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INTRODUCCION

El polvo de casa es la principal fuente de alérgenos en el interior de las viviendas.

Estd compuesto por materia inorgdnica y organica (virus, bacterias,
pdlenes, esporas de hongos, epitelios de animales, acaros, restos de
alimentos y de plantas...).

Se postula que uno de los motivos que condicionan el aumento de la
prevalencia de las enfermedades alérgicas puede ser debido a una mayor

exposicion a alérgenos en el interior de las casas'.

Se han descrito mas de 40.000 especies de acaros, aungue las que tienen interés por

su papel en la patologia alérgica pertenecen al orden Astigmata, y de éstas, sélo 3

superfamilias: Pyroglyphoidea, Acaroidea y Glycyphagoidea.

La superfamilia Pyroglyphoidea consta de 5 subfamilias siendo
Pyroglyphinae y Dermatophagoidinae las mas importantes.

La subfamilia Dermatophagoidinae consta de 4 géneros, de los cuales el
destacable es Dermatophagoides.

El género Dermatophagoides consta de 10 especies, de las cuales las de
mayor importancia son sélo 4: D. pteronyssinus, D. farinae, D. siboney y D.

microceras'.

Los principales factores ambientales que influyen en la presencia de acaros son la

temperatura y la humedad relativa.
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e La temperatura optima oscila entre 25°C y 30°C, y la humedad relativa
optima para D. pteronyssinus es superior al 75% y para D. farinae es de
50-60%.

e Por esto, aunque D. pteronyssinus y D. farinae coexisten en la mayoria de
las regiones, D. pteronyssinus (Figura 1) predomina en regiones costeras
con climas templados o tropicales, mientras que D. farinae abunda mas en

climas continentales?®.

Figura 1. Dermatophagoides pteronyssinus

ALERGENOS

e Los alérgenos de D. pteronyssinus y D. farinae tienen diferencias en la
secuencia de aminodacidos de hasta el 15-20% vy, aunque inmunoldgicamente
cruzan entre si, también tienen epitopos unicos.

e Alérgenos homdlogos de diferentes especies reciben el mismo nimero, que se
adjudica de forma consecutiva siguiendo el orden cronolégico de su
descripcion, y en conjunto forman un Grupo.

e Asi, el primer alérgeno descrito para D. pteronyssinus es Der p 1.

Las propiedades bioguimicas de los alérgenos dominantes son importantes para la

alergenicidad, y podrian ser dianas para la inmunoterapia®. La mayor fuente de
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alérgenos de &caros son particulas fecales, secreciones salivares, detritos de las

cuticulas y células.
A continuacion se detallas las caracteristicas especiales de los grupos maés

importantes®.

Alérgenos con actividad enzimatica

e Grupo 1:aunque el grupo principal de los alérgenos, Grupo 1 (Der p1y Der
f1) se aislaron como cistein proteasas, algunos estudios sugieren que
también tienen actividad serin proteasa, y parece que Der p1 y Der p2
inducen la liberacién de éxido nitrico de los macréfagos alveolares®. En
general se trata de glicoproteinas, con masa molecular de 25 kDa vy
elevada homologia (80%) con otras cistein proteasas. Se localizan
fundamentalmente en el tracto digestivo y se concentran en las particulas
fecales. Son reconocidas por el 90% de los alérgicos a Dermatophagoides.
Por su accién enzimatica pueden alterar el epitelio respiratorio y aumentar
la permeabilidad de la mucosa bronquial.

e Grupo 3: serin proteasas reconocidas por el 90% de los alérgicos a
Dermatophagoides.

e También tienen actividad enzimética los Grupos 4,6, 8,9, 15, 18y 19.

Alérgenos con actividad de union a ligandos

e Grupo 2: son proteinas no glucosiladas de 14kDa con elevada homologia
entre si (casi 90%). Son reconocidos por el 80% de los alérgicos. Tienen
homologia con proteinas epididimales y parece que intervienen en el
transporte de lipidos. Se localizan en tracto digestivo y en las heces.

e También tienen actividad de unidn a ligandos los Grupos 13, 14, 16y 17.

Alérgenos con actividad sobre el citoesqueleto
e Grupo 10: tropomiosina de los acaros, con un peso molecular de 33 kDa.

Tienen una alta homologia con otras tropomiosinas de invertebrados, y son

las responsables de la reactividad cruzada entre 4caros, crustdceos,
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moluscos, insectos y parasitos. Las reconocen el 81% de los alérgicos a

acaros.
También tiene actividad sobre el citoesqueleto el Grupo 11.

Tienen actividad biolégica desconocida los Grupos 5,7y 12.

ALERGENOS DE D. PTERONYSSINUS

Las principales proteinas alergénicas de D. pteronyssinus son Der p1 y Der
p2. Un 80% de sueros de pacientes con alergia a los acaros del polvo
doméstico (APD) tienen anticuerpos para Der p1 y Der p2. Ambas son
altamente polimoérficas y existen varias isoformas.

Der p3, Der p4, Der p5, Der p6, Der p7, Der p8, Der p9 inducen
anticuerpos IgE en un 40-50% de pacientes pero a titulos bajos. La
sensibilizacion a Der p4 y Der p7 parece que es menor en ninos. Der p9
tiene 3 isoformas y es reconocido por mas del 90% de los alérgicos. Tiene
actividad colagenolitica y presenta alta homologia con Der p3 y Der p6.
Las tropomiosinas forman el grupo 10. Son alérgenos altamente
conservados que cruzan con mariscos y parasitos, y cuya frecuencia de
sensibilizaciéon es muy variable sequn la localizacion geografica.

La paramiosina Der p 11 une IgE en el 80% de los alérgicos a APD.

Los alérgenos de los APD del grupo 14 tienen homologia con una
vitelogenina, cuya funcion es el transporte o el almacenamiento de lipidos,
y pueden explicar su inestabilidad en extractos acuosos. Der p14 une IgE
en el 80% de los alérgicos a APD, igual que las quitinasas Der p15y Der
p18>.

Recientemente se ha descrito como nuevo alérgeno mayor a Der p23, con
gran capacidad alergénica debido a su aerovagancia a través de la
asociacion a particulas fecales de los dacaros. Este podria ser un
componente esencial para realizar un diagnostico correcto e instaurar una

adecuada inmunoterapia®.
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ALERGENOS DE D. FARINAE

La mayoria de los pacientes expresan IgE frente a mas de un alérgeno.
Entre Der f1 y Der f2 son los responsables de la sensibilizacion del 80-
90% de los pacientes, y se expresan en diferentes isoformas.

Der f15 es similar a la quitinasa de algunos insectos y reconocida por el
95% de los alérgicos.

Der f6, Der f7, Der f16 y Der f18 inducen anticuerpos IgE en
aproximadamente un 50-60% de pacientes, Der f14 en 65%, la
tropomiosina Der f10 suele llegar al 80% vy la paramiosina Der f11 supera

el 80%. Der 3 se detecta en sélo el 16% de los pacientes>.

IMPLICACIONES CLINICAS

Los APD son la principal causa de rinitis alérgica perenne, y aunque las

manifestaciones clinicas son las mismas que las de las rinitis estacionales, la

obstruccion nasal suele ser mas frecuente; son menos frecuentes la rinorrea, que

suele ser serosa o seromucosa, y los estornudos, que suelen ser en forma de salvas

matutinas’.

La alergia a los APD es la principal causa de sensibilizacion alérgica en
pacientes asmaticos. Aunque existen diferencias geograficas, hasta el
85% de los asmaticos que viven en areas altamente pobladas de América
del Norte, América del Sur, Europa, Sudeste Asidtico y Australasia son
tipicamente alérgicos a los APD.

En total, un 10-15% de las personas que viven en la mayoria de los paises
occidentales tienen asma; un 25% de los asmaticos padecen sintomas
semanalmente y el 15% diariamente®.

El porcentaje de poblacién sensibilizada a acaros en zonas de clima

tropical puede llegar hasta un 30%"’.
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La susceptibilidad para padecer enfermedades alérgicas respiratorias depende de la

predisposicidon genética individual y de la exposicion a alérgenos. Desde hace tiempo
se cree que la carga de alérgenos de APD a la que una persona se expone es un factor
esencial que determina la sensibilizacion o alergia clinica.

e Se ha establecido que los niveles criticos para la sensibilizacidon estan en 2
ug/g de polvo para los alérgenos del grupo 1 de Dermatophagoides,
mientras que las cifras superiores a 10 ug/g de polvo indican un riesgo
elevado para sufrir asma®.

e Sin embargo, algunos estudios recientes han demostrado que esta relacion
no es lineal, y que las mayores exposiciones a APD no se asocian
directamente con el desarrollo de alergia’ ni con diferencias en la
gravedad o en el control del asma, aunque parece que los pacientes con
alergia a los APD presentan rinitis persistente con mayor frecuencia que
los sensibilizados a pélenes'°.

Al describirse la habilidad de los aeroalérgenos para atravesar la piel se pensé que
pudieran jugar un papel importante como factor desencadenante de dermatitis
atopica. Se ha descrito que los mecanismos mas importantes a través de los que los
aeroalérgenos traspasan la epidermis y empeoran la dermatitis atépica son'':

e Por su propia actividad proteolitica inherente a ellos.

e Por activacion directa del receptor PAR-2 de los queratinocitos.

e Por unién directa a IgE.

e Y por activacion del endotelio, expresion de moléculas de adhesion vy
citoquinas, y activacion de inflamasomas.

Estos mecanismos podrian contribuir al deterioro de la barrera cutanea, al
empeoramiento del prurito cronico y al retraso en su recuperacion. En estos
pacientes la realizacion de pruebas epicutaneas con APD puede demostrar la
sensibilizacidon aunque las pruebas cutdneas prick y la determinacion in vitro de IgE

especifica sean negativas.
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IMPLICACIONES TERAPEUTICAS
Los estudios en los que se han utilizado medidas especificas de limpieza y de

evitacion de los APD han demostrado que son efectivas para minimizar la exposicion

a sus alérgenos, y reducir los sintomas de asma y la necesidad de medicacion'.

Las medidas de control ambiental incluyen:

Limpieza adecuada: los alérgenos mayores Der p1 y Der p2 se destruyen a
temperaturas de 60°C; por el contrario el grupo 2 de alérgenos son
proteinas con alta resistencia a la temperatura, incluso a 100°C*.

Control de humedad: se debe mantener una humedad relativa inferior al
60%.

Control de temperatura: se debe consequir una temperatura ambiental por

debajo de 25¢°C.

No se ha demostrado que el uso de acaricidas funcione, ya que los alérgenos

permanecen tras la muerte de los acaros, y ademds pueden ser irritantes para los

pacientes.

En la actualidad el tratamiento con inmunoterapia especifica para la alergia
a los APD se realiza con extractos procedentes del cuerpo, excrementos y
otros restos de los acaros.

Entender el perfil molecular de los alérgenos de los APD permitira el
reemplazo de los extractos por antigenos bien definidos a concentraciones
efectivas y conocidas y, como consecuencia, el desarrollo de nuevos tipos
de inmunoterapia basadas en los alérgenos, su secuencia y su estructura’.
Los alérgenos de los grupos 1 y 2 representan a los alérgenos
clinicamente mas importantes y, de hecho, se ha demostrado que la
combinacion de los alérgenos Der p1 y Der p2 de D. pteronyssinus
permiten el diagndstico de mas del 95% de los pacientes con alergia a los
APD. Por lo tanto, Der p1 y Der p2 deben ser importantes componentes de

la inmunoterapia para la alergia a APD>"'2,

La eficacia de la inmunoterapia subcutanea para rinitis y asma esta bien establecida y

respaldada

1314 pero su mayor problema es:
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e hallar la dosis adecuada que se debe administrar (a dosis bajas es

inefectiva y a dosis elevadas puede provocar reacciones sistémicas), y
e medirla por el contenido de alérgenos.

La inmunoterapia sublingual puede administrarse en forma de gotas o comprimidos, y

a pesar de la heterogeneidad de los trabajos publicados, su eficacia esta también

demostrada en diferentes revisiones'>'¢.

e Las guias actuales sugieren que la inmunoterapia se debe suspender en
funcion de cada paciente, y su eficacia persiste una vez finalizado el
tratamiento.

e La duracion habitual es de 3 a 5 afos, aunque estudios recientes sefialan
que para el asma por APD podria ser suficiente realizar 3 afios de

inmunoterapia' "'

CASO CLiNICO
Paciente varon de 32 afios de edad, que acude a la consulta por un cuadro de un afio
y medio de evolucion consistente en rinorrea, estornudos, picor ocular y nasal, y
obstruccion nasal de predominio matutino, con agravamiento progresivo:
e En la actualidad presenta sintomas nasooculares a diario.
e Ademas, en los ultimos 4 meses ha tenido despertares nocturnos ocasionales
por disnea y sibilantes audibles.
e Vive en una ciudad de la costa mediterranea, no tiene animales domésticos y
trabaja en un despacho.
e Realiza deporte habitualmente.
La rinoscopia anterior muestra una mucosa nasal palida y edematosa. La auscultacion

pulmonar y el resto de la exploracidn fisica son normales.

Estudio alergologico:

¢ Pruebas cutaneas (pricks): son positivas para D. pteronyssinus y D. farinae
(negativas para el resto de la bateria estdndar que también incluye hongos,

animales domésticos, latex y pdlenes).
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Espirometria: muestra un patron restrictivo y la prueba broncodilatadora es

positiva.

Rinometria: acustica muestra una obstruccion moderada que revierte con
vasoconstrictor topico nasal.

Estudio in vitro: objetivd una IgE total de 350 Ul/mL, e IgE especificas para D.
pteronyssinus de 84 y D. farinae de 65 (KU/L).

Tratamiento:

Con el tratamiento sintomatico con antihistaminicos orales y corticoides
topicos nasales e inhalados, el paciente consigue un buen control de los

sintomas.

2. Se instaura tratamiento etiolégico con inmunoterapia especifica para D.

pteronyssinusy D. farinae.

En un ano, el paciente solamente presenta sintomas nasales ocasionales en relacién a

exposicion a elevadas cantidades de polvo doméstico, y la exploracion fisica, la

espirometria y la rinometria acustica son normales.

CONCLUSIONES

Se ha demostrado el papel de los acaros como alérgenos responsables en la
rinitis, el asma y la dermatitis atopica.

Los acaros tienen una gran relevancia como causa de alergia respiratoria. Son
la segunda causa de rinoconjuntivitis alergia y la primera en el asma alérgico.
Los alérgenos del grupo 1 y 2 (Der p1, Der p2, Der f1 y Der f2) son los
alérgenos mas relevantes en la alergia a acaros, siendo reconocidos por el
90% de los alérgicos a los acaros del polvo doméstico (Dermatophagoides).
Diferentes estudios y revisiones han demostrado la eficacia de las vacunas
alergénicas con extracto de acaros por via subcutanea y sublingual en sujetos

con rinitis y asma.
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Los aeroalérgenos

como factor condicionante de la alergia respiratoria

¢ Entender el perfil molecular de los alérgenos de los APD permitird el
desarrollo de nuevos tipos de inmunoterapia basadas en los alérgenos, su

secuencia y su estructura.
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