécar). Los factores de correccién, en
funcidn de las estimaciones a obtener, estan representados en las Tablas VI,
VII y VIII.

Tabla VI

Factores de correccion para estimaciones totales

Zona geografica Grupo de edad Factor de correccion
Granada capital 6-7 ainos 1,56

13-14 afos 1,42
Granada costa 6-7 anos 0,56

13-14 afos 0,53




Tabla VII
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Factores de correccion para estimaciones segiin zona geografica

Zona geografica Grupo de edad Factor de correccion
Granada capital 6-7 anos 1,05
13-14 afios 0,96
Granada costa 6-7 ainos 1,03
13-14 afos 0,98
Tabla VIII

Factores de correccion para estimaciones segun edad

Zona geografica Grupo de edad Factor de correccion
Granada capital 6-7 anos 1,5

13-14 afos 1,46
Granada costa 6-7 anos 0,54

13-14 afios 0,55

En todo el andlisis, se consideraron diferencias estadisticamente

significativas cuando p<0,05 vy diferencias casi significativas cuando

0,05<p<0,1.
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5. Ejecucion del protocolo del estudio

El estudio ha sido realizado de acuerdo con el protocolo descrito y

resumido en la Figura 2.

Figura 2
Protocolo del estudio

Aprobadién por la Comisién de Etica e Investigacién

DICIEMBRE 2005 Relleno del "cuestionario central para dermatitis”
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Capitulo IV
RESULTADOS




1. Descripcion de la muestra

De acuerdo a la metodologia descrita, se recogid una muestra

compuesta por 381 individuos, de los que un 48,8% son del municipio de

Granada y un 51,2% son de la zona costera de la provincia (Motril o

Almufiécar). En cuanto a la edad, un 45,4% tienen 6 6 7 afos y un 54,6%

tienen 13 6 14 anos (Tabla IX).

Tabla IX
Distribucion de la muestra segun edad y zona geografica del centro

escolar
Edad
~ - Total
6-7 ainos ‘ 13-14 aios

. N 83 103 186

Granada capital
L % 44,6 55,4 100

Zona geografica

N 90 105 195

Granada costa
% 46,2 53,8 100
N 173 208 381

Total

% 45,4 54,6 100
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2. Sintomas de dermatitis en escolares granadinos

La prevalencia de “dermatitis alguna vez” entre la poblaciéon de 6-7
anos 6 13-14 anos es de un 16,7% (ET=1,93) y, en el caso de “dermatitis en
los dltimos 12 meses”, de un 11,5%. La edad de comienzo de la dermatitis
(entre los niflos de 6 6 7 anos) fue con una edad menor de 2 afios en un
53%, entre 2 y 4 afos un 32,3% y con 5 6 mas afos un 10,4% (Tabla X).

Un 92% de la poblacién de estudio con dermatitis atdpica padecida en
los dltimos 12 meses, tuvo localizacion tipica de las lesiones. Sobre toda la
poblacion, este porcentaje de localizacion tipica se dio en un 10,9%. Por otra
parte, un 45,3% de esta poblacidn asegur6 la “desaparicion de la dermatitis”
en los Ultimos 12 meses, mientras que un 29,4% afirmo lo contrario (y un
25,3% no supo 0 no quiso responder). Sobre toda la poblacién este
porcentaje de desaparicion de la dermatitis se dio en un 7,7%.

Un 60,7% dijo no despertarse a causa de la dermatitis, mientras que
un 11,8% dijo despertarse menos de una vez a la semana y un 2,2% una 6
mas veces a la semana (un 25,3% no supo o0 no quiso responder). Sobre
toda la poblacion de estudio, un 10,3% dijo no despertarse a causa de la
dermatitis, mientras que un 2% dijo despertarse menos de una vez a la
semana y un 0,4% una 6 mas veces a la semana (un 4,3% no supo 0 no
quiso responder esta pregunta).

Finalmente, un 29,4% de la poblacion escolar granadina estudiada

afirma tener el diagndstico de dermatitis atdpica.



Tabla X

Dermatitis en escolares granadinos

n %
No 316 83,0
Dermatitis alguna vez Si 63 16,7
Perdido 1 0,3
No 19 29,7
Dermatitis en los Gltimos 12 meses Si 44 68,8
Perdido 1 1,5
No 19 5,0
Dermatitis en los ultimos 12 meses Si 44 11,5
(referente a toda la poblacion) Perdido 1 0,3
No dermatitis 317 83,2
No 2 5,5
Localizacion tipica de dermatitis Si 42 92,0
Perdido 1 2,5
No 2 0,7
Localizacion tipica de dermatitis Si 42 10,9
(referente a toda la poblacion) Perdido 1 0,3
No dermatitis 336 88,1
< 2 afios 13 52,0
Edad de comienzo (nifios de 6-7 2 a 4 afios 8 32,0
aiios) > 5 afios 3 12,0
Perdido 1 4,0
. . . No 19 29,4
I?e_sapancmn de la dermatitis en los Si 29 45,3
altimos 12 meses
Perdido 16 25,3
No 19 5,0
Desaparicion de la dermatitis en los | ¢; 29 77
ultimos 12 meses (referente a toda . '
la poblacién) Perdido 16 43
No dermatitis 316 83,0
Nunca 39 60,7
Despertar por dermatitis atopica en < 1 vez/semana 8 11,8
los tGltimos 12 meses > 1 vez/semana 1 2,2
Perdido 16 25,3
Nunca 39 10,3
Despertar por dermatitis atépicaen | < 1 Vez/semana 8 2,0
los ultimos 12 meses (referente a > 1 vez/semana 1 0,4
toda la poblacién) Perdido 16 43
No dermatitis 316 83,0
No 268 70,3
Diagnéstico de dermatitis atopica Si 112 29,4
Perdido 1 0,3
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Figura 2
Dermatitis en escolares granadinos
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3. Sintomas de dermatitis en escolares granadinos

segun edad

La tabla XI y la Figura 3 muestran los resultados obtenidos,
relacionando los sintomas de dermatitis con la edad de la poblacién de
estudio. Se observan diferencias estadisticamente significativas en cuanto a
la prevalencia de dermatitis alguna vez, localizacién tipica, desaparicion de la
dermatitis en los ultimos 12 meses y diagndstico de dermatitis atdpica.

La prevalencia de dermatitis alguna vez entre los nifios de 6-7 afios
fue de un 21,1% (Tabla XI). En el grupo de 13-14 afos, la prevalencia ha
sido significativamente menor, con un resultado de 12,7% (ORg.7 afios = 1,87;
I.C. 95% = [1,08-3,24]). También esta poblacion tiene menor prevalencia de
dermatitis en los Ultimos 12 meses, aunque las diferencias con la poblacion
de 6-7 afos no sean significativas. Los nifilos de 13-14 afos tienen
igualmente menor prevalencia de dermatitis con localizacion tipica (87,2%
frente al 95,7% de los nifios de 6-7 afos, si consideramos los nifios con
dermatitis en los ultimos 12 meses, y 8,3% frente al 13,8%, si consideramos
toda la poblacién de estudio). En la poblacién de 6-7 afios con dermatitis no
se encontraron localizaciones atipicas, aunque si muestras perdidas,
pudiendo afectar ligeramente al resultado de esta variable.

En los nifos de 13-14 afos se observd menor porcentaje de
desaparicion de la dermatitis (4,9% frente al 10,8%, si consideramos toda la
poblacidn de estudio; ORg.7 aiios = 5,32; I.C. 95% = [1,48-19,06]), existiendo
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos de edad. Debe
destacarse el alto porcentaje de muestras perdidas entre la poblacién de 6-7
anos (36,6%), aspecto que puede afectar al resultado que se ha obtenido
para esta variable y a la de despertar a causa de la dermatitis.

Finalmente, la poblacion con 6-7 afos tiene una prevalencia de
dermatitis atdpica significativamente superior a la de la poblacién con 13-14
afnos (36,1% frente al 23,5%; ORe.7 aiios = 1,85; 1.C. 95% = [1,18-2,89]).



Tabla XI
Dermatitis en escolares granadinos segun edad
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6-7 aiios | 13-14 afios
No 78,3% 87,3%
Dermatitis alguna vez* Si 21,1% 12,7%
Perdido 0,6% 0,0%
No 34,2% 33,1%
Dermatitis en los ultimos 12 meses Si 63,2% 76,9%
Perdido 2,6% 0%
No 7,5% 2,9%
Dermatitis en los tltimos 12 meses Si 13,9% 9,6%
(referente a toda la poblacion) Perdido 0,6% 0%
No dermatitis 78,0% 87,5%
No 0,0% 12,8%
Localizacion tipica de dermatitis Si 95,7% 87,2%
Perdido 4,3% 0,0%
No 0% 1,2%
Localizacién tipica de dermatitis Si 13,8% 8,3%
(referente a toda la poblacion) Perdido 0,6% 0%
No dermatitis 85,6% 90,4%
No 13,7% 53,1%
I’)e§aparici6n de la dermatitis en los Si 49,7% 38,6%
ultimos 12 meses*
Perdido 36,6% 8,3%
No 3,0% 6,8%
Desaparicion de la dermatitis en los Si 10,8% 4,9%
ultimos 12 meses (referente a toda la )
poblacién)* Perdido 7,9% 1,1%
No dermatitis 78,3% 87,3%
Nunca 56,6% 66,9%
Despertar por dermatitis atopica en los | < 1 vez/semana 6,9% 19,3%
ultimos 12 meses > 1 vez/semana 0,0% 5,5%
Perdido 36,6% 8,3%
Nunca 12,3% 8,5%
Despertar por dermatitis atépica en los | < 1 vez/semana 1,5% 2,5%
ultimos 12 meses (referente a toda la > 1 vez/semana 0% 7%
poblacion) Perdido 7,9% 1,1%
No dermatitis 78,3% 87,3%
No 63,3% 76,5%
Diagndstico de dermatitis atopica* Si 36,1% 23,5%
Perdido 0,6% 0,0%

* Diferencias estadisticamente significativas (p < 0,05)
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Figura 3
Dermatitis en escolares granadinos segun edad
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4. Sintomas de dermatitis en escolares granadinos

segun zona geografica

La tabla XII y la Figura 4 ilustran los resultados relacionados con la
dermatitis segin la zona geografica del centro escolar muestreado, no
observandose diferencias estadisticamente significativas entre la capital
granadina y su costa.

Debe sefialarse que, en base a los datos obtenidos, la prevalencia de
dermatitis es similar entre Granada capital y su costa. Sin embargo, el
porcentaje de localizaciones tipicas es menor en la costa (83,9% frente al
95,5% de la capital, si consideramos los nifios con dermatitis en los Gltimos
12 meses, y 10,7% frente al 11%, si consideramos toda la poblacion de
estudio). El porcentaje de desaparicion de la dermatitis en los ultimos 12
meses también ha resultado inferior en la costa (36,2% frente al 48,8% de la
capital, si consideramos los nifos con dermatitis, y 6,1% frente al 8,3%, si
consideramos toda la poblacién de estudio).

Por Ultimo, la edad de comienzo de la dermatitis y el porcentaje de
nifias y nifios que se despiertan a causa de la dermatitis es mayor en la costa
(18,1% frente al 12,4% de la capital, si consideramos los nifios con
dermatitis, y 3,1% frente al 2,1%, si consideramos toda la poblacion de

estudio).
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Capital Costa
No 83,0% 83,1%
Dermatitis alguna vez Si 17,0% 15,8%
Perdido 0,0% 1,1%
No 34,4% 19,4%
Dermatitis en los ultimos 12 meses Si 65,6% 74,2%
Perdido 0% 6,4%
No 59 3,1%
Dermatitis en los tltimos 12 meses Si 11,5% 11,7%
(referente a toda la poblacion) Perdido 0% 1,1%
No dermatitis 82,6% 84,1%
No 4,5% 7,8%
Localizacion tipica de dermatitis Si 95,5% 83,9%
Perdido 0,0% 8,2%
No 0,5% 1%
Localizacién tipica de dermatitis Si 11% 10,7%
(referente a toda la poblacion) Perdido 0% 1,1%
No dermatitis 88,5% 87,2%
< 2 afos 53,8% 50,0%
. o - 2 a 4 afos 38,5% 10,0%
Edad de comienzo (niios de 6-7 aihos) > 5 afios 7.7% 20,0%
Perdido 0,0% 20,0%
No 27,9% 33,2%
I?e_saparicién de la dermatitis en los Si 48,8% 36,2%
ultimos 12 meses
Perdido 23,3% 30,6%
No 4,7% 5,6%
Desaparicion de la dermatitis en los Si 8,3% 6,1%
ultimos 12 meses (referente a toda la .
poblacién) Perdido 4,0% 52%
No dermatitis 83,0% 83,1%
Nunca 64,2% 51,3%
Despertar por dermatitis atopica en los | < 1 vez/semana 9,4% 18,1%
ultimos 12 meses > 1 vez/semana 3,0% 0,0%
Perdido 23,3% 30,6%
Nunca 10,9% 8,7
Despertar por dermatitis atépica en los | < 1 vez/semana 1,6% 3,1%
ultimos 12 meses (referente a toda la > 1 vez/semana 0,5% 0%
poblacién) Perdido 4,0% 5,2%
No dermatitis 83,0% 83,1%
No 69,5% 72,3%
Diagnostico de dermatitis atdpica Si 30,5% 26,7%
Perdido 0,0% 1,1%

* Diferencias estadisticamente significativas (p < 0,05)
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Figura 4

Dermatitis en escolares granadinos segun zona geografica
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5. Sintomas de dermatitis en escolares granadinos

segun edad y zona geografica

La Tabla XIII y la Figura 4 exponen los resultados obtenidos al
relacionar los sintomas de dermatitis con la edad y zona geogréfica de la
poblacion de estudio, observandose, para la poblacion de 6-7 afios,
diferencias estadisticamente casi significativas en la prevalencia de
“dermatitis alguna vez”, en la desaparicion de la dermatitis y en el
diagndstico de dermatitis atdpica entre Granada capital y costa.

La prevalencia de “dermatitis alguna vez” entre los nifios de 6-7 afios
de Granada capital es de un 24,1%, mientras que, en los nifios del mismo
rango de edad procedentes de Granada costa, es de un 13,3%. Respecto a
los de 13-14 afos, la prevalencia es de 10,7% en Granada capital y de
18,1% en Granada costa (Tabla XIII). Este comportamiento es similar para la
prevalencia de dermatitis en los Gltimos 12 meses y para el diagndstico de
dermatitis atdpica, siendo mayor en Granada capital que en la costa para la
poblaciéon de 6-7 afos y menor para la poblacion de 13-14 aios.

Considerando toda la poblacion de estudio, el porcentaje de
localizacion tipica mas alto se dié en los niflos de Granada capital con 6-7
afnos (15,7%), seguido de los de Granada costa con 13-14 afios (12,4%).

Respecto al resto de variables de estudio, el alto porcentaje de
muestras perdidas entre la poblacion de 6-7 anos, tanto de Granada capital

como de la costa, puede afectar a las estimaciones obtenidas.
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6-7 ainos 13-14 aiios
Capital | Costa | Capital | Costa
No 75,9% 84,4% 89,3% 81,9%
Dermatitis alguna vez Si 24,1%* | 13,3%* 10,7% 18,1%
Perdido 0% 2,2% 0% 0%
No 5,0% 16,7% 27,3% 21,1%
Dermatitis en los ultimos 12 si 95,0% 66,6% 72,7% 78,9%
meses
Perdido 0% 16,7% 0% 0%
No 1,2% 2,2% 2,9% 3,8%
Dermat(itisf en los l'lltin:IOSI 12 Si 15,7% 8,9% 7,8% 14,3%
meses (referente a toda la ) o 0 0 o
poblacién) Perdido 0% 2,2% 0% 0%
No dermatitis 82,1% 86,7% 89,3% 81,9%
No 0,0% 0,0% 12,5% 13,3%
Localizacion tipica de si 100,0% | 80,0% | 87,5% | 86,7%
dermatitis
Perdido 0,0% 20,0% 0,0% 0,0%
No 0% 0% 1% 1,9%
Localizacion tipica de Si 15,7% 8,9% 6,8% 12,4%
dermatitis (referente a toda
la poblaci6|(1) Perdido 0% 2,2% 0% 0%
No dermatitis 84,3% 88,9% 92,2% 85,7%
No 10,0% 28,6% 63,6% 36,8%
Desapa’rit_:ion de la dermatitis si 55,0%%* | 28,6%* 36,4% 42,1%
en los dltimos 12 meses
Perdido 35,0% 42,9% 0,0% 21,1%
0, 0, 0, 0,
Desaparicion de la dermatitis No 2/4% 4% 6,8% 6,7%
en los dltimos 12 meses Si 13,3%* | 4,4%* 3,9% 7,6%
(referente a toda la Perdido 8,4% 6,7% 10,7% 3,8%
poblacion) No dermatitis 759% | 84,4% | 89,3% | 81,9%
Nunca 60,0% 42,9% 72,7% 57,9%
De,sl:’_e"tar I:I’or c;l:ermatlt;.sz < 1 vez/semana 5,0% 14,3% 18,2% 21,1%
rant:se";a en los ultimos > 1 vez/semana 0,0% 0,0% 9,1% 0,0%
Perdido 35,0% 42,9% 0,0% 21,1%
Nunca 14,5% 6,7% 7,8% 10,5%
Despertar por dermatitis < 1 vez/semana 1,2% 2,2% 1,9% 3,8%
atopica en los ultimos 12 0% 0% 1.0% 0%
meses (referente a toda la > 1 vez/semana ° ° R °
poblacién) Perdido 8,4% 6,7% 0% 3,8%
No dermatitis 75,9% 84,4% 89,3% 81,9%
. . No 60,2% 71,1% 77,7% 73,3%
aDt'gg;‘c‘;St'“ de dermatitis si 39,8%* | 26,7%* | 22,3% | 26,7%
P Perdido 0,0% 2,2% 0,0% 0,0%

* Diferencias estadisticamente casi significativas (0,05 < p < 0,1)
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6. Cruces entre variables

A continuacién se incluyen algunos resultados producto del cruce

entre las variables del estudio.

6.1. Dermatitis alguna vez versus diagnostico de

dermatitis atdpica

El 96,9% de la poblacion que declaré haber tenido “dermatitis alguna
vez” tiene diagndstico de dermatitis atopica, mientras que este diagndstico
ha sido afirmado en el 15,8% de nifos que declararon no haber tenido
dermatitis (Tabla XIV). El indice Kappa sobre el acuerdo observado entre
tener o no “dermatitis alguna vez” y el diagndstico de dermatitis atdpica fue

moderadamente alto (0,62).

Tabla XIV
Declaracion de dermatitis alguna vez segun diagnéstico de

dermatitis atdpica

Diagnéstico de

dermatitis

o Total
atopica

No Si

No 84,2% 15,8% 100%
Dermatitis alguna vez _

Si 3,1% 96,9% 100%
Total 70,3%  294% | 99,7%*

* 1 caso perdido

La tabla XV muestra los mismos resultados estratificados por grupo de
edad. El indice Kappa sobre el acuerdo observado, respecto a tener o no
“dermatitis alguna vez” y el diagndstico de dermatitis atdpica fue

moderadamente alto: 0,61 y 0,62, respectivamente para nifios de 6-7 y 13-
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14 afos). El acuerdo fue casi total cuando dijeron haber tenido “dermatitis
alguna vez"” (97,2% versus 96,3%). Por otro lado, se observa que los nifios y
nifias de 6-7 afos tienen un porcentaje superior de casos que dijeron no
tener dermatitis alguna vez y, sin embargo, tienen diagndstico de dermatitis

atdpica (20% frente al 12,6% observado en los nifios de 13-14 anos).

Tabla XV
Declaracion de dermatitis alguna vez segun diagndstico de

dermatitis atopica

Diagndstico de
Grupo de edad dermatitis atdpica
No Si

Dermatitis alguna No 80,0% 20,0%

6-7 aiios vez Si 2,8% 97,2%
Total 63,7% 36,3%

Dermatitis alguna No 87,4% 12,6%

13-14 aiios vez Si 3,7% 96,3%
Total 76,6% 23,4%

6.2. Dermatitis en los ultimos 12 meses versus

diagnostico de dermatitis atdpica

El 95,5% de la poblacidon que declaré haber tenido dermatitis en los
ultimos 12 meses tiene diagndstico de dermatitis atdpica, mientras que este
diagndstico ha sido afirmado en el 20,8% de nifios que declararon no haber
tenido dermatitis en los ultimos 12 meses (Tabla XVI). El indice Kappa sobre
el acuerdo observado entre tener o no dermatitis en los Gltimos 12 meses y
el diagndstico de dermatitis atdpica fue mas bajo que el obtenido para

dermatitis alguna vez, siendo de 0,45.
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Tabla XVI
Declaracion de dermatitis en los tultimos 12 meses segun

diagndstico de dermatitis atopica

Diagnéstico de
dermatitis atépica Total
No Si
Dermatitis en los No 79,2% 20,8% 100%
ultimos 12 meses Si 4,5% 95,5% 100%
Total 70,3% 29,4% 99,7%%*

* 1 caso perdido

La tabla XVI muestra los mismos resultados estratificados por grupo
de edad. El indice Kappa sobre el acuerdo observado, respecto a tener o no
dermatitis en los Ultimos 12 meses y el diagndstico de dermatitis atdpica fue
mas bajo que el obtenido para dermatitis alguna vez (0,41 y 0,48 para 6-7
anos y 13-14 afos, respectivamente). El acuerdo fue casi total cuando
dijeron haber tenido dermatitis en los Ultimos 12 meses (95,8% versus
95%). Por otro lado se observa, al igual que para la dermatitis alguna vez de
la tabla XV, que los nifios y nifias de 6-7 afios tienen un porcentaje superior
de casos que dijeron no tener dermatitis en los Ultimos 12 meses vy, sin
embargo, tienen diagndstico de dermatitis atdpica (27% frente al 15,9%

observado en los de 13-14 afios).
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Declaracion de dermatitis en los ultimos 12 meses segun

diagnostico de dermatitis atdpica y grupo de edad

Diagnéstico de

Grupo de edad dermatitis atopica
No Si

Dermatitis en los No 73,0% 27,0%

6-7 aiios ultimos 12 meses Si 4,2% 95,8%

Total 63,4% 36,6%

Dermatitis en los No 84,1% 15,9%

13-14 aiios ultimos 12 meses Si 5,0% 95,0%

Total

76,6% 23,4%

6.3. Localizacion tipica de la dermatitis versus otras

variables

Localizacion no tipica de la dermatitis solo tiene 2 a 3 casos cuando se

cruza por despertar, desaparicion 6 diagndstico, segun las Tablas XVIII, XIX

y XX.

Tabla XVIII
Declaracion de localizacion tipica de dermatitis seguin desaparicion

de la dermatitis en los ultimos 12 meses

Desaparicion de la dermatitis
en los ultimos 12 meses Total
No Si
n 2 1 3
Localizacion tipica de No
. Lo % 66,7% 33,3% 100,0%
dermatitis en los ultimos
n 13 29 42
12 meses Si
% 31,0% 69,0% 100,0%
n 15 30 45
Total
% 33,3% 66,7% 100,0%
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Despertar por dermatitis atopica
<1 noche >1 noche
Total
Nunca por por
semana semana
n 1 0 1 2
Localizacion tipica de No
% 50,0% 0% 50,0% 100,0%
dermatitis en los
Lo n 34 8 0 42
ultimos 12 meses Si
% 81,0% 19,0% 0% 100,0%
n 35 8 1 44
Total
% 79,5% 18,2% 2,3% 100,0%
Tabla XX

Declaracion de localizacion tipica de dermatitis segin diagndstico

de dermatitis atopica

Diagnoéstico de dermatitis
atopica Total
No Si
L. n 1 2 3
Localizacion tipica de No
. % 33,3% 66,7% 100,0%
dermatitis en los ultimos
n 1 40 41
12 meses Si
% 2,4% 97,6% 100,0%
n 2 42 44
Total
% 4,5% 95,5% 100,0%
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Capitulo V
DISCUSION
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En el momento actual, asistimos a un incremento de la prevalencia a

nivel mundial de enfermedades atdpicas ya detectado en la primera fase del

estudio ISAAC en 1996, con importantes diferencias entre paises*>!®, Tal

incremento ha sido objeto de multiples intentos de justificacion, apostando la

mayor parte de autores por una compleja interrelacion de variados factores,

217218 junto con determinados factores

219

entre ellos la predisposicién genética
medioambientales y diferentes estilos de vida“’, ligados fuertemente a un
incremento de la polucién®® (més evidente en determinadas &reas

221y disminucién de

industrializadas y zonas con alta densidad de trafico
infecciones®??, asi como habitos dietéticos diversos.

El comportamiento dietético viene siendo estudiado desde los afos 30,
relacionandose algunas enfermedades inflamatorias cutaneas con un déficit
de 4acidos grasos omega-6 y con el metabolismo del acido
Iinoleic0223'224'225'226.

Tal y como se ha comentado en otros apartados, la falta de una
metodologia estandartizada, dificulta enormemente el poder realizar
comparaciones de prevalencias entre paises??’:228,229:230,231,232,233,234

Con el objetivo de resolver este problema nace el ISAAC
(Internacional Study of Asthma and Allergy in Childhood) para estudiar la
epidemiologia del asma y las enfermedades alérgicas y poseedor de tres
fases hasta la fecha, basado en un sencillo cuestionario (traducido a
multiples lenguas), facilmente aplicable y reproductible y cuya poblacién de
interés se centra en escolares, por representar un colectivo de facil acceso.

Uno de los principales objetivos del ISAAC se centra en conocer la
prevalencia y gravedad del asma, rinitis y eczema en nifios de distintas
poblaciones y hacer comparaciones entre paises; por ello la importancia de
conocer datos epidemioldgicos resulta crucial para poder obtener un mayor
conocimiento de los principales factores de riesgo, habitos, estilos de vida y
factores socio-demograficos que nos faciliten un mejor abordaje de esta
patologia, cuyo notable incremento la convierten en un verdadero problema

de salud publica.
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1. Prevalencia de dermatitis alguna vez

En nuestro estudio, la prevalencia de dermatitis alguna vez encontrada
en escolares de 6-7 afios de Granada capital fue del 24,1%, mientras que, en
la costa granadina (para ese mismo rango de edad), fue del 13,3%. En el
caso de adolescentes de 13-14 afios de Granada capital, obtuvimos una
prevalencia del 10,7%, frente al 18,1% obtenido en la costa granadina en
escolares de 13-14 afos.

A nivel nacional, comparando con los resultados obtenidos por el
grupo ISAAC espafiol en 9 centros!, observase una prevalencia media de
dermatitis alguna vez del 9,4% para escolares de 13-14 afios, con un valor
maximo de 10,8% en Cadiz, seguido muy de cerca por Cartagena con 10,5%
y un valor minimo en Castellén, con el 7%. Los resultados obtenidos por
nosotros en escolares de 13-14 afos en Granada capital (10,7%), serian
practicamente idénticos a los obtenidos en la provincia de Cadiz (10,8%) y
también a los observados en Cartagena (10,5%).

Tales resultados objetivados en Cartagena, contrastarian con los
encontrados por Martin Fernadndez-Mayoralas et a#*, en los que siguiendo la
metodologia del ISAAC, encuentran una prevalencia de dermatitis alguna vez
del 7,6%, para escolares de 13-14 afios de la ciudad de Cartagena, cifra
bastante inferior a la nuestra.

También a nivel nacional, Fuertes Fernandez-Espinar et af*°, en su
estudio con la metodologia del ISAAC, centrado en escolares de 6-8 afios de
la zona urbana de Huesca, objetivan una prevalencia de dermatitis alguna
vez del 11,9%, algo inferior a la obtenida en nuestro estudio en escolares de
de 6-7 afios de la costa granadina (13,3%).

A nivel internacional, un estudio llevado a cabo por Montefort et a/*’
en escolares de 13-15 afos de la isla de Malta, refiere que la prevalencia de
dermatitis alguna vez encontrada fue del 12,8%, no concordante con la

objetivada en nuestro estudio, al igual que la hayada en las ciudades suecas
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de Linkoping (26,7%) y Estocolmo (23,8%), asi como las publicada por
Bjorksten et aj, utilizando la metodologia ISAAC en las ciudades finlandesas
de Kuopio (23,8%), Helsinki (27%) y en la region de Laponia (28,5%). Estas
ultimas tienen valores muy superiores a los nuestros, tanto del interior como
de la costa en el rango de 13-14 afios®*®. Estos resultados podrian justificarse
por la conocida teoria higienista (anteriormente comentada) formulada en
1989 por Strachan y cuyo objetivo es justificar el por qué los paises con un
mayor grado de desarrollo son los que presentan cifras de prevalencia mas
alta de atopia. Tal teoria también podria justificar los resultados encontrados
en la ciudad uzbekistana de Tashkent (5,7%) y en la albanesa de Tirana
(2,8%)>®, que resultaron ser muy inferiores a los encontrados por nosotros
en costa e interior en el grupo de 13-14 afios. Sin embargo, hemos
encontrado cifras de prevalencia de dermatitis alguna vez muy similares a las
nuestras (referentes a la poblacion de adolescentes de 13-14 afos de
Granada capital) en las ciudades alemanas de Minster (13,1%) y Greifswald
(11,9%)?*°, asi como en las ciudades polacas de Poznan (11,7%) y Cracovia
(12,4%) y en la ciudad uzbekistana de Samarkand (11,2%)%%.

Un estudio turco realizado por Inanir et af*, siguiendo una
metodologia no ISAAC, realizado en nifios de 6-14 anos, obtiene prevalencias
de dermatitis alguna vez muy dispares, con cifras que oscilan entre 0,7%
atribuido a dermatitis por infecciones fungicas, un 2,2% en el caso de las
atribuidas a escabiosis y un maximo de 12,5 % en el caso de dermatitis
atribuidas a queratosis pilar. Estas cifras no serian comparables a las
nuestras, ya que nosotros no tenemos desglosadas las cifras de prevalencia
de dermatitis alguna vez en distintas enfermedades dermatoldgicas. Aln asi
nos ha parecido interesante resefarlo.

Banac et a’*, en un trabajo ejecutado en nifios de 6-7 afios y 13-14
anos de la regién croata de Primorsko-Goranska siguiendo la metodologia del
ISAAC, obtienen unas cifras de prevalencia de dermatitis alguna vez del
9,2% y del 8,6%, respectivamente, no coincidentes en absoluto con las

nuestras. Suponemos que estas diferencias pueden radicar en factores
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medioambientales y estilos de vida distintos a los nuestros, que dado que no
vienen reflejados en el trabajo, nos es imposible discutir.

En la ciudad rusa de Nikel, Dotterud et a#*, objetivan una prevalencia
de dermatitis alguna vez del 10,4% en nifios de 7-17 afios, pese a la no
utilizacién de una metodologia ISAAC, cifra bastante similar a la obtenida por
nosotros en Granada capital en escolares de 13-14 afios.

Resultados muy similares a los nuestros en escolares de 6-7 afios de
la costa, son los obtenidos en las ciudades alemanas de Minster (13,6%) y
Greifswald (11%)?*°, asi como en la ciudad estona de Tallin (15,3%)**. Muy
parecidos a los resultados obtenidos en Granada capital de ese mismo rango
de edad, son aquellos observados en la ciudad sueca de Estocolmo
(28,1%)%**®, basados en una metodologia ISAAC.

Resultados inferiores a los de nuestro estudio en escolares de 6-7
anos, tanto de la costa como del interior, los encontramos en la ciudad
polaca de Poznan (9,3%), en la ciudad georgiana de Thbilisi (7%) y en la
ciudad albanesa de Tirana (4,9%)*%. Un resultado sdlo discretamente
inferior al de Granada capital en el rango de 6-7 anos, lo encontramos en el

Noreste de Inglaterra por el grupo de Shamssain et a/*.
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2. Prevalencia de sintomas de dermatitis en los

ultimos 12 meses

En nuestro estudio, la prevalencia de sintomas de dermatitis en los
ultimos 12 meses objetivados en nifios de 6-7 afos de Granada capital fue
del 15,7%, descendiendo en la costa granadina hasta el 8,9% en el grupo de
nifios de ese mismo rango de edad.

Para el grupo de 13-14 afos de Granada capital, la prevalencia de
dermatitis en los ultimos 12 meses fue del 7,8%, ascendiendo a 14,3% en la
costa granadina para escolares de 13-14 afos.

El grupo ISAAC espafiol' publica los resultados obtenidos en 9
ciudades analizadas (Cartagena, Barcelona, Bilbao, Castellén, Pamplona,
Valladolid, Valencia, Cadiz y Almeria), encontrando una prevalencia media de
sintomas de dermatitis en los ultimos 12 meses en escolares de 13-14 afios
del 6,2%. El valor de prevalencia mas alto se objetivd en Cartagena, con un
7,6%, seguido muy de cerca por Cadiz, con un 7,2 %, mientras que el valor
minimo de prevalencia fue observado en Castellon, con un 4,1%.
Comparando nuestros resultados con los de estas 9 ciudades, encontramos
que nuestra prevalencia de dermatitis en los Ultimos 12 meses en Granada
capital en escolares de 13-14 anos (7,8%), resulta practicamente idéntica a
la objetivada en Cartagena (7,6%), mientras que la encontrada en escolares
de 13-14 anos de la costa granadina (14,3%) duplica a cualquiera de los
valores encontrados en las 9 ciudades del estudio ISAAC. Por tanto, esto nos
permite afirmar que los adolescentes de 13-14 afios de la costa granadina
presentan una prevalencia de sintomas de dermatitis en los Ultimos 12 meses
mucho mas elevada que cualquiera de las 9 ciudades anteriormente citadas.

Nuestras cifras de prevalencia de dermatitis en los Ultimos 12 meses
en escolares de 13-14 afios de la capital granadina (7,8%) también coinciden

con las objetivadas en Cartagena por el grupo de Fernandez-Mayoralas et
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af*®, que, siguiendo una metodologia ISAAC, obtiene una prevalencia muy
similar a la nuestra (7,6%).

En Huesca, Fuertes-Fernandez Espinar®*®, con una metodologia ISAAC,
obtiene unas cifras de prevalencia actual de sintomas cutaneos del 8,5% en
nifios de 6-8 afos, cifras que resultan muy similares a las encontradas en los
escolares de 6-7 afios de la costa granadina de nuestro estudio.

A nivel internacional, Banac et a#*' obtienen en la regién croata de
Primorsko-Goranska, siguiendo metodologia ISAAC, una prevalencia de
dermatitis en los ultimos 12 meses del 6,1 % para el grupo de 6-7 afos y de
4,8% para el grupo de 13-14 afos. Estas cifras resultan totalmente
discordantes con las nuestras y por tanto no comparables, sin embargo
encontramos una prevalencia de sintomas de dermatitis en los ultimos 12
meses de 7,4 % en la ciudad polaca de Poznan (238), asi como en la ciudad

alemana de Greifswald (8,4%)%°

, porcentajes muy similares a los de
escolares de 13-14 afios de Granada capital.

En el grupo de 6-7 afios de la costa granadina, encontramos
resultados casi solapables a los nuestros en la ciudad alemana de Minster
(8,2%). Cifras practicamente idénticas a las obtenidas en Granada capital
las observamos en la zona noreste de Inglaterra®®, donde la prevalencia de
sintomas de dermatitis objetivada fue del 15,7%.

Con valores muy superiores a los nuestros, tanto de la costa como del
interior en el grupo de 6-7 afos, se encuentra la ciudad sueca de Estocolmo
(21,9%), mientras que con cifras inferiores de prevalencia de dermatitis en el
ultimo afio, encontramos a Poznan (6,5%), Kutaisi (6,1%), Thilisi (5%) y
Tirana (4%)>%.

Mortz et af** obtiene unos resultados del 6,7% en escolares de 12-16
afnos de la ciudad danesa de Odense, cifras que resultan algo inferiores a las
de nuestros escolares de 13-14 afos de Granada capital, al igual que las
objetivadas en la ciudad albanesa de Tirana (1,8%), Moscu (3,9%), las
ciudades georgianas de Kutaisi (4,6%) y Tbilisi (3,3%) y las uzbekistanas

Samarcanda (6,7%) y Tashkent (3,2%), donde los porcentajes.encontrados
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por Bjorksten et a#!! resultan inferiores a los de nuestro estudio, tanto en la
costa como en el interior en el rango de 13-14 afios. Los citados autores
también encuentran en su estudio valores muy superiores a los nuestros en
dicho rango de edad, en las ciudades suecas de Linkoping (19,9%) y
Estocolmo (17,2%), también en las ciudades finlandesas de Kuopio (17,3%),
region de Laponia (21,2%), Helsinki (21,8%) y Turku/Pori (18,6%).
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3. Prevalencia de dermatitis atopica

En nuestro estudio, la prevalencia de eczema de caracteristicas
atdpicas fue del 15,7% para los ninos encuestados de 6-7 afos y de 6.8 %
para los de 13-14 afios de Granada capital. En las zonas costeras objeto de
nuestro estudio, la prevalencia de eczema atopico fue del 8,9% para los
ninos de 6-7 anos y del 12,4% para los de 13-14 anos.

El grupo ISAAC espafiol' publica la prevalencia de DA en nifios de 13-
14 afos en 9 ciudades espanolas (Cartagena, Barcelona, Bilbao, Castelldn,
Pamplona, Valladolid, Valencia, Cadiz y Almeria), con un valor minimo del
4,1% en Valencia y un valor maximo en Cartagena del 6,3%, seguido de
Almeria con una prevalencia del 5,9%.

Nuestra prevalencia para nifios de 13-14 afios de Granada capital
(6,8%), resulta bastante similar a la obtenida en Cartagena, mientras que la
prevalencia obtenida en nifos de 13-14 afos de la costa granadina resulta
muy superior (12,4%) a la obtenida en cualquiera de las ciudades del estudio
ISAAC espanol.

Aparentemente, en Granada (capital y costa) existe una alta
prevalencia de eczema atdpico en nifios de 13-14 afos, sobre todo en las
zonas costeras estudiadas. Por otro lado, seria esperable que la prevalencia
de DA fuera mas alta en el grupo de 6-7 afos, seguln lo que se conoce sobre
la evolucién natural de la enfermedad. Sin embargo, las aparentes
diferencias de prevalencia encontradas entre los dos grupos etarios no han
resultado ser estadisticamente significativas.

A nivel nacional, Fuertes Fernandez-Espinar et a*® obtiene una
prevalencia de eczema de localizacion tipica de 6,8% en nifios de 6-7 afios
de la ciudad de Huesca, tras la realizacion de un estudio con una
metodologia distinta al ISAAC, resultados que discrepan bastante de los
obtenidos por nosotros en escolares de 6-7 afos de Granada capital (15,7%)

y de la Costa (8,9%). Sin embargo, no podemos afirmar que si este autor
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hubiese utilizado una metodologia y dimension muestral idéntica a la
nuestra, tales diferencias no hubieran existido.

A nivel internacional, Dotterud et a/*, utilizando una metodologia
diferente a la del ISAAC, obtiene una prevalencia del 15,5 % en nifios de 8-
17 afios de Nikel (Rusia) y zona Artica, sélo comparables a nuestro estudio
en el caso de los escolares de Granada capital de 6-7 afos, donde la
prevalencia obtenida fue del 15,7%. También encontramos cifras de
prevalencia de DA muy similares a las nuestras de la capital granadina en

escolares de 6-7 afios del Noreste de Inglaterra (13,8%)>*

, al igual que
ocurre en las ciudades alemanas de Miinster y Greifswald®* y en la ciudad
de Hong-Kong®®*. En estas ciudadades, las prevalencias objetivadas de
eczema en localizaciones tipicas resultan ser muy similares a las obtenidas
por nosotros en la costa granadina, con cifras de 7,1% y 9,1% en las
ciudades alemanas y de 9,2 % en la ciudad china.

Con resultados muy parecidos a los encontrados por nosotros en la
costa granadina para el grupo de 6-7 afos, se sitla la prevalencia de DA de
la ciudad letona de Riga (7,9%) y de la polaca de Cracovia (8,6%)%%,
mientras que, con porcentajes muy inferiores a los nuestros, tanto en la
costa como en el interior, encontramos a las ciudades chinas de Urumaqi
(2,8%) y Pekin (2%), a tenor de los resultados publicados por el grupo de
trabajo de Zhao et a#*, sequidor de la metodologia ISAAC.

En este ultimo campo, se puede comprobar que la prevalencia en
areas geograficas tan dispares no puede ser atribuible exclusivamente a
variables climdticas y socio-econdmicas. Probablemente, el aspecto
multifactorial de la constitucion atdpica y el analisis de cada uno de
elementos que la constituyen, podrian esclarecer mejor las diferencias.

Por otra parte, también podria ser de interés conocer, en estos lugares
descritos, la prevalencia de otras enfermedades con el mismo mecanismo
fisiopatoldgico, como podria ser el asma bronquial, la rinitis y/o la

conjuntivitis alérgica.
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Banac et af*, utilizando la metodologia ISAAC en dos muestras
diferentes de 6-7 anos y 13-14 afos de nifios de la regidn de Primorsko-
Goranska (Croacia), obtiene una prevalencia del 54% vy del 3,4%,
respectivamente, resultados no concordantes en absoluto con los nuestros.

Prevalencias muy superiores a las nuestras son las obtenidas en
Singapur por Tay et a#*® en nifios de 7, 12 y 16 afios, que serian del 22,7,
17,9 y 21,5 %, respectivamente, pese a la utilizacién de una metodologia
distinta a la del ISAAC. Sin embargo, si resultan mas similares a las nuestras
la prevalencia obtenida en Turquia por Inanir et a#*° en nifios de 6-14 afios,
con un resultado del 6,8 %, practicamente solapable al obtenido en nuestro
grupo de 13-14 afos del interior de Granada capital (6,8%).

Marks et af*’, en su estudio con metodologia no ISAAC, llevado a
cabo en nifios de primaria y secundaria del Estado de Victoria en Australia,
obtienen prevalencias muy elevadas y no comparables a las nuestras en
nifios de 7-9 afios, con unas cifras de prevalencia globales del 18,7% vy
también, en el caso de nifios de 13-15 afios, con una prevalencia de DA del
15,4%.

Algo mas similares a las nuestras son las obtenidas por Dotterud et
af*? en nifios de 7-17 afios de la regién de Nikel (Rusia), que, sin utilizar una
metodologia ISAAC, encuentra una prevalencia del 7,9%, similar a la
obtenida en nuestro estudio para nifios de 13-14 afos de Granada capital
(6,8%) .

Casi solapables a nuestra prevalencia en el interior para nifios de 13-
14 afios, son las encontradas por Kim et a#* en su estudio llevado a cabo en
varias regiones coreanas, con una prevalencia de eczema atdpico del 6,7%
en escolares de la ciudad de Chunchon y del 6,5% para escolares de la
misma edad pertenecientes a la ciudad de Seoul.

Yamada et af*° obtiene una prevalencia de DA en nifios de 13-14
anos de la ciudad brasilefia de Sdo Paulo del 12,5 %, practicamente idéntica
a la nuestra obtenida en escolares de 13-14 afios de la costa granadina

(12,4%). De igual forma ocurre en la ciudad finlandesa de Kuopio (14,5%) y
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3 encuentra

en la sueca de Estocolmo (14,8%), donde Bjorksten et a
prevalencias de DA muy parecidas a las nuestras en la costa granadina para
el grupo de escolares de mayor edad. Este grupo de trabajo también objetiva
prevalencias muy similares a las de nuestro estudio en la capital granadina
en la ciudad estona de Tallin (6,8%), en la rumana de Cluj (6,3%) y en la
letona de Riga (5,9%).

Prevalencias de DA muy elevadas son las observadas por Remes et
af*® en nifios de 13-14 afios, utilizando una metodologia ISAAC en cuatro
ciudades finlandensas: Kuopio, Helsinki, Turku y Pori, con unas cifras de
prevalencia de eczema atdpico del 15, 19, 16 y 18% respectivamente, no
concordantes con las nuestras. También resultan ser muy superiores, tanto
en la costa como en el interior, las objetivadas en Laponia (18,6%) por
Bjorksten et aF>S.

Sugiura et af*!, en un estudio sin metodologia ISAAC realizado en
escolares japoneses, obtiene prevalencias en nifios de 5-6 afos del 24% y en
adolescentes de 13-15 afos del 14 %, cifras que practicamente duplican a
las objetivadas por nosotros y por tanto no comparables.

En Zagreb, el grupo de trabajo coordinado por Stipic-Markovic®*?,
siguiendo una metodologia ISAAC, determina la prevalencia de DA en
escolares de 10 afos, obteniendo unas cifras de 7,8%, que podrian
asemejarse a las obtenidas por nosotros en nifios de 13-14 afios de Granada
capital.

Tras seguir una metodologia ISAAC, el grupo de trabajo de Bjorksten
et af*®, concluyen que las ciudades de Poznan, Kutaisi, Thilisi y Tirana,
presentan cifras de prevalencia de DA inferiores a las de nuestro estudio
tanto en la costa como en el interior, objetivables en ambos grupos de edad,
con los siguientes resultados:

- Poznan (Polonia): 5,2% (6-7 afios) y 5,1% (13-14 afos).

- Kutaisi (Georgia): 5,2% (6-7 afos) y 2,8% (13-14 afos)

- Thilisi (Georgia): 4% (6-7 afnos) y 2,2 % (13-14 afios)

- Tirana (Albania): 3,2% (6-7 afnos) y 1% (13-14 anos)
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A modo de conclusion, teniendo en cuenta la variacion a nivel mundial
de los sintomas de DA para adolescentes de 13-14 afios publicada por el
grupo ISAAC mundial®®, podemos decir que nuestros resultados obtenidos en
dicho rango de edad (6,8% en Granada capital y 12,4% en la costa), podrian
ser comparados de la siguiente forma:

1) Con valores de prevalencia de eczema atopico similares a los de nuestro
estudio en el grupo de 13-14 afos de Granada capital, encontramos a
Portugal, India, Corea del sur, México y Uzbekistan.

2) Valores similares a los objetivados en la costa granadina, los tenemos en
Italia, Brasil, Malasia y Thailandia.

3) Prevalencia de DA inferior a las nuestras en el grupo de 13-14 afios son
las hayadas en Albania, China, Indonesia, Taiwan, Iran y Rusia.

4) Prevalencias de DA superiores a las nuestras, se encuentran en Finlandia,

Reino Unido, Suecia, Irlanda y Nueva Zelanda.
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4. Prevalencia de eczema cronico

La estimacién de la prevalencia de eczema crénico corresponde a la
pregunta “desaparicion de la dermatitis en los Ultimos 12 meses”, que se
utilizd como medida de cronicidad de la enfermedad con dos posibles
interpretaciones:

- Porcentaje de escolares que contestaron “si” a la pregunta del
cuestionario (nifos que afirmaron que su dermatitis habia
desaparecido en los Ultimos 12 meses).

- Porcentaje de respuestas negativas encontradas (nifios que
afirmaron que su dermatitis no habia desaparecido en los ultimos 12
meses), porcentaje que se corresponde con la prevalencia de
eczema cronico.

A continuacion expondremos nuestros resultados de ambas formas.

En nuestro estudio, el porcentaje de escolares con desaparicion de la
dermatitis en los ultimos 12 meses, basado en los que contestaron “si” a la
pregunta del cuestionario, fue del 13,3%, en el caso de escolares de 6-7
anos de Granada capital, y del 4,4% en la costa, mientras que en
adolescentes de 13-14 afos, dicha prevalencia en la capital alcanzo el 3,9%,
ascendiendo al 7,6% en la costa.

Tal y como comentabamos mas arriba, otra manera de exponer estos
resultados obtenidos es en base al porcentaje de respuestas negativas
contestadas, cifras que se corresponderian con la prevalencia de eczema
cronico, con los siguientes resultados. La prevalencia de eczema cronico en
escolares de 6-7 afios fue del 2,4% en la capital y del 4,4% en la costa. En
adolescentes de 13-14 afios, la prevalencia fue del 6,8 en la capital % y del
6,7% en la costa.

A nivel nacional, el estudio ISAAC espafiol’ publica sus resultados
basandose en el porcentaje de respuestas positivas, con una prevalencia

media del 5,1%, alcanzandose un valor maximo en Cartagena del 5,9%,
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seguido muy de cerca de Valencia, con una prevalencia del 5,8%, y un valor
minimo en Castelléon del 3,6%. Nuestra prevalencia de desaparicion de
dermatitis en los ultimos 12 meses en la costa, resulta ser superior (7,6%) a
cualquiera de las 9 ciudades del estudio ISAAC, mientras que los resultados
obtenidos en la capital (3,9%), se asemejarian bastante a los resultados de
Castelldn (3,6%) y Pamplona (4,5%) para los escolares de 13-14 anos.

Los resultados publicados en Huesca por Fuertes Fernandez-Espinar®3®
en escolares de 6-8 afos, expresados en forma de prevalencia de eczema
crénico, fueron del 6,3%, muy superior al obtenido en nuestros escolares de
similar rango tanto de la costa como del interior.

A nivel internacional, Goh et af>, en Singapur, encuentran una
prevalencia de eczema cronico del 12 %, tanto en el grupo de 6-7 afos
como en el de 12-15 afos (edades objeto de su estudio), cifra muy superior
a las encontradas por nosotros. Algo similar ocurre en adolescentes de 13-14
anos (tanto de la costa como del interior), donde el porcentaje de
desaparicién de dermatitis en los Ultimos 12 meses, fue muy superior al
nuestro en las ciudades suecas de Linkoping (16,6%) y Estocolmo (15,3%),
las ciudades finlandesas de Kuopio (15,6%), regién de Laponia (18,9%),
Helsinki (18,7%) y Turku/Pori (15,9%) (238). También encontramos cifras
muy inferiores a las nuestras en el grupo de mayor edad, en la ciudad polaca
de Cracovia (1,9%), la albanesa de Tirana (1%), la georgiana de Thbilisi
(2,3%) y la uzbequistana de Tashkent (2,6%).

Porcentajes de desaparicion de dermatitis muy similares a las nuestras
de Granada capital en adolescentes de 13-14 afios, las encontramos en
Moscu (4%) y en la ciudad georgiana de Kutaisi (3,1%) y muy parecidos a
los de la costa los observamos en la ciudad rumana de Cluj (7,4%), en Tallin
(8,4 %) (238) y en MUnster (8,1%)>*. En el caso del grupo de menor edad,
hemos encontrado resultados similares a los obtenidos en la costa en
Greisfwald (3,4%)**, Poznan (5%), Kutaisi (4%), Tbilisi (4%) y Tirana
(4,8%), mientras que cifras muy superiores tanto a las de la costa como a

las del interior, las encontramos en Estocolmo (19,3%)%%.
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5. Prevalencia de dermatitis atopica diagnosticada

La prevalencia de DA diagnosticada en Granada capital fue del 39,8%
para escolares de 6-7 afios, con un discreto descenso en la costa al 26,7%
para escolares de la misma edad. Sin embargo, en el caso de los escolares
de 13-14 afos de la capital, obtuvimos una prevalencia de DA diagnosticada
del 22,3% frente a un 26,7% obtenido en adolescentes de 13-14 afios de la
costa granadina.

Comparandonos con otros estudios a nivel nacional, la prevalencia
media de DA diagnosticada por el grupo ISAAC espafiol!, fue del 10,3%, con
un valor maximo en Valencia del 15% y un valor minimo en Castellén del
6,8%. Como podemos observar, nuestras prevalencias de DA diagnosticadas
en adolescentes de 13-14 afos tanto del interior como de la costa parecen
ser bastante superiores a las cifras obtenidas en cualquiera de las 9 ciudades
del grupo ISAAC espaiol, por tanto Granada (capital y costa) presenta una
prevalencia de DA diagnosticada aparentemente muy elevada frente al resto
de ciudades espainolas. Respecto a este Ultimo supuesto, creemos que
existen varias posibles explicaciones:

1- Existencia de un posible sobrediagnostico de la enfermedad, basado
en la intervencion de personal médico no especializado o personal no
médico.

2- Existencia de factores de confusion relacionados con la pequeiia
dimension de la muestra y de las distintas fuentes informadoras (los
padres en el grupo de 6-7 afos y los propios adolescentes en el caso
de 13-14 afos).

3- Existencia de factores climaticos atribuibles a Granada capital
(elevada amplitud térmica) y costa (escasez pluvial) que podrian
interferir sobre el estado de hidratacidon cutanea y su funcion barrera,
favoreciendo la penetracion de alérgenos ambientales y el desarrollo

de enfermedades atdpicas.
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También a nivel nacional, nuestros resultados resultan muy superiores
a los encontrados en Huesca por el grupo de Fuertes Fernandez-Espinar®*®
en niflos de 6-8 afios, donde la prevalencia de DA diagnosticada fue del
8,3%.

A nivel internacional, encontramos resultados muy inferiores a los
nuestros en Singapur (12%)%3, en ambos grupos de edad. En 2 ciudades
alemanas®?, los resultados también han sido muy inferiores a los nuestros
en escolares de 5-8 afos (14,7% en Minster y 9,9% en Greifswald) y de 12-
15 anos (10,6% en Minster y 5,9% en Greifswald), asi como los objetivados
en la ciudad estona de Tallin (11,2% en el grupo de 6-7 afos y 13,4% en el
de 13-14 afios)*®, en la ciudad letona de Riga (5,5% en el grupo de 6-7
anos y 5,4% en el de 13-14 anos), en la ciudad georgiana de Kutaisi (4,7%
en el grupo de 6-7 anos y 1,8% en el de 13-14 afos) y en la ciudad albana
de Tirana (1,5% en el grupo de 6-7 anos y 1,3% en el de 13-14 afos),
seguidores todos de la metodologia ISAAC.

Resultados muy superiores a los nuestros en adolescentes de 13-14
anos, tanto de la costa como del interior, los encontramos en las ciudades
suecas de Linkoping (46,9%) y Estocolmo (48,8 %)>8.

Resultados practicamente idénticos a los obtenidos por nosotros en el
grupo de 6-7 afos de la costa, los encontramos en el Nordeste de
Inglaterra®*® por el grupo de Shamssain et aj, con una prevalencia de DA
diagnosticada del 27,8%. Idénticos son también los resultados obtenidos en
las ciudades polacas de Cracovia (20,8%) y Poznan (19,4%). En Estocolmo
(35,7%)**® también se observé un resultado muy similar al nuestro en
escolares de 6-7 afios de Granada capital.

También muy similares a las nuestras, pero en adolescentes de 13-14
anos, tanto de la costa como del interior, son los encontrados Kuopio
(22,8%), Laponia (24,1%), Helsinki (25,9%) y Turku/Pori (23,6%)>.

Nos llama la atencidn la discordancia encontrada en nuestro estudio
entre la prevalencia de DA (basada en la localizacion tipica de la dermatitis) y

la prevalencia de DA diagnosticada (basada en un diagndstico realizado por



120

un médico). Por ejemplo, la prevalencia de DA en 6-7 afos en Granada
capital fue del 15,7%, mientras que la prevalencia de DA diagnosticada en el
mismo rango de edades fue del 39,8%, observandose este hallazgo tanto en
la costa como en adolescentes de 13-14 afios. Esta discordancia nos lleva a
plantearnos que en Granada pudiera existir un sobrediagndstico de DA cuya
razén pudiera estar en el hecho de que muchos de estos diagndsticos fuesen
realizados por personal no médico ¢ por médicos no familiarizados con la
enfermedad, atribuyendo el diagndstico de cualquier “mancha roja en la piel”
a una DA. Pensamos que también pudiera interferir un factor de confusion

atribuible al pequeno tamafio muestral utilizado.
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6. Despertar por dermatitis en los ultimos 12

meses

En nuestro estudio, los resultados obtenidos referentes a la gravedad
de la DA basada en el nimero de veces que el nifo precisé levantarse por la
noche, se resumen de la siguiente manera:

El 14,5% de los nifios de 6-7 afios de Granada capital, manifestd no
haber tenido que levantarse nunca por la noche a causa del picor, mientras
que en la costa el porcentaje descendié al 6,7%.

El 1,2% de los escolares de la capital de dicho grupo, expresé haberse
levantado menos de 1 vez por semana, ascendiendo dicho porcentaje al
2,2% en las zonas costeras.

El 0% de los encuestados de 6-7 anos, tanto de la costa como del
interior, manifestd no haberse tenido que levantarse por lo menos 1 vez por
semana.

En el caso de los adolescentes de 13-14 anos, el 7,8% del grupo de la
capital, no preciso levantarse nunca por la noche, alcanzando un 10,5% en la
costa.

El 1,9 % de los escolares de Granada capital, tuvieron que levantarse
menos de 1 vez por semana, ascendiendo hasta el 3,8 %, en el caso de los
escolares encuestados de la costa.

El 1% de los encuestados de la capital de dicho grupo, manifestd
haberse levantado por lo menos 1 vez por semana, mientras que dicho
porcentaje en la costa fue del 0%.

A modo de conclusidn, observamos que tanto en el grupo de 6-7 afos
como en el de 13-14 afos, predominan las formas mas leves de DA, tanto en
el interior como en la costa, aprecidndose en el grupo de 13-14 afios unos
porcentajes nada despreciables de formas moderadas (levantarse menos de
1 vez por semana), con valores mayores en la costa (3,8%) que en el

interior (1,9%). Pese al claro predominio de las formas mas leves en ambos
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grupos de edad, senfalamos que la frecuencia de formas moderadas en
adolescentes de 13-14 afios, se observan con mayor frecuencia, sobre todo
en la costa.

A nivel nacional, nuestros resultados coinciden con los del grupo
ISAAC espafiol’, donde predominaron las formas mas leves en las 9
ciudades, con una prevalencia media de 5,3%, alcanzandose un valor
maximo en Valencia, donde el 7,9% de los escolares de 13-14 afios,
manifestd no haber tenido que levantarse nunca, seguido de Barcelona con
un 7,8%, objetivandose los porcentajes mas bajos en Valladolid con un 4%,
Castellon con 4,1% y Almeria con 4,2%. Nuestro porcentaje de escolares de
la capital que refirieron no haber tenido que levantarse nunca a causa del
picor, coincide con el observado en Barcelona, mientras que el de la costa
(10,5%), resulta superior al encontrado en cualquiera de las ciudades del
estudio.

A nivel internacional, nuestros resultados coinciden con los
encontrados en Singapur por Tay et a#*, donde la mayoria de las formas de
DA encontradas se corresponden con formas leves-moderadas, utilizando
como medida de gravedad la extension de la superficie corporal afectada en
escolares de 7, 12 y 16 anos.

También coinciden con nosotros Sugiura et a/*!, donde en su estudio
realizado en escolares japoneses de, respectivamente, 5-6 afios, 7-9 anos,
10-12 afos, 13-15 anos y 16-18 afios, predominan las formas leves en el
85% de los casos, considerando como medida de gravedad (al igual que en
Singapur), el porcentaje de superficie cutanea afectada.

En el australiano estado de Victoria, predominan sin embargo las
formas moderadas, seguidas de las leves, representando las formas severas
solo una pequefia minoria de casos, a tenor de los datos publicados por
Marks et af*’, donde se utiliza como pardmetro de gravedad el tipo de
tratamiento realizado en escolares de 4-6 afios, 7-9 afos, 10-12 afios, 13-15

afnos y 16-18 afios.
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No concuerdan con nuestros resultados los encontrados en las
ciudades alemanas de Miinster y Greifswald®*°, donde parecen predominar
formas mas moderadas en los dos rangos de edades, expresadas solamente
como “despertar 1 vez por semana”, valor limite utilizado en nuestro
cuestionario para diferenciar las formas moderadas de las severas.

Bjorksten et a8, observan en su estudio que en el caso de escolares
de 6-7 aios, las formas mas severas de DA se observan precisamente en las
ciudades de mayor prevalencia de eczema atdpico, como Estocolmo y Riga
(Letonia) y las formas mas leves parecen corresponder a las ciudades donde
la prevalencia es menor, como la ciudad polaca de Poznan, las ciudades

georgianas de Kutaisi y Thilisi y la ciudad albanesa de Tirana.
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7. Comparacion de la prevalencia de dermatitis

atopica entre grupos etarios

Hemos encontrado diferencias estadisticamente significativas (p<0,05)
en cuanto a la pregunta de “dermatitis alguna vez” (21,1% versus 12,7%) en
los grupos de 6-7 y 13-14 afos, respectivamente. A modo de recordatorio, el
objetivo de esta pregunta era diferenciar una dermatitis atopica de otras
dermatosis no inflamatorias y eczemas no atdpicos, pese a su baja
especificidad.

En cuanto a las preguntas destinadas a incrementar la especificidad de
la pregunta anterior (dermatitis en los Ultimos 12 meses y localizacion tipica
de dermatitis atdpica), no encontramos diferencias estadisticamente
significativas.

Referente a la pregunta de “desaparicion de la dermatitis en los
Ultimos 12 meses”, utilizada como medida de cronicidad de la enfermedad,
hemos obtenido también diferencias estadisticamente significativas (10,8%
versus 4,9%) en los grupos de 6-7 y 13-14 anos, respectivamente.

No presentaron, sin embargo, significacién estadistica los resultados
de las preguntas “despertar por dermatitis atdpica” (utilizada como marcador
de gravedad de la enfermedad), mientras que en la Ultima pregunta del
cuestionario “diagnostico de dermatitis atopica”, las diferencias encontradas
fueron estadisticamente significativas (36,1% versus 23,5%) en los grupos
de 6-7 y 13-14 afos, respectivamente. Se supone, que referente a esta
pregunta, el diagnostico de dermatitis atdpica ha sido hecho por un médico y
que los padres de los nifios (en el caso de 6-7 anos) 6 los propios ninos (los
de 13-14 afos) lo han oido mencionar.

Las diferencias estadisticamente significativas encontradas en las
preguntas de dermatitis alguna vez, diagndstico de DA y eczema cronico, son
congruentes con la literatura y con la afirmacion de que la dermatitis atopica

mejora con la edad.
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Nuestros resultados coinciden con los encontrados por Banac et af*
en la regidon croata de Primorsko-Goranska, donde las cifras mas altas de
sintomas cutaneos, correspondieron al grupo de menor edad. También
coinciden con nosotros Sugiura et a#! en su trabajo realizado en escolares
japoneses, en el que observan claramente el descenso de DA a medida que
pasan los afios, comparando distintos grupos etarios a lo largo de 20 afios de
seguimiento. Estos autores no utilizan una metodologia ISAAC, ya que el
diagndstico de DA lo establecen en base a la aplicacion de los criterios de
Hanifin y Rajka. Tal descenso en similar rango de edad es objetivado por
Saeki et a>*, también en la poblacin japonesa de ocho ciudades (Hokkaido,
Iwate, Tokio, Gifu, Osaka, Hiroshima, Kochi y Fukuoka), con significacion
estadistica.

En consonancia con nuestros resultados se encuentra también Kim et
af*®, con resultados de prevalencia mayores en los grupos etarios mas bajos
de tres ciudades coreanas (Seoul, Chunchon y Ulsan), en su comparacion
realizada en escolares de respectivamente 6-8, 10-12 y 16-18 afios.

Coincidimos también con datos australianos de Marks et a#*’ donde el
diagndstico de DA basado en el examen clinico resultd ser mayor en los
ninos de menor edad (4-9 anos).

No coinciden con nosotros otros autores como Yamada et a/*, al
encontrar resultados superiores en nifas de 13-14 afios de la ciudad
brasilefia de Sao Paulo, al comparar con el grupo de 6-7 anos.

Discordancia respecto a nuestro estudio es objetivada por Goh et a#>,
con cifras de prevalencia de sintomas cutaneos mas altas en el grupo de
mayor edad (12-15 afios) de adolescentes de Singapur. Otros autores, como
Tay et af*, discrepan de nosotros al no objetivar en escolares de Singapur
una mejoria de los sintomas con la edad, encontrando cifras de prevalencia

mayores en el grupo de 16 afos respecto al de 12 afios.
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8. Comparacion de la prevalencia de dermatitis

atopica entre zonas geograficas

No hemos encontrado diferencias estadisticamente significativas en
ninguna de las preguntas del cuestionario en ambos grupos de edad. A pesar
de ello, en el grupo de 6-7 afios, las diferencias han sido casi significativas
(0,05<p<0,1) en las preguntas “dermatitis alguna vez”, “desaparicion de la
dermatitis en los Ultimos 12 meses” y “diagndstico de DA”. Asi, el 24,1% de
los niflos de 6-7 afios de Granada capital han tenido dermatitis alguna vez
frente al 13,3% de la costa granadina. El 13,3 % de los escolares de 6-7
anos de la capital han contestado de forma afirmativa a la pregunta
“desaparicion de la dermatitis en los Ultimos 12 meses”, frente al 4,4% de la
costa. El 39,8% de los nifios de 6-7 afios de la capital, fueron diagnosticados
de DA alguna vez, frente al 26,7% de la Costa.

Parece que en nuestro estudio, las diferencias climaticas entre costa e
interior son claramente superadas por factores genéticos y constitucionales,
capaces de explicar la ausencia de significacion estadistica en ninguna de las
preguntas del cuestionario.

A diferencia de nosotros, Montnemery et a#*> encuentra en su estudio
una asociacion estadisticamente significativa en cuanto a la prevalencia de
eczema, con unas cifras mayores en los habitantes de la costa de Malmée
(Suecia) que aquellos que residen en el interior. También discrepan de
nuestros resultados los objetivados por Duhme et a/ al comparar la ciudad

239 esta Ultima situada en el interior

costera de Greifswald con la de Minster
y situadas ambas en Alemania. Su estudio refleja diferencias
estadisticamente significativas a favor de la ciudad de Munster (interior), en
las preguntas de “localizacion tipica”, “desaparicion de la dermatitis en los
ultimos 12 meses” y en la de “diagndstico de DA” en los dos grupos etarios

estudiados (5-8 afios y 12-15 afos). Diferencias significativas a favor de la
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ciudad de Miinster también se observaron en la pregunta de “dermatitis
alguna vez”, pero sélo en el grupo de 5-8 afios.

Pese a la influencia de los factores medioambientales en la DA, nos
llama la atencién los pocos trabajos encontrados en la literatura que
comparan costa e interior, existiendo sin embargo mas estudios que
comparan otros factores medioambientales, como area rural versus urbana,
destacando desde trabajos que no encuentran diferencias estadisticamente
significativas en cuanto a la prevalencia de DA entre distritos urbanos y
rurales, a trabajos recientes que si que las encuentran a favor de la vivienda

255 4 Seoul

en zona urbana, en ciudades tan diferentes como Jimma (Etiopia)
(Corea)*®. En el caso de Seoul, esta mayor prevalencia de DA en dreas
urbanas se corresponde con los grupos de edad mas bajos (6-8 afos),
invirtiéndose a favor de la vivienda en zonas rurales (Chunchon, Corea) a
partir de los 10 anos.

Varios autores hacen referencia a la influencia de vivir en areas
industriales, encontrando prevalencias mas bajas en las areas
industrializadas frente a las que no lo son (caso de las ciudades industriales

de Nikel en Rusia®*? 6 Ulsan en Corea®®,
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9. Cruces entre variables

Nos ha parecido relevante incluir algunos resultados producto del
cruce entre algunas variables del estudio. Conforme a los resultados de las
tablas XIV a XX, se han cruzado entre si las siguientes variables:

1- Dermatitis alguna vez y diagndstico de dermatitis atdpica

2- Dermatitis en los Ultimos 12 meses y diagndstico de dermatitis atdpica

3- Localizacién tipica y desaparicion de la dermatitis en los Gltimos 12
meses

4- Localizacion tipica y despertar por dermatitis en los ultimos 12 meses

5- Localizacién tipica y diagndstico de dermatitis atdpica

De estos resultados, nos parece interesante discutir lo que respecta a
los dos primeros cruces, teniendo en cuenta que los demas han conducido a

un numero de casos insuficiente para obtener relevancia.

9.1. Cruce entre dermatitis alguna vez y diagndstico de
dermatitis atopica

El 96,9% de la poblacion que declardé haber tenido dermatitis alguna
vez tiene diagndstico de dermatitis atdpica, mientras que dicho diagndstico
se objetiva en el 15,8% de la poblacion que declaré no haber tenido
dermatitis alguna vez. La concordancia observada y analizada mediante el
indice estadistico Kappa es moderadamente elevada (0,62). Estos resultados
apuntan para una situacion de posible sobrediagndstico de DA efectuado por
personal sanitario en la poblacién estudiada, hecho ya sospechado durante la
etapa inicial de discusion de los resultados (comparacién de prevalencia de
localizacion tipica con diagndstico de dermatitis atdpica).

Teniendo en cuenta que la fuente informadora ha sido distinta en
ambos grupos etarios (padres en el grupo de 6-7 afos y nifos en el de 13-14

anos), nos ha parecido importante analizar una posible influencia de tal
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diferencia de fuentes en la concordancia entre ambas respuestas. Asi, segun
la tabla XV, la concordancia ha sido casi total cuando dijeron haber tenido
dermatitis alguna vez (97,2% y 96,3%, respectivamente en los grupos de 6-
7 y 13-14 afos). Por otro lado, se observa que nifios y nifias de 6-7 afios
tienen un porcentaje superior de casos que dijeron no tener dermatitis
alguna vez, teniendo diagnostico de DA (20% frente al 12,6% observado en
el grupo de 13-14 afos). Sin embargo, a pesar de estas ligeras diferencias, el
indice Kappa ha sido practicamente igual en ambos grupos (0,61 y 0,62,
respectivamente en el grupo de 6-7 y 13-14 afos). Por eso concluimos que
no parece existir una influencia aparente de la fuente informadora en la

concordancia entre respuestas.

9.2. Cruce entre dermatitis en los ultimos 12 meses y

diagnostico de dermatitis atdpica

El 95,5% de la poblacidon que declaré haber tenido dermatitis en los
ultimos 12 meses, tiene diagndstico de DA, mientras que dicho diagndstico
se objetiva en el 20,8% de la poblacion que declaré no haber tenido
dermatitis en los Ultimos 12 meses. El indice Kappa obtenido ha sido mas
bajo que el verificado en el cruce anterior (0,45). Podemos sospechar que el
porcentaje elevado de nifios que declararon no haber tenido dermatitis en los
ultimos 12 meses pero tienen diagndstico de DA, se debe a que una parte
importante de esos nifios tendran posiblemente una historia no reciente de
dermatitis (mdas de 12 meses).

También hemos efectuado este cruce de forma separada por grupos
etarios, verificandose una concordancia casi total en los niflos que han
afirmado haber tenido dermatitis en los Ultimos 12 meses y han declarado
tener diagndstico de DA (95,8% y 95%, respectivamente en el grupo de 6-7
y 13-14 afios). Por otro lado, se observa que el porcentaje de nifos de 6-7

anos que declararon no tener dermatitis en los Ultimos 12 meses y sin
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embargo tienen diagndstico de DA es superior a lo que ocurre en el grupo de
13-14 afos (27% y 15,9%, respectivamente). Considerando que, segun la
evolucion conocida de la enfermedad, es menos probable encontrar DA
activa en el grupo de 13-14 afios frente al de 6-7 afos, estos resultados
parecen un poco paraddjicos, ya que la concordancia entre estas respuestas
ha sido mas baja en el grupo de 6-7 anos (indice Kappa de 0,41 frente a
0,48 verificado en el grupo de 13-14 afos). Resulta dificil explicar este
hallazgo, pero podemos sospechar de la posible influencia que tiene la
distinta fuente informadora entre grupos, asi como de la existencia de
factores de confusion, como por ejemplo el nimero relativamente limitado

de sujetos de la muestra.
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Capitulo VI
CONCLUSIONES
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1. El impacto que el estudio ISAAC ha tenido acerca del conocimiento de
la prevalencia de DA a nivel mundial, animé la realizaciéon de nuestro
proyecto en Granada capital y costa, utilizando este protocolo validado
y fiable, permitiéndonos comparar nuestros resultados con los

obtenidos en otros trabajos realizados con idéntica metodologia.

2. La DA ha resultado ser mas prevalente en nifios de 6-7 afios que en
los adolescentes de 13-14 afos, concordando con la tendencia de la

enfermedad a mejorar con la edad.

3. No se han encontrado diferencias significativas en cuanto a la
prevalencia de DA en la poblacion de capital y la poblacion de la costa,
sin embargo considerando soélo el grupo de 6-7 ainos residente en la
capital, la prevalencia objetivada de sintomas cutaneos ha resultado

ser mayor.

4. Las formas predominantes de la enfermedad han sido las formas leves

en todos los grupos estudiados en cuanto a edad y zona geografica.
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