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Novedades de la Especialidad

€ EVALUAN LA EFICACIA DE UN NUEVO ANTIHISTAMINICO

Olopatadina en las reacciones cutaneas inducidas por histamina.

Fukuoka, Japon.
Laadministracion oral de olopatadina se asocia con un efecto

antihistaminico rapido eimportante.
The Journal of Dermatology 29:709-712, 2002 - SIC]
Luego de 90 minutos de laingesta de 5 mg de ol opatadina se observa bloqueo dela

respuesta de eritemay edema inducidos por histamina por |o que @ famaco podria ser
de utilidad en € tratamiento de distintos trastornos aérgicos cutaneos.

Los expertos de Departamento de Dermatologiadel Graduate School of Medical
Sciences recordaron que la histaminaes € principad mediador de lareaccion dérgicaen
lapiel. ActUaatravés de los receptores especificos (H1) por [o que los antagonistas
antiH1 se utilizan ampliamente en enfermos con urticariay dermatitis. Los antiH1 de
primerageneracion se toleran ma porque inducen sedacién'y por que se asocian con
efectos anticolinérgicos. En cambio, los farmacos més nuevos, de segunda generacion,
se toleran mucho meor. La olopatadina es un antiH1 no sedante que e utiliza
ampliamente en Japon. Una de |as caracteristicas mas importantes de la droga es que se
absorbe répidamente a partir del intestino. Cuando se laadministrapor viaord, la
concentracion méxima en sangre se observa a los 60 minutos. Sin embargo, nunca se
evadud s d efecto dinico también ocurre tan rdpidamente, objetivo dd estudio de los
expertos de Fukuoka.

En lainvestigacion participaron 8 voluntarios sanos de 33 a 50 afios que no recibian
antiH1, estabilizadores de la células cebadas, antidepresivos o corticoides por viaoral,
desde a menos una semana antes del estudio.

L os sujetos fueron asignados a ol opatadina o placebo, en formatransversa. Se utilizo
histamina en una concentracion find de 10 mg/ml que se golico en & antebrazo
mediante iontoforesis con una corrierte continua de 0.1 mA durante 1 minuto. A los 20
minutos se determind e tamafio de lareaccion (roncha). La prueba se efectud antes del
tratamiento y luego de 30, 60 0 90 minutos de ingerido € antiH1 o placebo.

El efecto inhibitorio de la olopatadina gpareci6 rdpidamente. El farmaco bloqued
sgnificativamente € edemay eritemainducidos por histaming, desde los 60 minutos de
adminigtrado. El efecto fue més notorio alin alos 90 minutos. El prurito inducido por la
histamina también se suprimié consderablemente.

En forma previa los especidistas habian demostrado que aunque los efectos de la
epinagtinay cetirizina (otros dos antiH1 de segunda generacion) persistian hasta 24
horas después de su adminigtracion, lainhibicion no era manifiesta hasta que
transcurrian dos horas de su ingesta. Ninguin otro antiH1 ha mostrado un efecto tan
rgpido. Es probable que la absorcidn cas inmediata de la olopatadinay que su mayor
afinidad por € receptor de histamina expliquen las ventgas observadas. Estos hallazgos
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tornan aladroga particularmente Util en € mango de patologias cuténess en las cudes
laliberacion de histamina por |as células cebadas representa €l mecanismo patogénico
esencia, comentaron por Ultimo los investigadores de Japon

L os resultados demostraron categoricamente e beneficio de la adopcion de medidas
especiaes de higiene parareducir la prevaencia de dergia ocupaciona entre personas
que trabgjan con animales de laboratorio, concluyeron |os expertos de Suecia.

€ EVALUAN LASPROPIEDADES ANTIMICROBIANAS DE LA PIEL
DE PACIENTES CON DERMATITISATOPICA

Péptidos antimi crobianos enddgenos en pacientes con eccema atopi co.

Denver, EE.UU.

L a expreson de péptidos antibacterianos endégenos esdeficienteen
enfer mos con eccema atépico, fendmeno que seriaresponsabledela
elevada susceptibilidad a infecciones cutaneas.

[The New England Journal of Medicine 347(15):1151-1160, 2002 - S1C]
Varios abordgjes distintos e independientes permitieron comprobar anivel proteicoy de
ARN mensgiero (ARNM) la deficiente expresion de péptidos antimicrobianos
endégenos en la piel de enfermos con eccema atopico. Las observaciones explicarian la
elevada vulnerabilidad de estos individuos a desarrollar infecciones cutaneas por virus,
bacterias y hongos, apuntaron epecidigtas de la Divison de Alergiae Inmunologia del
National Jewish Medical and Research Center.

El grupo del doctor Ong sefia 6 que @ estrato corneo de la epidermis representa la
primer linea de defensa contra los agentes infecciosos. Cuando dicha barrerafiscaes
dafada se ponen en marchalos mecanismos de defensa naturales y, posteriormente, las
respuestas inmunitarias especificas. Entre los primeros, agregaron los especidistas de
Norteamérica, cabe mencionar ciertos péptidos enddgenos producidos por los
queratinocitos -b defensnasy cadicidinas- con demostrada actividad antibacteriana,
antifingicay antivira. Laexpreson de dgunos de dlos-b defensna 1l (HBD-1)- es
condtitutiva mientras que otros -b defensina2 (HBD-2) y catdlicidina LL-37-, se
sintetizan durante € proceso inflamatorio. Los estudios en animales mostraron que la
integridad de este Sstema es esencid para evitar lainfeccion cutanea.

Ladermatitis atOpica es una patol ogia inflamatoria cronica que se observa en pacientes
con estigmas dérgicos. En forma caracteridtica, la pid de dichos individuos sufre
infecciones recurrentes, fendbmeno que no se observa en personas normales o en
pacientes con psoriass aungque éstos Ultimos también se caracterizan por un defecto en
labarrerafisica cuténea.

Con lafindidad de comprender mejor los mecaniSmos etiopatogeni cos que participan
en las complicaciones infecciosas de sujetos con eccema adpico, € doctor Ongy
colaboradores compararon la expresion de LL-37 y de HBD-2 en estos enfermos, en
relacion con individuos con psoriasis.

Laexpresidn cutanea de estos péptidos se conocié mediante inmunohistoquimicay
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andisis de inmunod ectrotransferencia (Dot blot y Western blot). Asmismo, se empled
reaccion en cadena de polimerasa para confirmar la expreson de ARNm de HBD-2'y
deLL-37. Sevaord la capacidad antimicrobiana de los péptidos frente a
Saphylococcus aureus, habitud colonizante en lapid de pacientes con eccema atopi co.
Findmente, se determind lainfluenciade lainterleuquina (IL) 4 e IL-13 en laexpresion
delos péptidos.

En enfermos con psoriasis, laexpresiéon de LL-37 y de HBD-2 fue adbundante. En
cambio, en sujetos con dermatitis alérgica estuvo significativamente descendida,
fendmeno que se confirmd anivel genético. L os experimentos bacteriol gicos avaaron
la capacidad antibacteriana sinérgica de ambos péptidos, en las concentraciones
encontradas en pacientes con psoriass pero ho con dermatitis atopica

Se sabe que lapie de estos Ultimos tiene mayor expreson delL-4 e 1L-13,
representantes del patrén colaborador (Th 2) predominante. De hecho, los expertos
comprobaron que la combinacion de ambas citoquinas inhibid la expresion del gen de
HBD-2. Por |o tanto, las mismas no solo serian responsables de lamayor expresion de
IgE y de la ecsindfilia - halazgos caracteristicos de pacientes con eccema atopico- Sno
también de lamayor susceptibilidad a las infecciones cutaness virdes, bacterianasy
micdticas, concluyeron.

€ IMPORTANCIA DE LA DERMATITISDE CONTACTO
OCUPACIONAL

I dentificacion de trabgjadores con mayor riesgo de dermatitis ocupaciond.

Hedeberg, Alemenia
Lospeluquerosy lostrabajadoresdela alimentacion son algunasdelas

ocupaciones con mayor incidencia de enfermedad der matologica de causa
laboral, por dermatitisde contacto o alérgica.
[American Journal of Clinical Dermatology 3:283-289, 2002- SIC]

Basados en los registros de enfermedad dermatol 6gica ocupaciona (EDO) de lazona

de Bavariadd Norte, pudieron ser identificados |os grupos ocupacionaes con mayor
incidencia de dermatitis de contacto irritante (DCI) y dérgica (DCA). Los

investigadores del Center of Occupationd and Environmentad Dermatology, University
Hospital of Heidelberg, llevaron acabo € estudio poblacional paraidentificar alos
grupos ocupacionales de mayor riesgo de DCI, a partir de los pedidos de compensacion
delostrabajadores por EDO. Desde 1990 a 1995, se registraron 5 285 casos, pudiendo
cacularse lastasas de incidenciapara DCl y DCA en 24 grupos ocupacionales, cuyo
numero total de empleados es un dato conocido por € Ingtituto de Trabgjo y Ocupacion
del Estado Alemén.

Fueron hallados 3 097 pacientes con EDO, con incidenciaanua de 4.5 pacientes por
cada 10 000 trabajadores para DCI, y de 4.1 pacientes por 10 000 para DCA. La mayor
incidenciaanual de DCI por cada 10 000 trabajadores se halé en los peluqueros (46.9),
panaderos (23.5) y pasteleros (16.9). A su vez, laDCI fue d principa diagnostico de
EDO en los pasteleros (76%), cocineros (69%), trabaadores de laindustria del
procesamiento de alimentosy carniceros (63%), mecanicos (60%), cerrgerosy
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mecanicos de automoviles (59%). L os resultados de un cuestionario revelaron €
contacto frecuente de la piel en loslugares de trabgjo con detergentes (52%),
desinfectantes (24%) y sustancias quimicas acidas y acalinas (24%).

L os autores comentan que en |os gupos ocupaciona es estudiados, as diferencias emtre
lastasas deincidenciade DCI y DCA fueron rdaivamente menores, Sin importancia
clinica. Ademas de los peuqueros y los trabgadores de ladimentacion, se halaron
incidencias anuaes de DCI superiores a’5.00 en colocadores de revestimientos y pisos,
floristas y trabg adores metal Urgicos.

Parafindizar, destacan que losirritantes y senghilizantes van indisolublemente unidos
en las areas de trabgjo, y que las medidas preventivas deben enfocar ambos factores
paradisminuir laincidenciade DCl y DCA.

€ ASVIA Y ALERGIA EN NINOSDE ZONASURBANASY RURALES

Laincidencia es diferente, y no puede atribuirse Unicamente a factores ambientales.

Ashkelon, Isradl

L os nifios asmaticos que viven en las ciudades presentan con mayor
frecuenciareacciones alérgicas, en comparacion con losque habitan en
zonasrurales. Lamayoria delasreacciones se verifica contra aler genos
del interior del hogar.

[Annals of Allergy, Asthma and |mmunology 88:416-420, 2002 - SIC]
Losinvestigadores del Centro Médico Barzilal, de Isragl, demostraron en una
investigacion que la prevalencia de reacciones dérgicas, detectadas con pruebas de

estimulacion cutanea, es mayor entre [os nifios asméticos que viven en las ciudades, que
entre los que provienen de zonas rurales. Por otra parte, la presenciade dergias es
mayor entre |os nifios de més edad.

Numerosos estudios han demostrado que existe una asociacion entre la respuesta
dérgica (mediada por IgE) frente alos dergenos ambientales, y la presencia de asma.
Por otra parte, a gunos investigadores han observado que las poblaciones rurales
presentan con menor frecuencia cuadros de fiebre del heno, asmay senghilizacion
aérgica, en comparacion con las urbanas. Sin embargo, estas observaciones no se han
confirmado.

En este trabgo, |os expertos compararon la prevalencia de respuestas postivas alas
pruebas de estimulacidn cutanea con distintos dergenos, en nifios asméticos
provenientes de zonas urbanas y rurales proximas.

En 1997, explican los autores, mas de 6.000 nifios participaron en una encuesta sobre
sdud respiratoria en laregion se Ashkeon.

A partir de un cuestionario respondido por sus padres, se identificaron 448 pequefios
asméticos; 363 de el os habitaban en centros urbanos, y 85 en zonas ruraes.
Aproximadamente la mitad de la muestra tenia 9 afios, y |os restantes, 12.

Los nifios fueron sometidos a pruebas de estimulacion cuténea con aergenos comunes,
incluyendo alos de &caros del polvo doméstico, mohas, cucarachas, dliva, ciprés,
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plumeas, perro 'y gato.

L os expertos observaron, entre |os nifios que habitaban en la ciudad, mayor frecuencia
de dergiaaacaros del polvo domeéstico, mohos, dergenosdd gato y dd ciprés, en
comparacion con los provenientes del campo. Ademés, entre los primeros fue
sgnificativamente mayor la prevaencia de reacciones alos dergenos del interior del
hogar (63% contra 45%).

Por otra parte, |as respuestas positivas fueron més frecuentes entre |os nifios de 12 afios
(34%) que entre los de 9 afios (23%).

Este hecho indica que @ proceso de sengbilizacion podria estar relacionado con €
tiempo de exposicion alos dergenos.

Los autores concluyen que | os nifios asméticos que habitan en las ciudades padecen con
mayor frecuencia dergias que los que residen en e campo. Dado que este trabgo se
redlizO con pequerios provenientes de regiones geograficas muy cercanas, no puede
atribuirse esta diferencia solamente ala exposicion adistintos climas y concentraciones
de contaminantes ambientaes.

Otros factores, como los relacionados con d estilo de vida (incluyendo la dieta) podrian
estar relacionados con € fendmeno observado.

En  futuro debera determinarse S los factores asociados con € estilo de vidarura
protegen frente alas dergias, 0 9 son los factores urbanos los que aumentan € riesgo
de que éstas aparezcan

Trabajos Distinguidos, Serie Alergia e Inmunologia, integra el Programa SlIC-Asociacion
Argentina de Inmunologia Clinica (AAAelIC) de Educacion Médica Continua
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