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RESUMEN

ANTECEDENTES: La marcha atopica o marcha alérgica es el
término que define la progresion de las enfermedades alérgicas
alolargo delavida, teniendo un antecedente genético.

OBJETIVO: Determinar el perfil epidemioldgico de cada una
de las enfermedades atdpicas (dermatitis atdpica, alergia ali-
mentaria, rinitis alérgicay asma).

METODOS: Se hizo una investigacién de articulos de la base
de datos PubMed, de esta forma se recabd informacion acercade
cudl es cadauna dela etioldgica delas enfermedades, en relacion
con la marcha atdpica (la atopia es cuando el padre, la madre o
ambos presentaron alguna enfermedad como rinitis alérgica,
asma, alergia alimentaria o dermatitis atdpica que genética-
mente hace al hijo mas predispuesto a padecerlas), asi como los
signosyla sintomatologia parareconocerlas de unamaneramas
facil y de esa forma dar un tratamiento adecuado alos menores
deedad.

RESULTADOS: Se incluyeron 22 articulos para su revision cu-
yas caracteristicas fueron: articulos de Internet y publicaciones
derevistas. De acuerdo alosresultados obtenidos, lamarcha ato-
pica es una patologia asociada genéticamente y con alteraciones
mmunologicas que se presentan alolargo de lavida del nifio.

CONCLUSION: A la predisposicién genética de tener una en-
fermedad alérgica se le conoce como atopia y a la secuencia de
las enfermedades alérgicas a lo largo de la vida se le llama mar-
cha atopica. Cada afio tanto la incidencia como la prevalencia
aumentan, por lo que conocer la aparicion de cada una de estas
enfermedades a lo largo de la vida del nifio es importante para
diagnosticarlas y darles un correcto tratamiento. Se ha demos-
trado en diversos articulos que la aparicion de las enfermedades
atdpicas tiene una secuencia —aungue no siempre es necesario
que se cumpla— conla primera aparicion de la dermatitis alérgi-
ca, seguida de la alergia alimentaria, la rinitis alérgicay el asma.

Palabras clave: Marcha atdpica, rinitis alérgica, asma, alergia
alimentaria, dermatitis atdpica, hipersensibilidad, alergia.

ABSTRACT

BACKGROUND: Atopic march, also known as allergic
march, is a term that defines the progression of allergic disea-
ses throughout a person’s life with a genetic history of atopy.

OBJECTIVE: To determine the epidemiological profile of
each atopic disease: atopic dermatitis, food allergy, allergic
rhinitis and asthma.

METHODS: A literature review was conducted in the Pub-
Med database to obtain information about the etiology of each
disease in relation to the atopic march. The signs and symp-
toms of each disease were analyzed to facilitate their recogni-
tion and proper treatment in children.

RESULTS: A total of 22 articles were selected for review,
including articles from the Internet and journal publications.
The results confirmed that atopic march is a disease with a
genetic component and immunological alterations that mani-
fests throughout childhood.

CONCLUSION: The genetic predisposition to suffer from
an allergic disease is called atopy. The sequence of allergic di-
seases that occurs throughout a child'slife is known as the ato-
pic march. The incidence and prevalence of these diseases are
increasing every year, so it is important to know their sequen-
ce of appearance for proper diagnosis and treatment. Several
studies have shown that atopic dermatitis is usually the first
disease to manifest, followed by food allergy, allergic rhinitis,
and asthma. However, this sequence is not always followed.

KEYWORDS: Atopic march, allergic rhinitis, asthma, food
allergy, atopic dermatitis, hypersensitivity, allergy.
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INTRODUCCION

Las enfermedades alérgicas son un grupo de patologias
cronicas que tienen un comportamiento familiar, afectan
a un grupo importante de la poblacion en el mundo y sus
manifestaciones clinicas tienen un orden, conocido como
la marcha atdpica (MA). La MA, también conocida como
marcha alérgica, es el término que define la progresion de
las enfermedades alérgicas a lo largo de la vida teniendo un
antecedente genético. De esta manera, como lo mencionan
Yang et al, “las enfermedades alérgicas ocurren siguiendo un
orden temporal: desde la dermatitis atopica (DA) y la alergia
alimentaria enlainfancia hasta el desarrollo gradual en asma

yrinitis alérgicas (RA) enlainfancia”?

En este contexto, la alergia es una reaccion que es provo-
cada por una respuesta inmunitaria dirigida principalmente
contra antigenos ambientales, causando asi inflamacion ti-
sular, e incluso puede ocasionar una disfuncion organica.

Por otro lado, se entiende por atopia la predisposicion he-
reditaria a que el cuerpo responda inmunoldgicamente ante
alérgenos naturales. En los ultimos afios la incidencia de en-
fermedades alérgicas se ha incrementado 20 % en la pobla-
cién a nivel mundial. Algunos factores de riesgo que han sido
relacionados con este incremento de las enfermedades alér-
gicas en el mundo son tanto genéticos como ambientales.?

Al analizar la marcha atdpica se estima que la dermatitis
afecta a entre el 10y el 20 % de los niflos, aproximadamente.
Mas aun, el 45 % de los casos de DA se manifiesta antes delos
seis meses de edad, el 60 % antes del aflo de edad y en el 85 %
antes de los 5 afios de edad. Por otra parte, la alergia alimen-
taria se ha documentado particularmente en nifios menores
de un afo, con unatasa del 88.1 por ciento.

De acuerdo con la bibliografia revisada, se puede apreciar
que larinitis alérgica es la enfermedad alérgica mas frecuen-
te de nuestros tiempos, con una prevalencia de 80 % en nifios
vy 30 % en adultos, y afecta por igual a hombres y mujeres.

Se considera que el asma es la enfermedad respiratoria
cronica mas frecuente en menores de 6 afios. Es importan-
te mencionar que no todos los enfermos asmaticos tienen
atopia. Por otro lado, se considera que la incidencia de esta
patologia se ha incrementado en los ultimos afios debido ala
industrializaciony estilo de vida actual.*3

El estudio de la etiologia de las enfermedades ha permi-

tido documentar algunos factores de riesgo, entre los que
destacan el antecedente familiar y personal, contaminacion
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del ambiente intra y extra domiciliario, y defectos de la ba-
rrera mucocutanea. Con relacion al antecedente familiar de
alergia se sabe que si uno o ambos padres padecieron de es-
tas enfermedades existe mayor posibilidad de que los hijos
la desarrollen. Por otro lado, es conocido que la exposicion a
ciertos agentes ambientales (polen, polvo, pelo de animales,
contaminacion industrial, etc.) puede desencadenar o em-
peorar los sintomas de alergia. De igual forma, los pacientes
que tienen una barrera mucocutdnea comprometida son
susceptibles ala entrada de alérgenos e irritantes en la piel o
en el sistema gastrointestinal *?

Los efectos negativos que generan estas patologias inclu-
yen malestar general, limitacion fisica, deterioro dela calidad
de vida, estrés, ansiedad, depresion, trastornos del suefio,
pérdida de dias laborales, ausentismo escolar, ingreso hospi-
talarioy muerte.®

Lapatogénesis de la dermatitis atopica es compleja y par-
ticipan diversos factores como el desequilibrio del sistema
inmunoldgico, el deterioro dela barrera cutanea y una mayor
colonizacion cutanea por Staphylococcus aureus.

Por otro lado, el desarrollo de la alergia alimentaria se fa-
vorece debido al rechazo de diversos alimentos comolaleche
o el huevo, cuando se introducen en la alimentacion infantil
en formatemprana?

En cuanto a la rinitis alérgica, en su desarrollo participan
tres elementos: los alérgenos, el mastocito y la inmunoglobu-
lina E (IgE). Los sintomas que caracterizan esta enfermedad
respiratoria incluyen estornudos, rinorreay congestion/obs-
truccion nasal?

Como se menciond anteriormente, el asma es conside-
rada la enfermedad respiratoria cronica mas frecuente de
nuestros tiempos. Los sintomas clinicos incluyen accesos de
tos, sibilancias, disnea y expectoracion. Caracteristicamente
sepresentan accesos de tos seca porlanoche. El sustrato sub-
yacente del asma se caracteriza por inflamacion de las vias
aéreas, dafio al epitelio, hiperreactividad y remodelacion de
las vias respiratorias.*®¢”

Las enfermedades alérgicas son cronicas y durante su
evolucion pueden generar diferentes alteraciones, de ahi la
importancia de su deteccion temprana con la finalidad de li-
mitar su desarrollo y, en consecuencia, los efectos negativos
que estas generan. Algunos de los métodos diagnosticos para
la deteccion de estas enfermedades incluyen una historia cli-
nica detallada, examen fisico completo, pruebas cutaneas de
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sensibilizacion, exdmenes de laboratorio parala deteccién de
células participantes y lainmunoglobulina E 2

Marcha atdpica e hipersensibilidad tipo 1

Es conocimiento universal que la IgE juega un papel fun-
damental en la respuesta alérgica después de tener contacto
con particulas o estimulos desencadenantes; en personas
cuyo sistema inmune responde de forma excesiva ante la
exposicion a alérgenos, se les llama atdpicas.'®" Se ha docu-
mentado que la IgE es la encargada de activar a un grupo de
células inmunitarias que contienen granulos (mastocitos,
eosinofilos y basofilos).

En 1963 Gell y Coombs clasificaron las reacciones de
hipersensibilidad en cuatro tipos, las primeras tres son me-
diadas por inmunoglobulinas y la ultima por linfocitos T.
En el mecanismo de hipersensibilidad tipo I participan tres
elementos: el alérgeno, el mastocito o célula cebada y la IgE.
A este mecanismo de respuesta tipo I se le relaciona con las
enfermedades alérgicas, mediado porla IgE.**

Por otro lado, algunos investigadores han documentado
otros mecanismos que pueden activar a las células efecto-
ras del mecanismo de hipersensibilidad tipo I, en ausencia
de IgE. Esto explica las respuestas similares a las alérgicas
después del contacto con agentes fisicos (traumatismos, frio,
calory ejercicio) o quimicos (agua o sudor)°

Mecanismos subyacentes a la marcha atdpica

Diversas alteraciones organicas pueden ayudar a la pre-
sencia de las enfermedades atdpicas. La piel es la principal
defensa del cuerpo contra estimulos externos del medio am-
biente, siendo parte del sistema inmunoldgico innato. Los
antigenos (alérgenos) pueden ingresar al cuerpo a través de
la piel dafiada y causar sensibilizacion. Incluso la mutacion
de algunos genes responsables de la sintesis de proteinas de
la barrera cutanea (filagrina) pueden inducir a la respuesta
alérgica.

Tantolapiel comoelintestinoy el tractorespiratorioestan
colonizados por diversos microorganismos que influyen tan-
to enlasalud como enlaenfermedad de la poblacion. Cuando
existe una dishiosis se puede producir alguna de las enferme-
dades atopicas a nivel local o sistémico.! En el estudio desa-
rrollado por Edslev, Agner y Andersen se muestra que en la
flora bacteriana de la piel de los nifios sanos, comparada con
aquellos que sufren dermatitis atopica, se observo que la di-
versidad microbiana fue menor enla piel del nifio enfermo en
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comparacion con los sanos. En ese mismo estudio se registrd
que el Streptococcus es la bacteria mas comunmente encon-
trada en la piel perioral, en un porcentaje superior al 40 % en
comparacion con la piel sana. Por el contrario, las bacterias
presentes en la piel de las mejillas, la punta de la nariz, la fosa
antecubital y la fosa poplitea fueron similares en nifios con o
sin dermatitis atopica.*?

Una propuesta actual de diversos autores es que los me-
canismos epigenéticos pueden regular la expresion genética.
Asi se ha documentado en estudios previos y se propone que
la metilacion del ADN en la sangre se relaciona con la alergia
alimentariay también con el asma.!

Dermatitis atdpica

La dermatitis atopica es una enfermedad cutanea créni-
carecurrente. Es considerada la primera manifestacion dela
marcha atopicaya que ocurre enlos primeros afios delavida.!
Esta enfermedad inflamatoria de la piel afecta a entre 15y 20
% de los niflos y al 1 a 3 % de los adultos en todo el mundo.?™
Su prevalencia es de 20 % y ha mostrado incremento duran-
te los ultimos 30 arios, teniendo un impacto significativo en
la calidad de vida de los pacientes.’® En México no se cuenta
con informacion suficientemente precisa sobre la cantidad
de personas que la padecen.* En 2010 se reportd una preva-
lencia de 3 % de dermatitis alérgica en México en nifios de 6
al2afos

Hasta 60 % de los casos de DA se presentan durante el pri-
mer afio de vida; en 70 % de los pacientes remite antes de los
16 afios y en el resto persiste en la edad adulta’®. Afecta a am-
bos sexos porigual.

Su etiologia involucra una combinacion de varios facto-
res como la genéticay el medio ambiente. La barrera cutanea
puede estar afectada por la disfuncion del gen encargado de
la sintesis de filagrina, lo que la hace mas susceptible a ser
penetrada por alérgenos. De la misma forma, la alteracion
de la microbiota condiciona la aparicion de mas agentes pa-
tdgenos. También esta asociada a una desregulacion inmu-
noldgica; existe desequilibrio entre el perfil de citocinas Th2
(IL-4, IL-5) que favorece la produccion de IgE y el aumento
dela expresion de células presentadoras de antigeno para su
interaccion con linfocitos T circulantes, que una vez activa-
dos inducen la produccién de mas IL-4 e IL-5, ampliando la
respuesta inflamatoria.’®
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Segun la guia de practica clinica del IMSS, el diagndstico

delaDA esclinicoy se sospecha ante:

« Antecedentes de dermatitis o dermatitis visible en
areas de flexion: rodillas y pliegues, curvatura de co-
dos.

« Lactantes de 18 meses o < de 4 afios con antecedentes
personales de asma o rinitis y/o historia de estas en-
fermedades en familiares de primer grado.

«  Sielinicio de signosy sintomas se presenta en nifios >
de los 2 anos de edad, no utilizar el criterio de antece-
dentes personal de atopia como positivo.!¢

«  Sepropone como criterio mayor el prurito.

Alergia alimentaria

La alergia alimentaria se define como “un efecto adverso
para la salud que surge de una respuesta inmune especifica
que ocurre de manera reproducible al exponerse a un ali-
mento determinado”? Segun algunos autores, tener alergia
alimentaria se considera el factor de riesgo mas importante
que favorece el desarrollo de la marcha atopica.!

Se estima que la prevalencia de alergia alimentaria es de
2.8 % en niflos menores de un afio y de 10 % en el grupo de 2
aflos. Se considera que el 7.1 % de los adolescentes de entre 14
y 17 afios sufren de esta condicion.?

El estudio de las causas de la alergia alimentaria ha per-
mitido documentar que el mani (2.2 %) es el alimento mas
frecuente asociado ala alergia; le sigue la leche con 1.9 %, los
mariscos con 1.3 por ciento y los frutos secos con 1.2 %. Por
otro lado, en el estudio desarrollado por Sicherer et al. 1a le-
che de vaca se documento como el alérgeno mas comun en
los primeros afios de vida, ya que esta presente en el 50 % de
los nifios menores de un afio con alergia alimentaria, el 40 %
de los nifios de 1 a 2 afios con alergia alimentariay el 30 % de
los nifios de 3 a 5 afios con alergia alimentaria.® Estos resul-
tados sugieren que las proteinas de la leche de vaca son las
que causan mayor numero de reacciones, ya que la mayoria
de los nifios la consumen en las primeras etapas de su vida.
Este producto contiene caseina (80 %) y proteinas solubles
del suero (20 %), como la B-lactoglobulina.’®

La urticaria aguda, la urticaria aguda de contacto y el an-
gioedema sonlas manifestaciones clinicas mas frecuentes de
la alergia alimentaria.’” Estos sintomas pueden involucrar a
diferentes 6rganos y sistemas como el gastrointestinal, res-
piratorio y cutdneo, y pueden desencadenar cuadros graves
como la anafilaxia.
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El diagndstico oportuno de la alergia alimentaria se inicia
con una historia clinica detallada basandose en el interroga-
torioy examen fisico. Se deben relacionar los sintomas conla
ingesta de alimentos cuando esto sea posible, ya que muchas
veces el alimento esta oculto o es de consumo rutinario.’®

Rinitis alérgica

La rinitis alérgica (RA) es definida como “una inflama-
cidn de lamucosa nasal mediada por IgE, después de la expo-
sicidn a un determinado alérgeno, en personas previamente
sensibilizadas”® Afecta a entre 10y 20 % de la poblacion ge-
neral y hasta al 40 % de la poblacion infantil, manifestandose
en el 80 % de los casos antes de los 20 afios de edad. Aunque
en México es generalmente subdiagnosticada, se estima que
corresponde a 167 millones de consultas al afio. Esta enfer-
medad de vias respiratorias afecta ala poblacion sin respetar
edad, sexo, ocupacion o estrato social.

De acuerdo a reportes previos, las comorbilidades mas
frecuentes que acomparian ala RA son asma, con 80 %; con-
juntivitis alérgica, con 40 %; dermatitis atdpica, 40 %; sinu-
sitis cronica, 40 %; 20 % otitis media serosa, 15 % hipertrofia
adenoideay amigdalasy 10 % tienen alergia alimentaria.**®

Las manifestaciones clinicas caracteristicas dela RA son:
rinorrea hialina, estornudos en salva, prurito nasal y obs-
truccion nasal. Algunos otros sintomas asociados a la RA
son prurito en paladar, prurito ocular, hiposmia, cefalea, hi-
poacusia, carraspera, tos, halitosis y epistaxis. En el examen
fisico se puede observar que el nifio presenta facies adenoi-
dea, respiracion oral, labios secos, lengua geografica, faringe
hiperémica, descarga retronasal, ojeras, hiperemia conjun-
tival, pliegue de Dennie-Morgan, surco nasal, resequedad de
mucosanasal o hipertrofia de cornetes.?®

Asma

Elasmaesunadelasenfermedadesrespiratorias cronicas
mas comunes que afectan a la poblacion; se caracteriza por
inflamacion de las vias respiratorias, hiperreactividad bron-
quial y remodelacion de las vias aéreas. La contaminacion
ambiental, intra y extradomiciliaria, favorece el incremento
de enfermos en el mundo. En México se estima que 8.5 millo-
nes de mexicanos viven con asma. Es frecuente en nifios me-
nores de 6 afios; delos 5alos 14 afios los casos se presentan de
manera indistinta en nifias y nifios, pero conforme pasan los
afos hay una relacion de dos a uno en mujeres. Este compor-
tamiento del asma ligado al sexo se considera que se debe ala
genéticay a cambios hormonales *
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En el desarrollo del asma participan diferentes factores
como los genéticos (genes predisponentes a la atopia o hi-
perreactividad bronquial), la obesidad, sexo y ambientales
como alérgenos, infecciones de predominio viral, tabaquis-
mo pasivo, polucion, dieta o el clima. De acuerdo a la Orga-
nizacion Mundial de la Salud (OMS), mas del 80 % de las
muertes por asma tienen lugar en paises de ingresos bajo y
medio-bajo. En México, la prevalencia de asma se estima en
3.3 % en hombres y 6.2 % en mujeres, observandose incluso
una mayor prevalencia de asma en los estados costeros. Pue-
de presentarse en cualquier época de lavida. Se estima que el
costo de atencién promedio de un paciente hospitalizado en
el IMSS por el diagndstico de asma/bronquitis sin complica-
ciones es de $22 2080024

Los efectos de la inflamacion de las vias respiratorias se
extienden en la mayoria de los enfermos al tracto respirato-
rio superior y a la nariz, pero los efectos fisiopatologicos son
mas pronunciados en bronquios de mediano calibre. Este fe-
nomeno se debe a dos mecanismos: el inmunoldgico, el cual
puede estar mediado o no por IgE a través de la reaccion de
hipersensibilidad I, observado frecuentemente en el nifio
mayor (implicado en procesos de asma alérgicoy atopia), y el
mecanismo no inmunoldgico, donde se describe la participa-
cién principalmente de las células de la pared de la via aérea,
entre ellas las células epiteliales, que producen citocinas, asi
como las células endoteliales y fibroblastos, que producen
neuropéptidos cuando las fibras nerviosas son estimuladas
por irritantes. El evento fisioldgico preponderante en la exa-
cerbacion asmatica es el estrechamiento de la via aérea y la
subsiguiente obstruccion al flujo aéreo, que de forma carac-
teristica es reversible.*

El cuadro clinico del asma incluye: accesos de tos, sibilan-
cias, disnea, expectoracion y aumento del trabajo respirato-
rio, principalmente enla noche o en lamadrugada. Estos sin-
tomas se asocian generalmente a una obstruccion extensa,
con disminucion variable del flujo espiratorio, engrosamien-
to delapared de lavia aérea e incremento de lamucosidad.?

CONCLUSION

Las enfermedades alérgicas son un grupo de patologias
que afectan a una parte importante de la poblacion en el
mundo. Los efectos negativos que generan estas patologias
incluyen el deterioro de la calidad de vida, ausentismo esco-
lar y laboral, ingresos hospitalarios, uso de medicamentos y
muerte. La deteccién y manejo oportuno de estas enferme-
dades puede permitir limitar su desarrollo y dafio ala salud.

Una estrategia importante para el diagndstico oportu-
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no de las enfermedades alérgicas es comprender la marcha
atopica o marcha alérgica, lo cual es el término que define la
progresion de las enfermedades alérgicas alolargo delavida.

Se ha documentado en diversos articulos que la aparicion
de las enfermedades atdpicas tiene una secuencia —aunque
no siempre es necesario que se cumpla— conla primera apa-
ricion de la dermatitis alérgica, seguida de la alergia alimen-
taria, la rinitis alérgica y el asma. Algunas pueden aparecer
de forma simultanea o consecutiva, como el paciente que
presenta rinitis, que tiene una mayor predisposicion a que en
el futuro padezca de asma.

El factor predisponente mas importante de estas pato-
logias es el genético, que incluye historia familiar de enfer-
medades alérgicas o afectacion a genes involucrados en la
preservacion de la barrera cutanea. Ademas, existen otros
factores como el microbiota, el aumento de la exposicion a
los alérgenos ola industrializacion.
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