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La dermatitis atdpica constituye la enfermedad inflamatoria
crénica méds comun de la piel. La predisposicidon genética, la
alteracidn de la barrera epidérmica y la desregulacion del sis-
tema inmunoldgico son algunos de los componentes criticos
de la dermatitis atdpica.

Juan Carlos Muifio

ARTICULOS DE REVISION

VACUNACION COVID EN MUJERES
GESTANTES: LECCIONES DEL PASADO

Antecedentes. La inmunizacién materna brinda la proteccién ne-
cesaria contra infecciones prevenibles por medio de la vacuna-
cién tanto para la madre, el feto en desarrollo y el recién nacido.
Objetivo. Generar un estado del arte sobre el impacto de las
vacunas COVID-19 en mujeres gestantes.

Conclusiones. La vacunacidn contra el SARS-CoV-2 en gestantes
€es una propuesta atractiva, teniendo en cuenta que no se estd ad-
ministrando agentes vivos sino vivos atenuados en las vacunas que
estdn disponibles vy certificadas para las gestantes en Colombia,
ademds de tener un doble beneficio, para ella y para su lactan-
te, suministrando inmunoglobulinas mediante la lactancia materna.
Yleina Smalbach, Maria Navarro, Stevan Anichiarico,

Marlon Munera

GENERALIDADES DE LA DERMATITIS
ATOPICAY SUVINCULACION CON LA
RESPUESTA INFLAMATORIAY EL ESTRES
OXIDATIVO

La dermatitis atdpica constituye la enfermedad inflamatoria cré-
nica mds comun de la piel. La predisposicién genética, la altera-
cién de la barrera epidérmica y la desregulacién del sistema in-
munoldgico son algunos de los componentes criticos de la der-
matitis atdpica. Una barrera cutdnea deteriorada puede ser el
paso inicial en el desarrollo de la marcha atdpica, asf como la in-
flamacion de la piel mediada por el incremento de citocinas Th2,
como la IL- 4, IL-5 e IL-13, contribuyen al desarrollo de la der-
matitis atépica. Por otro lado, se ha demostrado que el estrés
oxidativo juega un papel primordial en la fisiopatologfa de esta
enfermedad. En este sentido el objetivo de este trabajo de revi-
sién es demostrar la relacién que existe entre la dermatitis atd-
pica vinculada con la respuesta inflamatoria y el estrés oxidati-
vo. Para ello se recopilé toda la informacion publicada que se
encontrd disponible en la base de datos de PubMed. Se reali-
76 una descripcion sobre la patogenia de la dermatitis atdpica y
su relacidn con el estrés oxidativo. Se concluye que la dermatitis
atépica, como proceso inflamatorio, desencadena mecanismos
fisiopatoldgicos que involucran un estrés oxidativo.

Yanaysis Stable-Garcia, Zullyt Zamora-Rodriguez

ARTICULO ORIGINAL

COMPARACION DEL CONTEO DE POLENES
DURANTE LOS ANIOS 2019- 2020, ESTACIONES
DE BARILOCHE BUENOS AIRESY MENDOZA

Introduccion. Los estudios sobre la relacidn entre la exposi-
cion al polen vy el desarrollo de sintomas han proporcionado
una mejor comprension de la cantidad de polen que se ne-
cesita para causar sintomas.

Objetivo. Comparar el conteo de pdlenes durante los afios
2019-2020 para evaluar si existié un aumento en la cantidad
de estos que explique el aumento de los casos de polinosis,
como sugieren diversos estudios epidemioldgicos.
Resultados. EI promedio anual de conteos de pdlenes para la
Estacion de Bariloche es de 57,17 granos/m3 de aire para el
afio 2019 vy 96,3 granos/m3 de aire para el afio 2020. Sin dife-
rencia estadisticamente significativa por la amplia variacién de
los conteos. Para la Estacién Buenos Aires el promedio anual
se observa un conteo de 10,05 granos/m3 de aire para 2019
y 10,75 granos/m3 de aire para el afio 2020. En la Estacidn
Mendoza como resultado se obtuvo que estadisticamen-
te existe diferencia de medias, donde se presenta una media
anual de 57,84 granos/m3 conteos de polen el afio 2019 y de
10,72 granos/m3 de aire en promedio para el afio 2020.
Discusidn. La hipdtesis del aumento de pdlenes no se obje-
tivd, no se tuvieron en cuenta variaciones climdticas que in-
fluyen en el conteo (temperatura, humedad, precipitaciones,
vientos, etc.). Se necesitan estudios a largo plazo contemplan-
do las variables del clima para correlacionar mejor los datos.
L.Villa, L. Barrionuevo, A. Guerci, L. Farina, C. Ibafiez,

M.S. Reyes, M.V. Ocampos, C. Onetti

FARMACOVIGILANCIA Y VACUNACION
ANTI-COVID EN EL SUR DE HONDURAS

En Honduras se administraron las primeras vacunas contra el
SARS-CoV-2 en febrero de 2021 gracias a donaciones del go-
bierno de Israel y del sistema COVAX. El primer dia los me-
dios reportaron desmayos posvacuna en personal de salud del
sur de Honduras, generando controversia y temor. El personal
de uno de los hospitales de la zona participd en un monitoreo
posvacuna (n=366). El nimero promedio de eventos adversos
por persona fue 2,31 para Moderna y |,74 para AstraZeneca.
Los efectos adversos no severos ocurrieron en 54,21% v
70,32% respectivamente. Ocurrié shock anafildctico en 1,20%
con Moderna y en 0,7% con AstraZeneca. Se necesitan estu-
dios mds grandes y establecer una farmacovigilancia para me-
jor manejo de eventos adversos y para generar informacion al
publico que reduzca la vacilacién vacunal en Honduras.

Nery E. Linarez Ochoa, Gustavo A. Avelar Aguilar,

Gustavo A. Castro, Maria A. Castro Mendoza, Céleo
Ramirez, Sandra Gémez Ventura, Edwin F. Herrera Paz,
Reyna M. Durén
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Este nimero de la publicacién dirige la mirada a la importante pandemia de SARS coronavirus (COVID 19). Se
presentan dos trabajos sobre la prevencién del SARS-CoV-2 (COVID 19). El primero de ellos es sobre el efec-
to de la vacunacidn en mujeres embarazadas luego del primer trimestre de embarazo. Este trabajo realizado en
Colombia, donde no se utilizaron virus vivos pero s atenuados o virus muertos, ha permitido desarrollar una in-
munidad humoral activa, la cual pasa la placenta por medio de IgG especifica. Esta inmunoglobulina tiene la ca-
pacidad de transmitir esta inmunidad pasiva al feto via placentaria en los primeros meses de vida, sin que el re-
sultado sea de infeccidn fetal. Esto se corrobora al comprobar que el recién nacido no presenta IgM e IgA anti-
SARS COVID 19 (+), indicadores de padecimiento infeccioso agudo por dicho virus.

Otro de los temas presentados en la revista son los efectos adversos de las diversas vacunas COVID 19 en la
Republica de Honduras.

Estos dos trabajos ponen en consideracién los multiples aspectos que genera el coronavirus y la prevencién para
detener su progresion en el mundo.

Por otra parte, también en esta publicacidn no se abandona la linea de la investigacién en alergologia ¢ inmuno-
logia de la IgE. Para ello se incluyen dos trabajos, a saber:

El primero trata la importancia del estrés oxidativo que acompana a las enfermedades alérgicas tales como el
asma. También se incluyen dermatitis atépica, que presenta variados aspectos en su fisiopatogenia: la mutacién
de la filagrina, el valor del epitelio, la produccién de IgE, la inmunidad de los linfocitos innatos clase 2, la autoin-
munidad para las formas crénicas y el estrés oxidativo representado por la activacién de eosinéfilos, macréfagos,
neutréfilos que producen especies reactivas de oxigeno, las cuales amplifican la respuesta inflamatoria de varias
enfermedades alérgicas. El eccema at6pico en un ¢jemplo del problema planteado, él presenta al prurito como un
sintoma cardinal, secundario a vasodilatacidn, resultado de la produccién péptidos neurogénicos y escape de his-
tamina, prostaglandinas E2. Por las evidencias que tenemos hasta ahora, el estrés oxidativo crénico facilita la ex-
presién de enfermedades alérgicas, entre las que se incluye la dermatitis atdpica. Asi es que se conoce que existe
una intensa comunicacién entre mediadores neuroendocrinos, fibras nerviosas y la respuesta de las células inmu-
noldgicas en enfermedades alérgicas, entre ellas la dermatitis atépica. Este perfil es analizado en este trabajo pro-
veniente de Cuba.

El segundo estudia otro aspecto muy importante, que es la polinosis, base de los primeros trabajos de la alergia
respiratoria realizados por los padres de la Alergologfa a fines del siglo 19 y comienzo del siglo 20. Ellos estable-
cieron un nexo entre estos elementos naturales proveniente de plantas y la expresion en las manifestaciones clini-
cas de la rinitis y el asma alérgica. La mayoria tiene alto contenido de proteinas y por lo tanto potencial antigéni-
co. El que un polen especifico produzca un sintoma depende de varios factores. Aquellos que siempre producen
enfermedad dependen de cuatro criterios: 1. Granos de polen que se producen en grandes cantidades, por plan-
ta de alta prevalencia local. 2. Que dependen del viento para su dispersién. 3. Son de didmetro pequefio, entre 2
y 60 micras. 4. Pueden estimular la respuesta IgE dependiente. Postulados de Thommen. Otro aspecto es tener la
idea de que muchos pélenes son gruesos y grandes (pesados), no tienen suspensioén en el aire y la transferencia se
hace por insectos. El trabajo aqui presentado lleva el perfil de diversas regiones de Argentina, y tiene la vircud de
poner en consideracion una de las mds importantes causas de alergia e inhalatoria nasal y bronquial, establecien-
do un perfil de nuestro pais y el seguimiento de la polinosis por niveles diversos de los mismos segun afio, vien-
tos, humedad, insolacién. Esperamos que sirva como gufa para la prictica de los alergélogos.

Conflamos que este numero de Archivos de Alergia ¢ Inmunologia Clinica sirva para la practica de Alergia e
Inmunologfa Clinica asi como la Medicina en general, frente a esta pandemia COVID 19

Dr. Juan Carlos Muifo
Editor de AAelC



ARTICULO DE REVISION

VACUNACION COVID EN MUJERES GESTANTES:

LECCIONES DEL PASADO

COVID vaccination in pregnant women: lessons from the past

Yleina Smalbach', Maria Navarro'?, Stevan Anichiarico', Marlon Munera'

RESUMEN

Antecedentes. La inmunizacién materna brinda la proteccién necesaria con-
tra infecciones que son prevenibles por medio de la vacunacién tanto para la
madre, el feto en desarrollo y el recién nacido. Ante la actual pandemia, imple-
mentar la vacunacién contra la COVID-19 en esta poblacién se ha convertido
en una necesidad para la proteccién de esta.

Objetivo. Generar un estado del arte sobre el impacto de las vacunas CO-
VID-19 en mujeres gestantes.

Conclusiones. La vacunacién contra el SARS-CoV-2 en gestantes es una pro-
puesta atractiva, teniendo en cuenta que no se estd administrando agentes vi-
vos sino vivos atenuados en las vacunas que estdn disponibles y certificadas
para las gestantes en Colombia, ademds de tener un doble beneficio, para ella
y para su lactante, suministrando inmunoglobulinas mediante la lactancia ma-
terna.

Palabras claves: embarazo, SARS-CoV-2, COVID-19, vacunas, inmuni-
dad, efectos adversos.

ABSTRACT

Background. Maternal immunization provides the necessary protection aga-
inst vaccine-preventable infections for the mother; the developing fetus and the
newborn; in the face of the current pandemic, the implementation of vaccina-
tion against COVID-19 in this population has become a necessity for their pro-
tection.

Aim.To generate a state of the art on the impact of COVID-19 vaccines on
pregnant women.

Methodology. A narrative review was carried out in several databases such as
pubmed, science direct, scielo; with a selection of articles in journals indexed
in first and second language, using the following keywords: pregnancy, SARS-
CoV-2, COVID-19, vaccines, immunity, adverse effects.

Conclusion. Vaccination against SARS-CoV-2 in pregnant women is an attracti-
ve proposal, taking into account that it is not administering live agents but live
attenuated agents in the vaccines that are available and certified for pregnant
women in Colombia, in addition to having a double benefit, for her and for her
infant by supplying immunoglobulins through breastfeeding.

Keywords: Pregnancy, SARS-CoV-2, COVID-19, vaccines, immunity, ad-
verse effects.

Archivos de Alergia e Inmunologia Clinica 2021;52(1):7-12

INTRODUCCION

La COVID-19 es una enfermedad zoondtica que fue de-
clarada pandemia a nivel mundial en el afio 2020'. Las
mujeres en gestacion son mds susceptibles a infeccién en el
tracto respiratorio y neumontia, debido a los cambios fisio-
légicos adaptativos y la condicién inmunosupresora du-
rante la gestacion, que las hace mds susceptibles a desarro-
llar COVID-19% Segtn los Centros para el Control y la
Prevencién de Enfermedades (CDC) de los EE.UU, has-
ta la fecha ha habido alrededor de 49.000 casos de mujeres
embarazadas con COVID-19 en ese pais®.

El objetivo de esta investigacidn es generar un estado del
arte sobre el impacto de las vacunas COVID-19 en muje-
res gestantes, dada la importancia del cuidado de esta po-

[. Programa de Medicina, Corporacicn Universitaria Rafael
Ndfiez. Cartagena, Colombia.

2. Grupo de investigacion GINUMED, Programa de Medicing,
Corporacién Universitaria Rafael Nufiez. Cartagena, Colombia.

Correspondencia: Prof. Marlon Mdnera. Grupo de Investigacién
Médica (GINUMED), Corporacién Universitaria Rafael Ndfez,
Claustro 2. San Francisco, Cartagena, Colombia. Tel: +57 300
529 5164. marmunera@gmail.com.

Los autores declaran no poseer conflictos de intereses.
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blacidn, con el fin de crear una respuesta inmunoldgica ca-
p g
paz de proteger a la madre y al feto en desarrollo.

DISCUSION

La inmunizacién en mujeres gestantes brinda la proteccién
necesaria contra infecciones que son prevenibles por medio
de la vacunacion para la gestante, el feto que estd en desarro-
Loy el recién nacido®. Cuando la madre es vacunada, forma
anticuerpos de clase IgG que atraviesan la placenta hasta el
feto con el fin de proteger los orificios de la infeccién. La efi-
cacia que la vacunacién brinda supera el 90%?, se estima que
un 40% de las muertes infantiles a nivel mundial ocurren en
el periodo neonatal y muchas de esas muertes pueden preve-
nirse mediante la inmunizacién materna tanto para existen-
tes como futuras®. La vacunacién en mujeres en etapa repro-
ductiva abarca 3 fases, la primera antes de que el embarazo
se produzca, la segunda en el periodo de gestacién, y la ter-
cera en el posparto y la lactancia’.

En la actualidad existen 17 enfermedades que son preve-
nibles por medio de la vacunacidn y estdn cubiertas por
14 vacunas que se administran de rutina, entre las cua-
les podemos destacar la vacuna de poliomielitis, saram-
pidn, fiebre amarilla, rubéola. En el embarazo existen
dos vacunas recomendadas para la administracién: (a) la
Influenza inactivada y (b) toxoide tetdnico, toxoide dif-
térico reducido y tos ferina acelular (TDAP)®. En 1997,
el Comité Asesor de Pricticas de Inmunizacién (ACIP)
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TABLA |. Efectos adversos descritos para vacunas usadas en mujeres embarazadas.

Riesgo para el feto Comentario Ref.
Vacunas en mujeres embarazadas
Influenza Ninguno descrito Administrar después de la semana |4 7
TDAP Ninguno descrito Administrar entre la semana 27 y 36 8
Vacunas en situaciones especiales
SARS-CoV-2 Ninguno reporta- Administrar después de la semana 12 y 40 dias posparto 15
do hasta la fecha
Hepatitis A Ninguno descrito Indicacion y administracion a usuarias que utilicen drogas por via parenteral, mujeres en ges- 16
tacién que han ido de viaje a zonas endémicas, 0 que estén expuestas a riesgo profesional.
Hepatitis B Ninguno descrito esta indicada en embarazadas seronegativas con riesgo de exposicion al virus 16
Rabia No se han descri- Se recomienda la administracion preexposicion en gestantes que viajen a zonas de ries- 16
to efectos adversos go en paises afectados por la rabia o con riesgo de contacto con animales potencial-
mente infectados.
Polio Salk Ninguno encontrado  Indicacién y administracion se recomienda en madres gestantes que tengan riesgo de 16

exposicion al virus debido a viajes a zonas endémicas

Vacunas contraindicadas

Triple virica Ninguno confirmado

La vacunacion de la mujer susceptible debe ser rutinaria en el periodo posparto 7

Varicela Ninguno confirmado

Su administracion deberia ser parte de la rutina de los cuidados posparto 7

de los CDC recomendé la vacunacién anual contra la in-
fluenza en todas las mujeres embarazadas durante la tem-
porada de influenza®.

VACUNAS QUE SE APLICAN

INFLUENZA

En el siglo XVI la influenza se reconocié como una con-
dicién de inicio agudo caracterizada por sintomas como
fiebre, cefalea, tos y mialgia, con complicaciones poco
comunes que incluyen neumonia y resultados fatales en
mujeres embarazadas y sus fetos. Las complicaciones re-
lacionadas de la influenza en embarazadas incluyen cam-
bios en el sistema cardfaco, que producen aumento de la
frecuencia cardfaca, volumen sistélico y consumo de oxi-
geno; en el sistema respiratorio, que originan capacidad
pulmonar reducida, lo que aumenta el riesgo de sufrir hi-
poxia; y en el sistema inmunol(’)gico, que junto con las
hormonas, citocinas y células inmunitarias, pueden lle-
var el curso de la enfermedad y agravarse. Y en relacién
con los bebés, la enfermedad produce pérdida fetal, par-
tos prematuros, bebés pequefios para la edad gestacional,
bajo peso al nacer y muerte”®. Con una sola dosis sumi-
nistrada de esta vacuna en la poblacién gestante se logra
mitigacién de la enfermedad, seroconversién y seropro-
teccién maternas suficientes y disminucién del riesgo de
malos resultados obstétricos. Los beneficios neonatales y
fetales de esta vacuna incluyen un menor riesgo de abor-
to espontdneo, disminucidn de muerte fetal intrauterina,
muerte neonatal, parto prematuro y bajo peso al nacer®.
Diferentes estudios han demostrado la efectividad de la
vacuna en mujeres gestantes, entre los que podemos re-
saltar un estudio de cohorte sueco donde 18.000 pacien-
tes fueron vacunadas contra la influenza y como resulta-
do se logré una disminucidn en las muertes intrauterinas
durante la pandemia de HIN1 de 2009%!.

TDAP

La TADP sc aprobd en mujeres gestantes en el afo 2011
para ser usada en estado de embarazo o posparto. En el
afno 2012, el Comité Asesor de Practicas de Inmunizaciéon
delos EE.UU. (ACIP) recomendé que toda mujer en ges-
tacidn, sin importar el historial de vacunas, debe ser vacu-
nada' La vacuna se aplica entre las 27 y 36 semanas de
gestacion para maximizar la respuesta de anticuerpos y su
transferencia al feto'?. Una de las enfermedades mejor pre-
venibles por medio de la vacunacidn es el tétanos. Si este
ocurre en el embarazo o en seis semanas posparto se de-
nomina tétanos materno, mientras el que se produce en
los primeros 28 dfas de vida del bebé se denomina téta-
nos neonatal. Fl tétanos neonatal se previene inmunizan-
do a mujeres en edad reproductiva®. Asimismo, la tos feri-
na acelular, una infeccién bacteriana grave del tracto respi-
ratorio causada principalmente por Bordetella pertussis®,
es una enfermedad altamente contagiosa todavia endémi-
ca en todo el mundo®. El objetivo de esta vacuna es con-
ferir anticuerpos antitosferinicos maternos a lactantes de-
masiado pequefos para ser inmunizados para dicha infec-
cién', y la vacunacién ha mostrado alta eficacia y seguri-
dad en las mujeres embarazadas.

EFECTOS ADVERSOS DEVACUNAS EN
EMBARAZO

En la Tabla 1, se hace una revisién breve de los efectos ad-
versos de las vacunas rutinariamente usadas en mujeres
embarazadas.

VACUNAS COVID-19Y GESTANTES

No esta claro si las embarazadas son més susceptibles a la
infeccién por el SARS-CoV-2 que las no embarazadas.
Una gran proporcién de embarazadas infectadas por el
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SARS-CoV-2 son asintomdticas (entre el 44% y el 86% en
estudios de cohortes con poblaciones de embarazadas so-
metidas a pruebas universales)"”.

La COVID-19 causa una morbilidad y mortalidad sig-
nificativas, con una enfermedad respiratoria que re-
quiere hospitalizacién hasta en el 6% de las mujeres em-
barazadas infectadas por el SARS-CoV-2. Al conocer
la importante prictica de la vacunacién en el embara-
zo, el uso de otras vacunas durante el mismo, la efica-
ciay seguridad de las vacunas de ARNm de COVID-19
en poblaciones no embarazadas y su mecanismo de in-
duccién de una respuesta inmunitaria, se puede llegar
a la conclusién sobre la necesidad de la implementa-
cién de estas contra la COVID-19 en esta importan-
te poblacién’s.

Son escasos los datos existentes sobre la respuesta inmuno-
légica en mujeres embarazadas ante las vacunas contra la
enfermedad por COVID-19, ¢ igualmente sobre la ciné-
tica de la transferencia transplacentaria de anticuerpos®.

;QUE EXPERIENCIA HAY?

Aunque las plataformas de ARNm de las vacunas
COVID-19 disponibles son distintas de las vacunas
contra la gripe y la TDAP que se utilizan actualmente
durante el embarazo, las plataformas de ARNm han es-
tado desarrolldindose durante la tltima década. Se han
utilizado vacunas de ARNm similares en ensayos clini-
cos dirigidos a otras infecciones como el Zika; como
plataforma inmunogénica pero no infecciosa y no inte-
gradora, las vacunas de ARNm tienen ventajas potencia-
les sobre las vacunas de virus vivos atenuados, las vacu-
nas inactivadas o de subunidades y las vacunas basadas
enel ADN,

En un estudio realizado en 27 mujeres embarazadas que
dieron a luz entre encro de 2021 y marzo de 2021 en
el Prentice Women’s Hospital de Chicago, IL, que ha-
bian sido vacunadas contra COVID-19 con vacunas ba-
sadas en ARNm, la de Pfizer (Nueva York, NY) y la de
Moderna (Cambridge, MA), sc tomaron muestras tanto
de plasma materno como de sangre del cordén umbili-
cal”. En cuanto a los resultados de este estudio, aproxi-
madamente el 50% de las madres y ningtn lactante tu-
vieron una prueba de IgM positiva. La proporcién media
de transferencia de IgG entre la madre y el bebé fue de
1,0+0,6; sin embargo, una mayor latencia desde la vacu-
nacién hasta el parto (semanas) se asocié con una mayor
proporcién de transferencia. En consecuencia, haber re-
cibido la segunda dosis de vacuna antes del parto se aso-
cid significativamente con un aumento de los niveles de
IgG en el lactante. Del mismo modo, la latencia desde la
vacunacién hasta el parto se asocié con un aumento de
los niveles de IgG del lactante®.
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VACUNAS LICENCIADAS

Las vacunas utilizadas en esta poblacién son las de ARNm,
incluyendo Pfizer/Bio-NTech (Mainz, Germany) vy
Moderna (Cambridge, MA), ambas vacunas usan ARNm
para administrar el antigeno pico del SARS-CoV-2 al sis-
tema inmunoldgico.

Las reacciones adversas leves o moderadas, de corta dura-
cidn, son comunes después de la vacunacién con dos de las
vacunas contra el SARS-CoV-2 analizadas; para las vacu-
nas de ARNm (Pfizer/BioNTech, Moderna/NIH) las re-
acciones adversas mas comunes fueron reacciones en el lu-
gar de la inyeccién, fatiga, dolor de cabeza, dolor muscu-
lar, escalofrios, dolor articular y fiebre”.

Las mujeres embarazadas con infeccién grave o criti-
ca por coronavirus 2019 (COVID-19) tienen un ma-
yor riesgo de parto prematuro y pérdida del embarazo.
El riesgo de parto prematuro (tanto iatrogénico como
espontineo) ha oscilado entre el 10% y el 25%, con ta-
sas de hasta el 60% entre las mujeres con enfermedad cri-
tica' al igual que de presentar hemorragia posparto y
complicaciones que requieren un parto por cesarea’®. En
un metaandlisis reciente, Dubey et al. encontraron que el
27% de las mujeres embarazadas con COVID-19 tuvie-
ron eventos adversos del embarazo como parto prematu-
ro, mala perfusidn vascular fetal y ruptura prematura de
la membrana fetal®.

Algunas de estas complicaciones del embarazo observa-
das pueden atribuirse a la patologfa extrapulmonar de
COVID-19. El embarazo aumenta el riesgo de complica-
ciones tromboembdlicas debido al aumento de los niveles
de factores de coagulacién en la sangre. El aumento de la
concentracién de dimero D en pacientes con COVID-19,
que indica la degradacién de un codgulo de sangre, se co-
rrelaciona con peores resultados®.

La preeclampsia es un problema de salud publica y una
de las principales causas de muerte materna. Tiene va-
rias caracteristicas superpuestas con COVID-19, que in-
cluyen presién arterial alta, trombocitopenia (es decir,
bajo recuento de plaquetas) y desregulacién inmunita-
ria?’. Los mecanismos subyacentes a la asociacién entre
COVID-19 y preeclampsia no estén claros, pero los in-
vestigadores han demostrado que el SARS-CoV-2 pue-
de provocar disfuncién del sistema renina-angiotensina
y vasoconstriccidn al unirse a los receptores de la enzima
2 convertidora de angiotensina. La preeclampsia se des-
taca por una disfuncidn endotelial sistémica, que puede
compararse con la enfermedad por COVID-19 a medida
que se conocen los efectos vasculares que pueden ser cau-
sados por esta®’.

Se deben tener en cuenta las embarazadas que desarrollan
el COVID-19 en entornos de bajos recursos, donde los re-
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sultados del embarazo ya son peores debido a las comor-
bilidades prevalentes, las coinfecciones y las desigualdades
socioecondmicas y del sistema sanitario, y que ademds sue-
len carecer de acceso a medicamentos eficaces y a altos ni-
veles de cuidados de apoyo!”.

TiTULOS DE ANTICUERPOS

Los titulos de spike aumentaron més rdpidamente que los
titulos de RBD después de la primera y segunda dosis de
la vacuna, pero la magnitud de la respuesta no difiri6 en-
tre las mujeres embarazadas o lactantes. A diferencia de las
respuestas de IgG, las respuestas de IgM e IgA se indujeron
con fuerza tras el cebado y fueron poco inducidas tras el
refuerzo, en todos los grupos®.

Los titulos de anticuerpos maternos inducidos por la vacu-
na en los sueros no difirieron segtin el trimestre de vacuna-
cién. Se observaron niveles sorprendentemente més altos de
anticuerpos contra el SARS-CoV-2 en todas las mujeres va-
cunadas en comparacién con las mujeres embarazadas con
infeccidn natural de 4 a 12 semanas antes, lo que pone de
manifiesto las sélidas respuestas inmunitarias humorales in-
ducidas por la vacunacién con ARNm?. El tiempo trans-
currido desde la vacunacién puede ser un determinante im-
portante de las tasas de transferencia de subpoblaciones es-
pecificas de IgG tras la inmunizacién en el embarazo®.

La IgG materna también es capaz de atravesar la placenta para
conferir inmunidad al neonato. Las IgG especificas de la espi-
gay de la RBD fueron detectables en cada uno de los 10 cor-
dones umbilicales después de la vacunacién materna®.

RECIEN NACIDOS CON ANTICUERPOS
ANTI-COVID

La proteccién de las vacunas COVID-19 en neonatos se da
mediante la lactancia materna. Los estudios indican que la
leche materna de mujeres que recibieron vacunas de ARNm
es rica en anticuerpos neutralizantes de SARS-CoV-2%%,
Los estudios también muestran que los anticuerpos indu-
cidos por las vacunas se transfieren via placentaria durante

el embarazo®?

, recordando, ademds, que estos anticuerpos
que se transfieren al feto y al neonato son de clase IgG capa-
ces de traspasar la placenta. También se debe tener en cuen-
ta que la proteccidn que estd brindando la vacuna a través de
la inmunizacién de la madre es pasiva, lo que significa que
a diferencia de alguien vacunado su circulacién y vida me-
dia es baja**. Esto es importante tenerlo en cuenta, ya que las
madres y los padres deberan considerar la vacunacién para
sus hijos una vez se pueda realizar.

Es bien sabido que la presencia de infecciones en neonatos
por COVID-19 son raras, pero sigue sin saberse si la res-
puesta inmunitaria materna a la infeccidn protege al feto'®.
A pesar de estudios que informan la presencia de IgG del
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SARS-Cov-2 en neonatos que obtuvieron IgM negativa y
ademds resultados negativos para la reaccién de cadena de
la polimerasa, los anticuerpos contra SARS-CoV-2 pare-
cen tener una transferencia ineficaz a través de la placenta,
tras la infeccién materna en el tercer trimestre!®,

La edad gestacional influye en el nivel de anticuerpos con-
tra SARS-CoV-2 encontrados en muestras de sangre to-
madas del cordén umbilical, lo cual nos indica que puede
existir un momento ideal en el que la vacunacién puede te-
ner un mejor efecto antes del parto para optimizar la pro-
teccion fetal'. La mayoria de las mujeres embarazadas que
recibieron la vacana COVID-19 mRNA durante el tercer
trimestre tuvieron transferencia transplacentaria de IgG al
bebé. La proporcién media de transferencia de IgG obser-
vada demostré que los niveles de anticuerpos del lactan-
te son aproximadamente iguales a los niveles maternos".
En cuanto a si la inmunizacién materna contra el SARS-
CoV-2 da lugar a la transferencia de anticuerpos especifi-
cos a los lactantes, un estudio de 20 parcjas de madres y
lactantes demostrd una transferencia transplacentaria efi-
caz de anticuerpos anti-SARS-CoV-2 en espiga tras la va-
cunacién prenatal con la vacuna de Pfizer/BioNTech, y
otro mostrd la presencia de anticuerpos IgA derivados de
la vacuna en la leche materna 3-4 semanas después de la
vacunacién con las vacunas de Pfizer/BioNTech (n=14) y
Moderna (n=9). En este tltimo estudio, los titulos de an-
ticuerpos IgA en la leche materna eran similares a los de
los participantes que habian sufrido una infeccién natural
por el SARS-CoV-2".

En un estudio de cohorte llamado Coronavirus disease 2019
vaccine response in pregnant and lactating women realiza-
do en estados unidos, la vacunacién con ARNm dio lugar
a la induccién de anticuerpos en la circulacién de las muje-
res vacunadas. Se observé un aumento de los niveles de IgG
en la leche materna de forma concomitante con el aumento
observado a nivel sistémico/suero materno. La IgG1 RBD
aumentd significativamente en la leche materna antes de la
vacunacion y después de la segunda dosis, pero no mucho
con una sola dosis aplicada; y no hubo un aumento signifi-
cativo de IgA o IgM anti-RBD en la leche materna después
de cualquiera de las dos dosis. Los resultados de este estudio
sugieren que el refuerzo puede impulsar una mayor transfe-
rencia de IgG ala leche materna®.

INFECCION NATURALY
EMBARAZADAS:

Las gestantes no parecen tener mayor susceptibili-
dad a sufrir complicaciones a raiz de la infeccién por la
COVID-19 en comparacién con la poblacién en gene-
ral; sin embargo, se deben destacar los cambios fisiolgi-
cos que predisponen a las gestantes a cuadros respirato-
rios, que si bien los asociamos a los cambios en la inmu-
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nidad materna por el estado de embarazo estos son fac-
tores que van a determinar la evolucidn de la infeccidn
por la COVID-19. Como ya se menciond anteriormen-
te, el embarazo es considerado como un estado inmuno-
légico tnico, ya que durante este perfodo el cuerpo de la
gestante se enfrenta a multiples cambios debido al feto
que estd creciendo dentro de ella; a causa de estos cam-
bios que son atribuidos a la produccién hormonal y de-
mds cambios fisioldgicos por el embarazo, el sistema res-
piratorio superior de la gestante suele encontrarse ede-
matoso y esto lo podemos asociar a la expansion pulmo-
nar restringida, lo cual la hace mds susceptible a patdge-
nos respiratorios®.

La inmunizacién materna es una estrategia eficaz y deci-
dida para prevenir o reducir la gravedad de las infeccio-
nes en las mujeres embarazadas y sus recién nacidos. Al
mantener la integridad y la salud de la madre y el nino, la
prevencion de enfermedades durante el embarazo tiene
un doble impacto en el sistema de salud. Por ¢jemplo, las
mujeres embarazadas que se vacunan contra la influenza
parecen estar embarazadas por mds tiempo y tienen re-
cién nacidos mds grandes. Debido a los cambios fisiol6-
gicos congénitos, el embarazo aumentara la susceptibili-
dad de las mujeres a esta enfermedad. La siguiente tem-
porada de influenza mostré que, en comparacién con el
publico en general, la tasa de hospitalizacién, compli-
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ARTICULO DE REVISION

GENERALIDADES DE LA DERMATITIS ATOPICAY SU
VINCULACION CON LA RESPUESTA INFLAMATORIAY

EL ESTRES OXIDATIVO

Overview of atopic dermatitis and its relationship with the
inflammatory response and oxidative stress

Yanaysis Stable-Garcia', Zullyt Zamora-Rodriguez?

RESUMEN

La dermatitis atdpica constituye la enfermedad inflamatoria crénica mds co-
mun de la piel. La predisposicion genética, la alteracion de la barrera epidérmi-
ca y la desregulacién del sistema inmunoldgico son algunos de los componen-
tes criticos de la dermatitis atdpica. Una barrera cutdnea deteriorada puede
ser el paso inicial en el desarrollo de la marcha atdpica, asi como la inflamacién
de la piel mediada por el incremento de citocinas Th2, como la IL- 4, IL-5 e IL-
I3, contribuyen al desarrollo de la dermatitis atdpica. Por otro lado, se ha de-
mostrado que el estrés oxidativo juega un papel primordial en la fisiopatolo-
gia de esta enfermedad. En este sentido el objetivo de este trabajo de revisién
es demostrar la relacién que existe entre la dermatitis atdpica vinculada con la
respuesta inflamatoria y el estrés oxidativo. Para ello se recopilé toda la infor-
macién publicada que se encontrd disponible en la base de datos de PubMed.
Se realizé una descripcién sobre la patogenia de la dermatitis atdpica y su re-
lacién con el estrés oxidativo. Se concluye que la dermatitis atdpica, como pro-
ceso inflamatorio, desencadena mecanismos fisiopatoldgicos que involucran un
estrés oxidativo.

Palabras claves: dermatitis atépica, estrés oxidativo, inflamacién.

ABSTRACT

Atopic dermatitis is most common chronic inflammatory disease of the skin.
Genetic predisposition, alteration of epidermal barrier; and dysregulation of
the immune system are some of the critical components of atopic dermati-
tis. A deteriorated skin barrier can be the initial step in development of ato-
pic march, as well as atopic dermatitis, leading to increased skin inflammation
and allergic sensitization. Type 2 cytokines, such as IL-4, IL-5, and IL-13 that are
suitable for skin barrier dysfunction and development of atopic dermatitis. On
other hand, oxidative stress has been shown to play a key role in pathophysio-
logy of atopic dermatitis. In this sense, the objective of this review work is to
demonstrate the relationship between atopic dermatitis and oxidative stress.
For this, all the published information that was available in the PubMed data-
base was collected. For this, a description was made of the pathogenesis of
atopic dermatitis and its relationship with oxidative stress. It is concluded that
atopic dermatitis as an inflammatory process triggers pathophysiological me-
chanisms that affect oxidative stress.

Key words: atopic dermatitis, oxidative stress, inflammation.
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INTRODUCCION

La dermatitis atépica (DA) se caracteriza por anorma-
lidades en la barrera cutdnea, disfuncién inmunolégi-
ca y alteraciones en la microbiota cutdnea. Como re-
sultado de estos déficits, la DA se asocia a una gran
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variedad de comorbilidades, incluidas las de etiologia
genética, infecciosa 2.

La DA constituye una de las patologfas infantiles que mds
importancia estd adquiriendo en los tiltimos afios en los pai-
ses desarrollados, junto con otras enfermedades de tipo alér-
gico, debido al espectacular incremento de su incidencia®.
La prevalencia de DA en EEUU. es del 11,3 al 12,7% en
nifios y del 6,9 al 7,6% en adultos®. Esta dermatosis afecta
a hombres y mujeres aproximadamente a la misma veloci-
dad. Aunque puede ocurrir a cualquier edad, comienza mds
amenudo en la infanciay la nifiez’.

En la DA, el proceso de inflamacién estd dado por la acti-
vacién de los mecanismos inmunitarios frente a la presen-
cia de alérgenos, agentes irritantes o bacterias. Si bien, la res-
puesta inmunitaria estd orientada a la polarizacién de Th2
en fase aguda, en fase de cronicidad se manifiesta la respues-
ta Th1. Esta respuesta inmune anormal contribuye al estrés
oxidativo y condiciona las patogenias de enfermedades au-
toinmunes como la alopecia y las dermopatfas®’. Frente a lo
expuesto, ¢l objetivo de este trabajo de revision es demostrar
la relacién que existe entre la dermatitis atdpica vinculada
con la respuesta inflamatoria y el estrés oxidativo.
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FISIOPATOLOGIA DE LA DERMATITIS
ATOPICA ASOCIADA AL ESTRES
OXIDATIVOY LA INFLAMACION.

La ctiologfa de la dermatitis atdpica (DA) es muy comple-
jay estd asociada a factores genéticos, inmunoldgicos, fisi-
cos y ambientales que causan anomalias en la barrera cu-
tdnea y disfunciones inmunitarias, consideradas cruciales
para la patogenia de la DA®.

Existe una estrecha relacién entre las mutaciones genéti-
casy la aparicién de la DA. Los principales contribuyentes
a la patogenia son las anomalias de la barrera cutdnea, ba-
sadas en las modificaciones del perfil proteémico que in-
cluyen niveles disminuidos de filagrina, transglutamina-
sa-3, corneodesmosina, desmogleina-1, desmocolina-14".
A su vez, el origen de estos desérdenes cutdneos estd aso-
ciado con los niveles deteriorados de ceramidas y péptidos
antimicrobianos e incrementos de la serina proteasa (SP),
vinculados con la disminucién de inhibidores de SP, des-
érdenes en las proteinas de uniones estrechas (claudina 1)
y polimorfismos de un solo nucledtido en el inhibidor de
SP, especificamente en inhibidor de SP kazal 5 (SPINKS
y en el gen de la peptidasa relacionada con la calicreina
(KLK?) de la SPI2,

Esta disfuncién inmune implica en la DA un incremento
de los niveles séricos de inmunoglobulina E (IgE), sensibi-
lizacién a alérgenos, con predominio de citocinas de célu-
las T helper-2 ('Th2), aumento de células T que expresan
antigeno cutdneo asociado a linfocitos, aumento de expre-
sién de FceRI en células dendriticas epidérmicas e inflama-
torias y células de Langerhans, incluyendo una mayor ex-
presién de linfopoyetina del estroma timico (TSLP). En
términos de respuestas inmunolégicas, hay mutaciones en
el receptor de IgE FceRb, los genes relacionados con la in-
munidad innata NOD-1, NOD,2, TLR2, TLR-4, TLR-
9 y mutaciones en los genes relacionados con la inmuni-
dad adquirida interleucina (IL) IL-4, IL-5, IL-13, IL-31
y TSLP'"2,

Considerando la defectuosa defensa genética antimicro-
biana de la epidermis, que facilita la entrada de los mi-
croorganismos a través de la piel dafada, existen bacterias
como el Staphylococcus aureus que son saprofitas de la piel
y en la DA, como consecuencia de la disfuncién de la ba-
rrera epidérmica, penetran a través de la piel.**? Esto con-
diciona el inicio de la respuesta inflamatoria a partir de la
sensibilizacion del estrato cérneo frente al agente externo,
relacionado a su vez, con la sobreexpresién de células den-
driticas. Posteriormente son activadas las células Th2 que
intervienen en la produccién de IL-4, IL-5 ¢ IL-13, activa-
cién de células B que propicia el incremento de IgE y ac-
tivacién de mastocitos que estimula la liberacién de me-
diadores de mastocitos (aminas y enzimas preformadas,
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especialmente histamina), lo cual produce prurito, rasca-
do y ardor®. Las citocinas liberadas por las células T acti-
vadas y los mastocitos atraen en la piel alos granulocitos,
especialmente eosinéfilos, que contribuyen al dafio celu-
lar’. A su vez, el proceso de inflamacién estd dado por la
respuesta de las células inflamatorias ante la presencia del
microorganismo, lo cual genera diferentes reacciones de
oxidacién intracelular, a partir de la incorporacién de un
clectrén a la molécula de oxigeno (O,) que origina el radi-
cal anién superéxido (O,"), el cual posee un electrén des-
apareado. Vale resaltar que, al mismo tiempo, esta molé-
cula O, puede ser sintetizada a través de enzimas como la
NADPH oxidasa, que se encuentra en la membrana celu-
lar. Posteriormente, la reaccién de adicién de un electrén y
dos protones a la molécula O,7, conlleva la produccién de
otra especie reactiva superior, o sea, perdxido de hidrége-
no H,0,. Finalmente, a través de la enzima mieloperoxi-
dasa reaccionan las moléculas H,O, y Cl que dan lugar al
4cido hipocloroso (HCLO)', condicién que genera estrés
oxidativo (EO) (Figura 1).

Al mismo tiempo, estas reacciones oxidantes también se
pueden desarrollar en el estrato cérneo de la piel como
fuente mds propensa, ya que es la capa mds externa de la
piel. Ante la presencia de estos agentes oxidantes, los lipi-
dos del estrato cérneo experimentan una pcroxidacién li-
pidica, que conlleva el incremento de los radicales de pe-
réxidos lipidicos, los cuales atacan a los dcidos grasos ad-
yacentes y generan una reaccién en cadena que propicia
la sintesis de otros peréxidos lipidicos para dar lugar a un
ambiente de EO™.

El EO se define como la formacién de sustancias oxidantes
(especies reactivas del oxigeno [ERO] y especies de oxige-
no nitrogenado [EON])" que superan la capacidad antio-
xidante (superdxido dismutasa [SOD], la catalasa [CAT],
el glutation peroxidasa [ GPx], las peroxirredoxinas)”'.

El EO forma parte de la patogénesis de la DA y especifica-
mente el desequilibrio redox puede agravar la enfermedad
a través del intenso prurito, descamacion y formacién de
costras. Entre los genes involucrados en el equilibrio oxi-
dorreductor se encuentran: el glutation S-transferasa Mu
1 (GSTM1I), glutatién S-transferasa theta 1 (GSTTI) y
glutatién S-transferasa P 1 (GSTPI)". Por otro lado, exis-
ten alteraciones en los biomarcadores oxidativos que in-
cluyen: niveles de mieloperoxidasa (MDA), 8-hidroxi-
desoxiguanosina (8-OHdG), peréxidos lipidicos, 4-hi-
droxinonenal (4-HNE), proteina catiénica de eosindfi-
los (PCE), micloperoxidasa (MPO), nitrito/nitrato y gru-
pos tiol'®!8. A su vez, en la DA ocurre un deterioro en los
mecanismos de defensa antioxidante como: niveles de alfa
tocoferol, betacaroteno, retinol, vitaminas A y E, hierro,
zinc y actividad de la SOD, CAT y GPx que favorecen al
desarrollo de la enfermedad'é. Por otro lado, existen modi-
ficaciones en el comportamiento de marcadores de capaci-
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dad antioxidante que incluyen: capacidad antioxidante re-
ductora ctiprica (CUPRAC), capacidad reductora férrica
del plasma (FRAP), paraoxonasa-1 (PON-1) y capacidad
antioxidante equivalente de Trolox (TEAC)Y. El origen
de estos desérdenes estd dado por los cambios adaptativos
que ocurren en la célula de la piel dafiada, a través de la ge-
neracién basal de radicales libres y el incremento en la re-
sistencia a la peroxidacién del sustrato y en la actividad de
defensa antirradical antioxidante que se manifiesta en las
modificaciones histoldgicas.'¢

El EO estd involucrado en la regulacién de las respuestas
inflamatorias, a través de la activacién de la via del factor
nuclear-kB (NF-xB) que induce la expresién de citoqui-
nas proinflamatorias, como IL-6, IL-8, IL-9 ¢ IL-33. Al
mismo tiempo, el NF-xB aumenta ¢l infiltrado inflamato-
rio dérmico vy facilita la liberacién de histamina en la piel
afectada, lo cual contribuye a la inflamacién y el prurito®.
Los cambios histolégicos en la DA se caracterizan por en-
grosamiento de la epidermis acompafiado de células esca-
mosas (edema/ espongiosis), hiperqueratosis y paraquera-
tosis, y en la dermis presencia de infiltrado inflamatorio?.

SIGNOS CLINICOS

Los signos clinicos cldsicos de la DA son el eritema y la
formacién de vesiculas con cambios secundarios como
erosiones, alteraciones pigmentarias y aumento del grosor
cuadriculado normal de la piel (liquenificacién) produc-
to del rascado continuo. El prurito constituye un sintoma
cardinal en la DA ¢ impacta sustancialmente en la calidad
de vida del paciente y de la familia.*

El fenotipo clinico de DA varfa con la edad y puede diferir
durante el curso de la enfermedad. Las lesiones eccemato-
sas constituyen el sello habitual de la DA y pueden presen-
tarse de forma aguda, subaguda y crénica. Las agudas se
caracterizan por la formacién de vesiculas o papulas pruri-
ginosas exudativas, placas eritematosas, supuracién y cos-
tras erosionadas. La subaguda se basa en la formacion de
placas gruesas y excoriadas con discreto eritema, descama-
cién y leve engrosamiento de la piel. Las crénicas se distin-
guen principalmente por la presencia de papulas excoria-
das, erosionadas o placas liquenificadas y lesiones residua-
les hipo- o hiperpigmentadas. Esta tlltima, ademds, con xe-
rosis y un umbral bajo de prurito??.

Por otro lado, la DA posee diferentes presentaciones cli-
nicas segtin la edad del paciente, por ejemplo, en la fase
de lactantes (3 meses a 3 afios de edad) las lesiones se lo-
calizan en mejillas, cuello, superficies de extensién de los
miembros y tronco, y son més exudativas que en los nifos
mayores. En la fase infantil (3 a 10 afios de edad) por lo
general emergen con eczema, pépulas y vesiculas. Ademds,
se observan lesiones parchadas en las mejillas por la per-
siste picazén que influye en la calidad el suefio. Esta fase
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tiene una localizacién caracteristica en las zonas de flexién
y pliegues (principalmente cuello, pliegues antecubitales,
huecos popliteos). Debido a la capacidad de rascado y al
tiempo de evolucidn de las lesiones, pueden evidenciarse
erosiones y signos de liquenificacién. Por otro lado, es co-
mun la presencia de “caspa de leche” o “corteza de leche”
que se basa en la aparicién costras amarillentas en el cue-
ro cabelludo. Este tltimo estado clinico es bastante simi-
lar a la dermatitis seborreica. En la fase adolescente afec-
ta particularmente el dorso de las manos, parpados y zonas
de flexién. En los adultos afecta fundamentalmente reas
flexurales, cabeza (frente periorbital y region perioral) y el
cuello involucrado tipicamente con placas principalmente

liquenificadas?****.

TRATAMIENTOS

Debido a la fisiopatologia compleja de la DA y el impac-
to del prurito en la calidad de vida, la prevencién y el trata-
miento efectivo de la patologia requieren un enfoque mul-
tifacético que involucre el mantenimiento de la integri-
dad de la barrera cutdnea, el control de la inflamacién de
la piel, la nutricidn, la identificacién y el manejo de desen-
cadenantes alergénicos y microbianos, y que incorpore es-
trategias para reducir el estrés oxidativo en el manejo de
esta patologfa.

TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

En la DA, los tratamientos no farmacoldgicos estdn en-
focados en evitar los factores desencadenantes, restable-
cer la funcién barrera de la piel y mejorar la sintomato-
logia durante los brotes mediante: 1) limpieza, hidra-
tacién y humectaciéon de la piel con cremas espesas de
baja contenido de agua (vaselina)®, 2) bafios higiénicos
que hidraten y refresquen la piel reduciendo el prurito®,
3) terapia psicoldgica enfocada en la reversién de hébi-
tos y entrenamientos de métodos de relajacién y terapia
cognitivo-conductual®*,

TRATAMIENTOS FARMACOLOGICOS

Los corticosteroides tépicos (CT) constituyen el trata-
miento de primera linea en la DA durante la fase aguda o
brote ya que acttan por medio de su accién antiinflama-
toria, antiproliferativa, inmunosupresoray vasoconstricto-
ra. Los CT se consideran el tratamiento estindar con el
que se comparan otras terapias antiinflamatorias topicas
dado su potencial debido a que disminuye los signos agu-
dos y crénicos de la DA (prurito)®*. Acttian sobre una
variedad de células inmunes, incluidas células T, monoci-
tos, macréfagos y células dendriticas, lo que interfiere con
el procesamiento del antigeno y suprime la liberacién de
citoquinas proinﬂamatorias. Por lo general, se introducen
en el régimen de tratamiento después de que las lesiones
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Figura |. Mecanismo fisiopatoldgico de la dermatitis atdpica asociada al desarrollo de la respuesta inflamatoria y al estrés oxidativo.

no responden frente al buen cuidado de la piel y al uso re-
gular de humectantes™?.

Los inhibidores tépicos de la calcineurina (IC), como ta-
crolimus y pimecrolimus, poseen efecto terapéutico a tra-
vés de su unidn a proteinas en el citoplasma, formando
un complejo que inhibe la actividad de la enzima fosfata-
sa de calcineurina, lo cual bloquea la activacién de las cé-
lulas T dependientes de la calcineurina, a través de la in-
hibicién en la produccién de citoquinas proinflamatorias
y de mediadores de inflamacién en la DA. También se ha
demostrado que afectan la activaciéon de los mastocitos, y
particularmente el tacrolimus disminuye tanto el nimero
como la capacidad coestimuladora de las células dendriti-
cas epidérmicas®**!. Los IC, en contraste con los CT, no
inducen atrofia cutdnea ya que presentan poco efecto ne-
gativo sobre la sintesis de coldgeno y el grosor de la piel.
Esto favorece su uso en regiones delicadas como parpados,
drea perioral, genital, axilar, inguinal, as{ como en la apli-
cacién prolongada de estas medicaciones, y en cierto senti-
do reduce el uso de esteroides?>>!.

Los bloqueadores del receptor de histamina H1 (antihis-
taminicos) forman parte del tratamiento complementario
dela DAy se emplean cominmente para tratar o aliviar el
prurito intenso. Los antihistaminicos actian como anta-
gonistas competitivos de la histamina y se unen al receptor
histaminico 1 (H1R) sin activarlo e impiden as{ que la his-
tamina se una a su receptor y lo active. La histamina, a su
vez, incrementa el calcio en un subconjunto de neuronas
sensoriales especificas de la piel mediante la activacién de
los receptores de histamina HIR y H4R, asi como la inhi-
bicién de H3R. La disminucién del umbral en respuesta al
antagonismo de H3R activa HIR y H4R en las neuronas
sensoriales, lo que a su vez provoca la excitacién de aferen-
tes sensibles a la histamina y, por lo tanto, provoca la sen-
sacion de picor***.

TRATAMIENTO CON PRODUCTOS NATURALES
El mentol como producto natural se utiliza como trata-
miento de las dermatopatias, ya que es un alcohol terpéni-
co ciclico de origen vegetal que produce una sensacién re-
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frescante cuando se aplica sobre la piel como agente anti-
pruriginoso®. El mentol actia sobre el canal del receptor
del canal catiénico 8 (TRPMS), que es un receptor térmi-
camente sensible al frio inofensivo. El mecanismo antipru-
riginoso del mentol no esté claro, pero las teorfas incluyen
la activacidn del receptor transitorio potencial del canal
catiénico subfamilia melastatina 8 (TRPMS) en las fibras
C, la estimulacién directa de las fibras A-delta y la activa-
cién de los receptores opioides®*.

Por otro lado, existen formulaciones a base de produc-
tos naturales derivadas de la medicina china en las que se
emplean tradicionalmente mezclas de plantas medicina-
les chinas (Hochu-ekki), donde pueden estar actuando
un sinniimero de compuestos sinérgicamente. Diversos
productos naturales han mostrado efecto positivo en la
DA mediante la disminucién de signos de la enfermedad

como picazdn, eritema, conciliacién del sueno®.

TRATAMIENTO CON ANTIOXIDANTES

La melatonina es una indolamina producida principal-
mente por la glindula pineal, localizada en el centro del
cerebro”. Dicha hormona posee efecto antiinflamatorio y
antioxidante dado que contribuye a la eliminacién de ra-
dicales libres enddgenos, estimula la liberacién de SOD,
GPxy glutatién reductasa, y preserva a las membranas ce-
lulares de la peroxidacién lipidica. Ademds, la melatonina
puede tener importantes acciones neuroinmunolc’)gicas y
efectos inmunomoduladores en enfermedades alérgicas®.
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RESUMEN

Introduccién. Los estudios sobre la relacién entre la exposicién al polen y el
desarrollo de sintomas han proporcionado una mejor comprensién de la can-
tidad de polen que se necesita para causar sintomas.

Objetivo. Comparar el conteo de pdlenes durante los afios 2019-2020 para
evaluar si existié un aumento en la cantidad de estos que explique el aumen-
to de los casos de polinosis, como sugieren diversos estudios epidemioldgicos.
Material y métodos. Estudio longitudinal retrospectivo observacional. Se com-
pard el conteo de pdlenes de las estaciones aerobioldgicas de Bariloche, Bue-
nos Aires y Mendoza durante los afios 2019-2020.

Resultados. El promedio anual de conteos de pdlenes para la Estaciéon de Ba-
riloche es de 57,17 granos/m3 de aire para el afio 2019 y 96,3 granos/m3 de
aire para el afio 2020. Sin diferencia estadisticamente significativa por la amplia
variacién de los conteos. Para la Estacién Buenos Aires el promedio anual se
observa un conteo de 10,05 granos/m3 de aire para 2019 y 10,75 granos/m3
de aire para el afio 2020. En la Estaciéon Mendoza como resultado se obtuvo
que estadisticamente existe diferencia de medias, donde se presenta una me-
dia anual de 57,84 granos/m3 conteos de polen el afio 2019 y de 10,72 gra-
nos/m3 de aire en promedio para el afo 2020.

Discusion. La hipdtesis del aumento de pélenes no se objetivd, no se tuvieron
en cuenta variaciones climdticas que influyen en el conteo (temperatura, hu-
medad, precipitaciones, vientos, etc.). Se necesitan estudios a largo plazo con-
templando las variables del clima para correlacionar mejor los datos.

Palabras claves: polen, hierbas, drboles, gramineas, Buenos Aires,
Mendoza, Bariloche.

ABSTRACT

Background: Studies on the relationship between pollen exposure and the de-
velopment of symptoms have provided a better understanding of the amount
of pollen it takes to cause symptoms.

Objective: to compare the pollen count during the years 2019-2020 to assess
whether there was an increase in the amount of pollen that explains the in-
crease in pollinosis cases as suggested by various epidemiological studies.
Methods: Retrospective observational longitudinal study. The pollen count of
the aerobiological stations of Bariloche, Buenos Aires and Mendoza during the
years 2019-2020 was compared.

Results: The annual average of pollen counts for Bariloche Station was 57.17
grains / m3 of air for the year 2019 and 96.3 grains / m3 of air for the year
2020. There was no statistically significant difference due to wide variation in
counts.for the Buenos Aires Station, the annual average, of count was 10.05
grains / m3 of air for 2019 and 10.75 grains / m3 of air for the year 2020. In
Mendoza Station, it was obtained that statistically there is a difference in means,
where an annual average of 57.84 grains / m3 pollen counts is presented in
2019 and 10.72 grains / m3 of air on average for the year 2020.

Discussion: the hypothesis of the increase in pollens was not objectified; cli-
matic variations that influence the count (temperature, humidity, rainfall, winds,
etc.) were not taken into account. Long-term studies looking at climate varia-
bles are needed to better correlate the data.

Keywords: pollen, weeds, trees, grass, Buenos Aires, Mendoza, Bariloche.
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INTRODUCCION

La acrobiologfa es la ciencia que estudia las particulas at-
mosféricas de origen bioldgico, su dispersidn y su impac-
to sobre el medio ambiente y los organismos; dentro de
ella, la aeropalinologfa es la disciplina que estudia la pre-
sencia del polen y esporas en el aire. La polinosis es una
de las causas de la inflamacién de la mucosa nasal, conjun-
tival y/o bronquial causada por alérgenos contenidos en
los granos de polen a través de un mecanismo inmunold-
gico mediado por IgE'. La polinosis estd teniendo un cre-
cimiento exponencial atribuible principalmente a la con-
taminacién ambiental y ambas van tomando importan-
cia afio a afio por su impacto en la salud. La influencia de
la contaminacién ambiental en la produccién de polen se
debe a que provoca mayor crecimiento de las plantas, ma-
yor cantidad de granos de polen en cada planta, mayor
cantidad de proteinas antigénicas en cada grano de polen
y temporada de polinizacién mds temprana y duradera®.
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Ademds, nuevos estudios han observado que los pé-
lenes que producen alergia tienen impacto en la salud
no solo de pacientes alérgicos, sino en sujetos norma-
les. La inflamacién generada por ellos aumenta la sen-
sibilizacién a otros alérgenos, asi como a las infeccio-
nes virales>”.

Los estudios sobre la relacidn entre la exposicién al polen
y el desarrollo de sintomas han proporcionado una mejor
comprension de la cantidad de polen que se necesita para
causar sintomas®.

El primer estudio aerobioldgico fue realizado por el
médico pionero inglés Charles Blackley (1820-1900),
en 1873. El estudié los pélenes en la atmésfera. Asi
elaboré el primer calendario polinico y pudo demos-
trar cientificamente que el polen era la causa de la ri-
nitis estacional. Para ello desarrollé métodos gravitato-
rios para captacion, realizé la primera prucba cutaneay
estudié la relacién entre las concentraciones de polen 'y
los sintomas®!°.

Desde Backley a la fecha aparecieron numerosas estacio-
nes que posteriormente se nuclearon en redes, siendo las
primeras la de SEAT 'y posteriormente la NAB.

En Argentina en el afio 1997 la Asociacién Argentina de
Alergia ¢ Inmunologfa Clinica (AAAcIC) crea un grupo
de tarea con el fin de estudiar la acropalinologfa y armar
un mapa polinico de nuestro pais®.

Las estaciones aerobioldgicas de la Red de Pdlenes de
la AAAeIC que funcionaron durante el perfodo 2020
de la pandemia por SARS-CoV-2 fueron la estacién de
Bariloche (41°9” S; 71°18" W), ubicada dentro de la pro-
vincia fitogeografica de Estepas Patagdnicas; la estacion de
Buenos Aires (34°35° S; 50°29° W) en la provincia fito-
geogrifica Pampeana y la estacién de Mendoza (32°53' S,
68°50" W), en la provincia fitogeografica del Monte.

OBJETIVO

Comparar el conteo de pélenes durante los anos 2019-
2020 para evaluar si existié un aumento en la canti-
dad de los mismos que explique el aumento de los ca-
sos de polinosis como sugieren diversos estudios

epidemioldgicos™'.

MATERIALY METODOS

Estudio longitudinal retrospectivo observacional.

Se compard el conteo de pdlenes durante el afio 2019-
2020 de las estaciones aerobioldgicas de Bariloche con
sus respectivos captadores (Rotorod: captador de impac-
to por rotacién), Buenos Aires y Mendoza (Lanzoni: cap-
tador por aspiracién).

Todo el contenido bioldgico y no bioldgico del aire que-
da retenido en una cinta impregnada con aceite de sili-

20

N
" AAIC

cona que luego se lee al microscopio dptico y permite su
identificacion.
Para el caso de la estacién Bariloche se utilizaron varillas
acrilicas siliconadas que luego fueron tefiidas con coloran-
te Rojo Carberla y analizadas bajo microscopio éptico.
Se obtiene una lectura correspondiente a 3.12 m? de aire
muestreado.
Para que los datos obtenidos mediante los diferentes
muestreadores puedan ser comparables, deben ser expresa-
dos como granos de polen/m? de aire por dia.
En el caso de los muestreadores por impacto se debe apli-
car la siguiente férmula:

granos de polen/m?® = N/3,12 m?
donde:
N: nimero de granos de un tipo polinico contado.
Volumen de aire muestreado: 3,12 m>.

En el caso de Buenos Aires y Mendoza, los resultados que
se obtienen de un captador Hirst (datos brutos) son con-
vertidos a concentraciones medias diarias de pélenes (pd-
lenes/m?) mediante las siguientes férmulas:
Concentracién polinica media diaria:
N x (Am/Aa) / 14,4 m?
donde:
N: numero de granos de polen contados en 4rea analizada.
Aa: drea analizada.
Area analizada = 4 (1w) = 4 (48 w) = 192 w = 0,000192
=wm = 0.000192 w m?
Am: drea muestra
Area muestra =1L = 48 mm x 14 mm = 672 mm? =
=0,000672 m = 0,000672 m?
V: volumen de aire analizado por dia = 14,4 m?

Concentracién media diaria de polen:
granos de polen/m? = N*0,7

Por tanto, los datos finales de las estaciones se expresan en
granos de polen por m® de aire muestreado para poder rea-
lizar comparaciones, aunque la metodologfa de muestreo
y procesamiento del material sea diferente.

Las palindlogas encargadas de cada estacion realizaron la
identificacién y el conteo de cada polen.

En una primera instancia se realizaron las gréficas de
las series temporales por localidad, contemplando los
periodos en los que existian mediciones y aquellas que
las muestras no se realizaron o estaban contaminadas.
El analisis estadistico se realizé con el programa SPSS.
En una primera instancia se evaluaron los estadisticos
descriptivos y, luego, se realizaron pruebas de hipdte-
sis para muestras independientes con el fin de compa-
rar medias de conteos de polen entre los aftos 2019 y
2020, por localidad.
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TABLA 1. Total de Pdlenes en la Estacion Bariloche por metro cu-
bico de aire.

Afo N Media DE
bolen toral 2019 292 57,1678 252,20428
olen tota 2020 280 96,2964 421,30347
4000
3000
2000
—i 0 2020 — 2019

Figura 1. Conteo de polen total anual por metro cibico de aire
estacién Bariloche.

RESULTADOS

El promedio anual de los conteos de pélenes para la locali-
dad de Bariloche es de 57,17 granos/m? de aire para el afio
2019y 96,3 granos/m? de aire para el afio 2020.

Para analizar si esas medias pueden afirmarse que son es-
tadisticamente diferentes, se aplicé una prueba de compa-
racién de medias para muestras independientes. Como re-
sultado se obtuvo que estadisticamente no se puede infe-
rir que el promedio del afio 2020 sea mayor. Esto se expli-
ca por los altos valores de la desviacién estindar (Tablal),
que indican que la serie de datos de conteos no es estable.
La misma sufre variaciones abruptas, presentando valores
extremos, donde dias de octubre se registran muestras de
més de 4000 conteos para drboles. Esta alta variabilidad
explica que estadisticamente no se pueda concluir un dife-
rencial de medias interanual.

Asimismo, se intuye que existen otras variables como el
clima que son explicativas de la serie, lo cual no es analiza-
do en el presente estudio.

En las Figuras 1y 2 se visualizan ¢l conteo anual total y
por especie de pdlenes, respectivamente, de la estacién
Bariloche.

En la Figura 1 observamos el conteo total de pélenes por
metro cubico de aire de la estacién de Bariloche.

La Figura 2 muestra el conteo de pélenes por tipos poli-
nicos por metro cubico de aire por especie de la estacion
de Bariloche.

En la Figura 3 sc observa el conteo total de pdlenes para
la estacién Buenos Aires correspondiente a los periodos
anuales 2019 y 2020. Se obtuvo una muestra anual com-
pleta del afio 2019 mientras que para el afio 2020 se co-
menzé con el muestreo a partir del mes de mayo. El incre-
mento en los conteos globales de polen en ambos afios co-
menzd a partir de los meses de julio y agosto y el mdximo
se registré en los meses de noviembre y diciembre.
Posteriormente se graficé el conteo de polen anual por
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Figura 2. Conteo de pdlenes segin categorfas para la estacidn
Bariloche.

metro ctbico de aire segin el tipo de categorfa polinica
para los afios 2019-2020 (Figura 4). El mismo contem-
pla los baches temporales en los que no se realizaron medi-
ciones ¢ incluso en aquellas que, se identificaron muestras
contaminadas. En esta localidad se observa una menor va-
riabilidad de los datos, dado que el rango oscila entre 0 y
40 conteos diarios. Sin embargo, es posible distinguir que,
para ambos afios, predomina el polen arbéreo durante el
periodo julio-septiembre respecto del polen herbédceo y el
de las gramineas. A partir de septiembre, se observé un in-
cremento relativamente sostenido del polen herbdceo en
ambos perfodos, cuyos valores se asemejan al polen arbé-
reo aunque este ultimo con una mayor fluctuacién inte-
ranual. Por otra parte, el conteo de polen correspondien-
te a las gramineas fue mayor en el perfodo agosto-diciem-
bre del afio 2019 respecto del mismo perfodo para el afio
2020.

Se analizé la variabilidad de los datos con el fin de compa-
rar las muestras de ambos afios y se realizé una prueba de
diferencia de medias; para ello se decidié eliminar los me-
ses de enero a abril del 2019 dado que no se contaba con
los datos del afio 2020 para los mismos meses, lo que im-
posibilitaba llevar a cabo dichas comparaciones (Tabla 2).
En promedio se observé un conteo diario de 10,0548,51
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TABLA 2. Polen total de mayo a diciembre por metro clbico de
aire de la estacion Buenos Aires.

Afo N Media DE
Buenos Aires 2019 221 10,0543 8,50918
(mayo-diciembre) 2020 244 10,7459 7,21574
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Figura 3. Conteo de polen total anual por metro cibico
de aire en la estacidn Buenos Aires para los afios 2019 vy
2020.

granos/m® de aire para 2019 y 10,7547,21 granos/m’ de
aire para el afio 2020. La prueba de significancia indica
que estadisticamente no hay evidencia significativa para
concluir que, en promedio, la cantidad de conteos diarios
sea mayor para el afio 2020.

En cuanto a la estacién Mendoza, en la Figura 5 se obser-
va la comparacién del total de los pdlenes.

En la Figura 6 vemos cada categorfa por separado de la es-
taciéon Mendoza.

En la Tabla 3 vemos ¢l promedio anual de los pélenes por
metro ciibico de aire en la estacién Mendoza.

Para analizar si puede afirmarse que esas medias son esta-
disticamente diferentes, se aplicé una prueba de compara-
cién de medias para muestras independientes. Como re-
sultado se obtuvo que estadisticamente existe diferen-
cia de medias, donde se presenta una media de 57,84 gra-
nos/m’® de aire de polen en Mendoza para el afio 2019 y
de 10,72 granos/m? de aire en promedio para el afio 2020.
En este caso la prueba de hipdtesis indica que hay diferen-
cias de media y que existieron mayores conteos en el afio
2019. Considerando que el afio 2020 presenta un registro
intermitente con varios meses incompletos.

DISCUSION

Si bien debido a la pandemia 2020 perdimos muchos da-
tos al no poder circular y recolectar las muestras, el nime-
ro mds alto lo obtuvimos en Bariloche con una muestra de
280 de 365 dias.

Puede que la falta de datos no nos permita realizar una
comparacién tan exacta, pero al comparar los datos po-
sitivos, la hip6tesis del objetivo principal del estudio que
pudo haber un aumento de pdlenes no se pudo objetivar.
El promedio de polen anual por metro cubico de aire fue
similar en ambos perfodos anuales estudiados para la es-
tacién ubicada en la Ciudad Auténoma de Buenos Aires
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Figura 4. Conteo total anual de polen por metro cibico de aire
segln categorias polinicas generalizadas en especies arbdreas, es-
pecies herbaceas y gramineas para la estacion Buenos Aires.

Y, a su vez, estos valores son comparativamente menores
respecto de las otras estaciones de muestreo. No obstan-
te, es necesario considerar que dicha localidad se caracte-
riza por presentar un clima templado y himedo, con valo-
res de humedad relativa muy altos que contribuyen a la hi-
dratacién temprana de los granos de polen disminuyendo
su permanencia en el acrosol atmosférico. Por otra parte,
estas muestras suelen presentar abundantes particulas de
distinto tamafo y forma, mayormente de origen antrépi-
co y otras de origen biolégico. Dependiendo de las carac-
teristicas de estas particulas, pueden adherirse con mayor
facilidad a los granos de polen provocando la liberacién de
alérgenos, en cuyo caso contar con un nimero menor de
granos de polen en la atmdsfera no implica una disminu-
cién en la polinosis® .

El incremento de especies herbaceas cultivadas y ornamen-
tales utilizadas en los tltimos afios, principalmente en la via
publica de la Ciudad de Buenos Aires se ve reflejado en las
muestras y en los conteos. Ademds, en el laboratorio se rea-
lizaron andlisis histoquimicos en granos de polen de espe-
cies con polinizacién principalmente zodfila presentes en
las muestras y arrojaron resultados preliminares que indican
cualitativamente una menor cantidad de lipidos y proteinas
Ccomo reservas principales Y, €N consecuencia, podn’a contri-
buir a un comportamiento similar al polen aneméfilo. No
obstante, esto deberia ser corroborado mediante MET.
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TABLA 3.Promedio anual de pélenes por metro cubico de aire en
la Estacion Mendoza.

Afo N Media DE
Polen total - Mend 2019 322 57,8447 122,8852
olen total - Mendoza = 0250 10,7200 1728527
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Figura 5. Conteo total anual de pdlenes por metro cuibico de
aire, estacién Mendoza.

En el caso de la estacién Mendoza, durante el afio 2020
desde septiembre a octubre inclusive no se contabiliza-
ron datos por el impedimento del acceso a la Facultad de
Ciencias Aplicadas a la Industria (UNCuyo), lugar donde
se encuentra el captador de pdlenes, debido a la pandemia
del SARS-CoV-2, por lo que el resultado final del analisis
podria haber sido otro, considerando que en esos meses se
registra la mayor cantidad de polen de drboles. Para el afio
2020 el registro para malezas tiende a aumentar significa-
tivamente comparado con el afio 2019 para los meses no-
viembre y diciembre. Para el caso de las gramineas vemos
un aumento en las estaciones de otofio e invierno, obser-
vando un incremento en los meses de marzo y mayo.

Para ¢l caso de la estacién Bariloche, se observa que se
mantienen las curvas comparando los dos afios calenda-
rios, observando un aumento en las tres categorias. Para el
caso particular de las hierbas se observa una presencia ma-
yor durante el afio 2020, lo que no implica que las concen-
traciones polinicas en el aire sean elevadas. Segtin la esca-
la de la NAB, los valores moderados de lluvia polinica para
las hierbas son de 10 a 49 granos de polen/m?>.

Las curvas correspondientes a gramineas para los afos
2019 y 2020 muestran niveles moderados (5 a 19 granos/
m?) y altos (20 a 199 granos/m?) de polen durante los me-
ses de octubre a febrero.

Para el caso de los drboles, se observa su presencia a lo lar-
go de los dos afios calendarios relevados, con un aumento
muy clevado (1500 granos de polen/m?) durante los me-
ses de octubre y noviembre.

La disminucién de la contaminacién®® durante la pande-
mia tampoco fue una variable estudiada en el presente es-
tudio. La menor contaminacién ambiental durante la cua-
rentena podria haber influido en que no se haya encontra-
do un aumento de la carga polinica, pero se necesitan estu-
dios comparativos a largo plazo para objetivar un aumen-
to de pdlenes.
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Figura 6. Conteo total anual de polen por metro cibico en el
aire segln las categorias para la estacion Mendoza.

Tampoco se analizaron las variaciones climdticas en
cuanto a lluvias, vientos y temperaturas que son esen-
ciales para la fenologfa de las plantas'®. La influencia de
factores meteoroldgicos afectan la produccidn y disper-
sién polinica. Las variaciones climéticas estacionales e
interanuales asi como la contaminacién ambiental o as-
pectos relacionados al cambio climético pueden modi-
ficar la cantidad de polen, el tiempo de permanencia de
este en el aire, generar mayor cantidad de proteinas an-
tigénicas y alterar los ciclos fenoldgicos florales, indu-
ciendo una temporada de polinizacién mds temprana
y duradera’®. Las condiciones climdticas determinan el
momento ¢ intensidad de la floracidn, y por lo tanto la
concentracion de polen en el aire; las condiciones me-
teoroldgicas pueden modificar momenténeamente la
cantidad de polen emitido, aunque no alteran el patrén
general'” (Latorre, 1999).

El espectro polinico puede ser visto como un conjunto
donde interactiian distintos factores de naturaleza tan-
to bioldgica como fisica. Algunos de ellos son: la vegeta-
cién emisora (composicién, distribucién, abundancia), los
factores climéticos estacionales que determinan la intensi-
dad y duracién de la floracidn, los factores meteoroldgicos
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que influyen en la dispersién modificando la representati-

vidad polinica, asi como las caracteristicas propias del ta-
x6n'” (Latorre, 1999).
Se necesitan mds estudios comparables?, a largo plazo, te-

niendo en cuenta los cambios climdticos (temperatura,

precipitaciones, vientos)> 2.
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FARMACOVIGILANCIAY VACUNACION ANTI-COVID

EN EL SUR DE HONDURAS

Pharmacovigilance and vaccination against COVID in Southern

Honduras
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RESUMEN

En Honduras se administraron las primeras vacunas contra el SARS-CoV-2
en febrero de 2021 gracias a donaciones del gobierno de Israel y del sistema
COVAX. El primer dfa los medios reportaron desmayos posvacuna en perso-
nal de salud del sur de Honduras, generando controversia y temor. El perso-
nal de uno de los hospitales de la zona participé en un monitoreo posvacu-
na (n=366). El nimero promedio de eventos adversos por persona fue 2,31
para Moderna y 1,74 para AstraZeneca. Los efectos adversos no severos ocu-
rrieron en 54,21% y 70,32% respectivamente. Ocurrié shock anafildctico en
1,20% con Moderna y en 0,7% con AstraZeneca. Se necesitan estudios mds
grandes y establecer una farmacovigilancia para mejor manejo de eventos ad-
versos y para generar informacién al publico que reduzca la vacilacién vacu-
nal en Honduras.

Palabras claves: vacuna, SARS-CoV-2, inmunidad.

ABSTRACT

In Honduras, the first vaccines against SARS-CoV-2 were administered in Fe-
bruary 2021 thanks to donations from the Israeli government and the CO-
VAX system. On the first day, the media reported post-vaccination fainting in
health personnel in Southern Honduras, generating controversy and fear. Per-
sonnel from one of the hospitals in the area participated in post-vaccination
monitoring (n=366).The mean number of adverse events per person was 2.3 1
for Moderna and 1.74 for AstraZeneca. Non-severe adverse effects occurred
in 54.21% and 70.32% respectively. Anaphylactic shock occurred in 1.20% with
Moderna and 0.7% with AstraZeneca. Larger studies and pharmacovigilance
are needed for better management of adverse events and to generate infor-
mation to the public that reduces vaccination hesitancy in Honduras.

Keywords: vaccine hesitancy, SARS-CoV-2, immunity.
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Senores Editores de la Revista Archivos de Alergia ¢
Inmunologfa Clinica.

De nuestra mayor estima.

Horacio Serra expuso en un niimero previo de esta revis-
ta los desafios en la fase de desarrollo de vacunas contra el
SARS-CoV-2.! Sin embargo, la fase implementacién de la
vacunacién a la poblacién plantea otros desafios de con-
sideracién. Dicha vacunacién comenzé en todo el mun-
do con desigualdad y con vacilacién vacunal relacionada
a desinformacién, propaganda antivacunas y al temor de
efectos adversos?.
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En febrero de 2021, Honduras recibié cinco mil dosis de
vacuna Moderna donadas por Isracl. En marzo de 2021, ¢l
programa COVID-19 Vaccine Global Access (COVAX)
doné 95.000 dosis de la vacuna Oxford/Astra Zeneca
(AZD1222). Moderna es una vacuna de tipo ARN y la va-
cuna AZD1222 usa un vector viral. Ambas se administran
en dos dosis.

El primer dia de la vacunacién en la zona sur de Honduras
se dio prioridad al personal de salud en primera lineay se
aplicaron 1,536 dosis de AZD1222. A pocas horas de ini-
ciar la jornada, se reportd con alarma en los medios que
al menos 32 enfermeras sufrieron desmayos posvacuna’.
El incidente fue catalogado como una histeria colectiva y
causé vacilacién vacunal.

Como parte de un estudio nacional posvacuna pre-
viamente aprobado por el Comité de Ftica de la
Universidad ~ Tecnolégica  Centroamericana  en
Honduras, se invité al personal de salud del Hospital
General del Sur de la Ciudad de Choluteca, a comple-
tar una encuesta digital sobre eventos adversos. La va-
cunacién comenzd el 26 de febrero de 2021y 83 de 160
personas (52%) que recibieron la vacuna Moderna par-
ticiparon en el estudio. Del 15 al 18 de marzo, se ad-
ministrd la vacuna AZD1222 y 283 de 700 personas
(40,42%) completaron la encuesta.

En el grupo vacunado con Moderna, 45 personas
(54,21%) tuvieron uno o més eventos adversos no gra-
ves y un caso de shock anafilictico (1.20%) (Tabla 1). En
el grupo de AZD1222, 199 personas tuvieron uno o més
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TABLA 1. Comparacién de eventos adversos en personal de salud vacunado con las vacunas Oxford / AstraZeneca y Moderna.

Evento adverso Moderna Oxford/ AstraZeneca OR (IC95%) Total

n (%) n (%) n (%)
Enrojecimiento en el lugar de la inyeccién 23 (27,71) 54 (19,08) 1,63 (0,92-2,86) 77 (21,04
Dolor en el lugar de la inyeccion 75 (90,36) 149 (52,65) 8,43 (3,92-18,13) 224 (61,20)
Cefalea 55 (66,27) 86 (30,39) 4,5 (2,67-7,57) 141 (38,52)
Fiebre 42 (50,60) 65 (22,97) 3,44 (2,06-5,73) 107 (29,23)
Mialgias 39 (46,99) 8l (28,62) 2,21 (1,34-3,65) 120 (32,79)
Artralgias 18 (21,69) 55 (19,43) 1,15 (0,63-2,09) 73 (19,95)
Erupcion cutinea 3 (3,6l) 26 (9,19) 0,37 (0,11-1,26) 29 (7,92)
Taquicardia 4 (4,82) 25 (8,83) 0,52 (0,18-1,55) 29 (7,92)
Ansiedad 7 (8,43) 17 (6,01) 1,44 (0,58-3,6) 24 (6,56)
Shock anafilactico 1 (1,20) 2 (0,71) 1,71 (0,15-19,13) 3(8,20)
Cualquier evento adverso 46 (55,42) 201 (71,02) 0,51 (0,31-0,84) 247 (67,49)
Sin eventos adversos 37 (44,58) 82 (28,98) 119 (32,51)
Eventos adversos totales 192 492 684
Total vacunados 160 700 860
Nimero medio de eventos adversos 2,31 1,74 1,87
Respondio el cuestionario 83 283 366

eventos no graves (70,32%) y dos casos de shock anafilicti-
co (0,7%). Ademas de shock anafilactico (odds ratio [OR]
=1,71), algunos eventos fueron significativamente mayo-
res en el grupo de Moderna, principalmente dolor en el lu-
gar de la inyeccién (OR=8,43), cefalea (OR=4,5), ficbre
(OR=3,44) y mialgias (OR=2,21). El ntimero promedio
de eventos adversos por persona vacunada fue 2,31 para
Modernay 1,74 para AstraZeneca.

La incidencia de anafilaxia para cualquier vacuna en los
Estados Unidos es de 1,31 por millén de inyecciones?;
para la vacuna Moderna es de 2,5 casos / millén de dosis,
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y para la vacuna Pfizer-BioNTech es hasta de 4,7 casos /
millén de dosis®. Este estudio piloto sugiere una frecuen-
cia de anafilaxia mayor, pero se necesita estudiar a mayor
numero de vacunados hondurefios para tener estadisticas
mas precisas.

La socializacién de los primeros datos del monitoreo con
el personal de salud local fue ttil para reducir el panico. La
farmacovigilancia posvacuna deberfa guiar la prevencién y
la preparacién para tratar eventos adversos y, junto a un
plan de comunicacién social, puede ayudar a reducir la va-
cilacién vacunal en Honduras.
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