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RESUMEN

Antecedentes. La urticaria cronica es un padecimiento
frecuente, incapacitante y tiene una etiologia multifactorial.
Hay muchas dificultades para establecer un diagndstico ade-
cuado y un tratamiento satisfactorio.

Objetivo. Determinar el cambio de sintomas antes y des-
pués del tratamiento con histamina en los pacientes con urti-
caria cronica.

Método. Se incluyo en el estudio a 16 pacientes volunta-
rios que asistieron al servicio de alergia del Hospital Central
Militar del 1 de noviembre de 1999 al 26 de mayo del 2000.
Se distribuyeron por sexo, grupo de edad, etiologia, sitio afec-
tado y tratamiento (de acuerdo con las variables). Se compa-
r6 el nimero de episodios de urticaria crénica antes y des-
pués del tratamiento con histamina.

Resultados. Se encontro que los pacientes con urticaria
cronica presentaron antes de la aplicacion de la histamina un
promedio de 10 episodios por mes, mientras que después de
la aplicacion de la histamina se redujo sustancialmente a 3.94
episodios por mes. Se marca con ello una diferencia alta-
mente significativa (t = 4.89; 15 gl; p > 0.05).

Conclusiones. La administracion de histamina es un tra-
tamiento eficaz para la urticaria cronica. Segun nuestros ha-
llazgos, se disminuyo el padecimiento hasta 60%, en un tiem-
po promedio de mejoria de 3.8 meses.
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Efficacy of immunotherapy as treatment for
chronic urticaria (rapid hyposensibilization).
Experimental model

SUMMARY

Background. Chronic urticaria is a serious disorder which
causes suffering and disability and has a multifactorial etiolo-
gy. There are many difficulties to stablish an accurate diagno-
sis as well as a satisfactory treatment.

Objective. To determine the change of symptoms before
and after the treatment with histamine in the patients diagno-
sed with chronic urticaria.

Method. This study included 16 voluntary patients from
the Service of Allergy at the Military Central Hospital from
November 1st, 1999 to May 26, 2000. They distributed for
age, sex, affected site, etiology and treatment (according to
the variables). The number of episodes of chronic urticaria
was compared before and after the histamine treatment.

Results. We found that the patients with chronic urticaria
presented before the application of the histamine an average
of 10 episodes per month, while that decreased substantially
to 3.94 episodes for month. Marking with it a highly signifi-
cant difference after the application of the histamine (t=4.89;
15 gl, p > 0.05).

Conclusions. Histamine is an effective treatment for the
chronic urticaria. According to our findings it diminished at
one time until 60%, average of improvement of 3.8 months.

Key words: Chronic urticaria, immunotherapy, rapid
hyposensibilization, histamine.
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Eficacia de la inmunoterapia para el tratamiento de la urticaria cronica

Introduccion

La urticaria es una manifestacion clinica de varios meca-
nismos inmunoldgicos e inflamatorios o pueden ser idiopa-
ticos. La urticaria y angioedema pueden desarrollarse des-
pués de una reaccion dependiente de IgE, en asociacion con
anormalidades del sistema de complemento y otros sistemas
efectores del plasma, con relacion a la activacion del acido
araquiddnico, degranulacion de los mastocitos. Los tractos
respiratorio y gastrointestinal asi como el sistema cardio-
vascular pueden verse afectados conjuntamente.'

Manifestaciones clinicas

Es una reaccion cutanea bien delimitada, caracterizada
por la existencia de elevaciones cutaneas, eritematosas del
corion superior de la dermis, casi siempre pruriginosas. Las
lesiones son multiples generalmente y varian en medida des-
de 1 a 2 mm, hasta varios centimetros de diametro. Estas
lesiones son transitorias, pueden permanecer por unas cuan-
tas horas y raramente mas de 48 horas. Los episodios de
urticaria menores de seis semanas se denominan agudos y
los mayores se consideran cronicos.? Una clasificacion ttil y
comiin es la que divide a una urticaria por su origen posible.’

I. Inmunolégica:? Reacciones tipo I, II, IITy IV.
II. Anafilactoide: Angioedema hereditario, agentes libera-
dores de histamina, sensibilidad a aspirina.

I1. Fisica: Dermografismo por frio, por calor, colinérgico,
solar. Por presion, vibratorio, acuagénico.

IV. Diversas:* Urticaria popular, urticaria pigmentosa, mas-
tocitosis sistematica, por infeccion, urticaria con enfer-
medad sistematica de base (enfermedades vasculares de
la colagena, malignidad, disfuncion hormonal, asociada
a amiloidosis y sordera, vinculada con deficiencia de
C3b inactivador, relacionada con eosinofilia), por ejer-
cicio, por factores psicdgenos, urticaria idiopética y an-
gioedema.

Frecuencia

La urticaria afecta de 12 a 24%° de la poblacion en algun
momento de la vida; los pacientes que acuden con un médi-
co general la incidencia de la urticaria cronica es de 4.3 por
1,000 pacientes, y la prevalencia de 5.1%. La aguda es mas
frecuente en nifios y adultos jovenes, su cuadro es de alivio
espontaneo, causado por una reaccion alérgica o una infec-
cion; la crénica es mas frecuente en mujeres de edad media-
nay su causa no se llega a conocer hasta en 80%-90% de los
pacientes. En los jovenes la urticaria es notablemente menos
frecuente que en adultos. Se manifiesta a cualquier edad.

La frecuencia mayor corresponde a 60% en la tercera y
cuarta décadas de la vida. Con relacién al sexo, dos terceras
partes corresponden a la presentacion en mujeres y una terce-
ra parte en hombres. La historia familiar de urticaria se repor-
ta en 7% de la poblacion general y en 12% de la poblacion
que padece urticaria cronica. Las urticarias fisicas constitu-
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yen 17 a 21% de los casos de urticaria cronica. La urticaria y
el angioedema se manifiestan en todos los grupos de edad. El
angioedema es discutido frecuentemente junto con urticaria
porque estos dos problemas se pueden presentar juntos en
muchas ocasiones;’ se refiere que 40% de los pacientes tienen
urticaria sola, 11% angioedema y 49% ambos.

La correlacion entre urticaria y herencia es discutida, ya
que hay quienes encuentran una significativa relacion en-
tre quienes padecen urticaria ademas de asma y rinitis. Otros
autores no encuentran frecuencia significativa en las fami-
lias de alérgicos; muchos pacientes portadores de urticaria
cronica idiopatica no son alérgicos y no muestran incre-
mento en la incidencia de dermatitis atdpica, rinitis y asma
alérgica. El curso de la enfermedad en pacientes con aler-
gia no detectada no es responsable de los casos no diag-
nosticados. La frecuencia de ataques y duracion total de
la enfermedad se han referido como diferentes en pacien-
tes con urticaria sola, angioedema solo y ambos, pero lo
descrito por diferentes investigadores y de acuerdo con la
practica clinica descarta este hecho por el amplio rango
entre el tiempo de evolucidon asociado con urticaria-an-
gioedema; por lo tanto, la anterior aseveracion es muy
dificil de comprobar.

Diagnéstico

La evaluacion inicial debe incluir historia clinica, explo-
racion fisica, biometria® hematica con diferencial, velocidad
de sedimentacion eritrocitaria, pruebas serologicas, cultivos
a diversos niveles, coproparasitoscopicos en busqueda de
parésitos, si hay sospecha de enfermedad vascular, anticuer-
pos antinucleares y factor reumatoide, electroforesis de pro-
teinas. Es importante la velocidad de sedimentacion y, en
caso de elevacion, se sugiere solicitar complemento total,
C3 y C4; biopsia cutanea con inmunofluorescencia, serolo-
gia para hepatitis B, crioglobulinas, complejos inmunitarios
circulantes, ClqINH.

Método

Se trata de un estudio prospectivo transversal. La deter-
minacion del tamafio de la muestra se efectué mediante el
método estadistico t Students pareada. Los criterios de in-
clusion fueron: Pacientes de seis a 50 afios; presencia de al-
guno de los tres sintomas siguientes: prurito, roncha, angio-
edema; firma de consentimiento informado; sintomas con
duracion de al menos seis semanas.

Los criterios de exclusion fueron: Presencia de algun tipo
de inmunodeficiencia establecido; enfermedad acido-péptica;
embarazo; pacientes menores de seis afios o mayores de 50
afios de edad y presencia de enfermedades oncologicas o al-
teraciones de la tiroides. Finalmente, los criterios de elimina-
cion incluyeron: Abandono del tratamiento; presencia de re-
acciones locales o sistémicas y deteccion durante el trata-
miento de alguna de las enfermedades establecidas en los
criterios de exclusion.
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Procedimiento: Ingresaron al estudio todos los pacientes
voluntarios que acudieron al servicio de Alergia del HCM
del 1 de noviembre de 1999 al 26 de mayo del 2000. A cada
paciente que acudio al servicio de Alergia y que reunio los
criterios de urticaria cronica se le efectuaron las siguientes
pruebas de laboratorio: BH, QS, EGO, EKG y se les realiza-
ron pruebas cutaneas con 38 alergenos mediante el método
Prick. Una vez establecido el diagnostico se les inicid hipo-
sensibilizacion con medicamento preparado por el servicio
de Alergia cuya molécula activa es histamina en solucion
fosfatada 1:10,000 W/V, preparada por el servicio.

La inmunoterapia se aplicd en la region deltoidea, en la
parte anterior, previa asepsia y antisepsia con jeringa del
nimero 27 0 29 de 1 mL (jeringa de insulina). A cada pa-
ciente se le proporciono un instructivo para que en forma
personal iniciara la aplicacion de su tratamiento. La aplica-
cion del mismo fue llevada a cabo los dias martes y viernes
en dosis progresivas por via subcutanea como lo indicaba el
instructivo. Se utilizaron como medicamentos de rescate an-
tihistaminicos de primera generacion tales como clorfenira-
mina o hidroxicina en dosis de 0.2 mg/kg/dia.

Analis estadistico

Se llevaron a cabo analisis univariado (promedios y por-
centajes), asi como analisis bivariado mediante la prueba ¢ de
Student y x?para establecer y significancias estadisticas. La
confiabilidad se establecio en 95%. Las variables que se con-
sideraron fueron sexo, edad, etiologia (idiopatica, medicamen-
tosa o fisica), sitio afectado y tiempo de tratamiento.

Resultados

El grupo de estudio se integrd por 16 pacientes con urti-
caria cronica que acudieron a la consulta externa de alergia
del Hospital Central Militar en el periodo comprendido del
1 de noviembre de 1999 al 28 de mayo del 2000.

En cuanto a la distribucion por sexo el grupo de estudio
presentd un ligero predominio de pacientes del sexo femeni-
no con nueve casos (56%), mientras que en siete casos (44%)
correspondieron al sexo masculino. Con esta distribucion se
pudo establecer que no existe diferencia estadisticamente
significativa entre las proporciones de ambos sexos (z =
0.325; p> 0.05). Con relacion a la edad de los pacientes con
urticaria cronica se observé que presentaron un promedio de
edad de 28.3 afios con una desviacion estandar de 12.9 y un
rango de 42 afios (50-8). En cuanto a su distribucion por
grupo de edad se observo que predominaron los pacientes
con edades entre 21 a 39 afios, con 44%, en segundo lugar se
encontrd a los menores de 20 afios con 31%, y en tercer lu-
gar los mayores de 40 afios que con cuatro casos representa-
ron 25%.

Al analizar el grupo de edad por sexo se encontrd que de
los siete casos de pacientes de 21 a 39 afios, cuatro corres-
pondian al sexo femenino y tres al sexo masculino. De los
cinco casos menores de 20 afios se encontraron a tres del
sexo femenino y dos del sexo masculino. De los cuatro ca-
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sos de pacientes mayores de 40 afios se encontraron dos ca-
sos para uno y otro sexos. Estos datos muestran que la distri-
bucion por grupo de edad en ambos sexos fue practicamente
la misma sin presentar diferencia estadisticamente significa-
tiva (x2=0.094; 2 gL; p > 0.05).

En lo referente a la etiologia de la urticaria crénica en los
pacientes incluidos en el estudio se noto6 que la causa idiopa-
tica presentd la mayor frecuencia (62.5%), la causa medica-
mentosa, fisica y otras presentaron una frecuencia semejante
con 12.5% para cada una. Los pacientes con urticaria croni-
ca que presentaron angioedema representaron 19% y aque-
llos pacientes que no la presentaron (13 casos) representa-
ron 81%. Respecto a la zona afectada en los pacientes con
urticaria cronica se detect6 que 69% la presentaron en forma
generalizada, mientras que 18% la presentaron en el tronco;
mientras que en un solo caso se presentd en zona de presion
y otro en zona de flexion, representando cada uno 12.5%.

Dentro de los resultados mas relevantes del presente estudio
se encontrd que los pacientes con urticaria cronica presentaron
antes de la aplicacion de la histamina un promedio de 10 episo-
dios por mes, mientras que después de la aplicacion de la hista-
mina se redujo sustancialmente a 3.94 episodios por mes, mar-
cando con ello una diferencia altamente significativa (t =
4.89; 15 gl; p <0.05). Por otro lado, el tiempo de mejoria
de los pacientes con urticaria cronica a los que se les aplico
la histamina fue en promedio de 3.8 meses con una desvia-
cion estandar de 1.2, mientras que el tiempo de tratamiento
presentd un promedio de 6.63 meses con una desviacion es-
tandar de 1.63, con un rango de 4 a 11 meses. En cuanto a su
distribucion por grupo de tratamiento en nueve casos durd
de seis a siete meses representando 56%, en segundo térmi-
no con cuatro casos se encontré a los tratamientos con dura-
cion entre cuatro y cinco meses representando 25% y con
solo tres casos se encontraron tratamientos de ocho meses y
mas representando 19%.

Discusion

Después del analisis de los episodios de urticaria cronica
antes y después del tratamiento con histamina en los pacien-
tes que acudieron a consulta externa de alergia del Hospital
Central Militar del 1 de noviembre de 1999 al 28 de mayo
del 2000, se encontrd una afeccion de 10 episodios de urti-
caria cronica promedio por mes antes de la histamina y dis-
minuy6 hasta 3.94. El tiempo promedio de mejoria fue de
3.8 meses. Referente al sexo, 56% fueron femeninos y 44%
masculinos, en la literatura predomina en el sexo femenino.’
Con relacion a la edad, se observd una edad promedio de
mayor indice de urticaria cronica de los 21 a los 39 afios
(44%) comparada con 60% en la tercera y cuarta épocas de
la vida como lo refiere el texto.®

Las urticarias fisicas constituyen 17 a 21% de las urti-
carias cronicas, en nuestro estudio las urticarias fisicas
constituyeron 12.5%. El angioedema se presentd en 19%
de nuestros pacientes contra 11% de nuestra revision bi-
bliografica. Referente a la etiologia se dice que es idiopa-
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tica hasta en 80 a 90%, en nuestra investigacion 62.5%
fue idiopatica.

Conclusiones

El total de pacientes que participaron en este estudio fue
de 16, el sexo mas afectado fue el femenino con 56% y el
sexo masculino con 44%. La edad promedio de afeccion fue
de 28.3 afios, con una desviacion estandar de 12.9 y un ran-
go de 42 afios (21-39 afios). La etiologia idiopatica fue en
62.5%; medicamentosa, fisica y otras presentaron un por-
centaje de 12.5%. El padecimiento se presentd en forma
generalizada en 69%, en tronco 18%, mientras que se pre-
sentd un solo caso en zona de presion y otro en zona de
flexion representando cada uno 12.5%.

El promedio de los episodios por mes antes del tratamiento
fue 10 y después de 3.94. El tiempo de mejoria fue de 3.8
meses con una 1.2 desviaciones estandar, mientras que el
tiempo de tratamiento presentd un promedio de 6.63 meses
con una desviacion estandar de 1.63. Ningtn paciente pre-
sento alguna reaccion secundaria desfavorable. La histami-
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na se puede considerar como un tratamiento eficaz para la
urticaria crénica como se demuestra en nuestra investiga-
cion, disminuye de forma dramatica la presentacion de epi-
sodios de urticaria cronica y por consiguiente mejora la cali-
dad y bienestar del paciente.
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