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PROLOGO

Cuando empecé mi especializacién en Dermatologia, el
Prof. Garcia Pérez me encargdé la realizacidén de las pruebas
epicutdneas. No era entonces para mi un tema especialmente
conocido y con esta idea: enterarme de qué era aquello,
comencé a interesarme Yy enseguida a apasionarme con un
tema que actualmente se ha convertido en mi "favorito".
A ello ha contribuido también la asistencia a las reuniones
del Grupo Espafiol de Investigacidén de Dermatitis de Contacto
desde 1978, reuniones cerradas, que con su espiritl critico,
sin duda han consequido que Espafia sea uno de los paises
con estudiosos mas competentes en lo que se refiere al
Eczema de Contacto.

Desde 1977 en que finalicé mis estudios de Medicina,

-y hasta la actualidad, sigo dedicdndome a la Alergia Cutdnea,
cuyo seguimiento me encargé el Prof. Camacho cuando en
1981 se incorpord a la cdtedra sevillana y por ello, hemos
querido recopilar todo este amplio material de estudio
para realizar la presente Tesis Doctoral.

Todos mis compafieros saben que ha sido un trabajo largo,
arduo y dificil, sobre todo en lo que refiere a los datos
estadisticos. A todos ellos va mi agradecimiento por su
ayuda y confianza al enviarme pacientes para su estudio
y especialmente al Prof. Sotillo por su apoyo y sugerencias

en mi trabajo diario, al Prof. Camacho por alentar Yy
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descubrir en mi una capacidad de trabajo que ni yo misma
conocia y fundamentalmente al Prof. Garcia Pérez gque ha
sabido ser mi maestro no solo en lo cientifico sino también,
y sobre todo, en lo humano.

A todos ellos, 'y por supuesto al Dr. Rodriguez Pichardo,

por su inestimable ayuda, muchas gracias.



INTRODUCCTION




DATOS HISTORICOS

Probablemente la historia de 1la Dermatitis de Contacto
se remonta a cuatro centurias atrds cuando el capitdn John
Smith describié el Poison Ivy como causa de erupcidén cutdnea
(1).

Un curioso antecedente, mucho mds remoto, cita Macalpine
(2) en un libro de Sir Kenelme Digby (afio 1645) que refiere
un patch test con una rosa puesta en la mejilla de una mujer
"para comprobar si era cierta su antipatia por las flores".
La prueba produjo una reaccidén ampollosa.

Ya en 1840 Fuchs afirmaba que en algunos sujetos la-
piel reaccionaba frente a agentes externos que otros
individuos toleraban normalmente. En esta época, se conocia
la capacidad sensibilizante “de algunas sustancias como el
mercurio & la trementina y la necesidad de suprimir el
contacto para que el eczema desapareciera (3).

Hebra estudid 28 afios mds tarde la capacidad de reactividad
de la piel frente a sustancias irritantes mediante
aplicaciones locales de aceite de crotén.

Algo después, Kaposi afirmé que incluso en un sujeto
sano, pueden determinarse artificialmente todas las variedades
de eczema, preocupdndose por vez primera de la dermatologia
profesional y citando la irritacidén por trementina de 1los

pintores (4).



Jadassohn estudidé los eczemas de origen medicamentoso,
(1896) sobre todo 1los provocados por mercuriales. Es el
primero que realizé una prueba de contacto (que denomind
"Ldpchenprobe”) vy afirmé ante la Sociedad Dermatoldgica
en Austria, que el iodoformo aplicado en 1la piel normal
de 5 sujetos sensibilizados reproduce esta dermatosis (5).
Podria también incluirse entre estas observaciones
"prehistéricas" la de un oftalmélogo que probd en un paciente
la atropina por contacto (1).

Desde el comienzo de esta centuria se conoce la importancia
de las Dermatitis de Contacto (también denominada en algin
momento "dermatitis venenata"). Bloch (1911) describidé la
técnica de "patch test" y establecié las bases de lo que
después de denominaria ‘“"sensibilidad cruzada" al afirmar
que una persona sensible puede reaccionar frente a sustancias
de estructura quimica similar (6). Una descripcién més
detallada de la técnica del parche se la debemos a Sulzberger
(1931) (5).

En 1926, Bloch Yy Steiner-Woerlichs sensibilizaron
experimentalmente al hombre con extractos de primula (7).
Ellos mismos establecieron ademés que el animal de
experimentacidén es el cobaya ya que realmente es capaz de
sensibilizarse a varias sustancias (1930) (8).

Bonevie (1939) establecié el valor diagndéstico de los

parches (9) y observé que el cromo era el causante del eczema



de contacto en obreros de la construccidén aunque pensé que
la causa de esta dermatosis residia en los guantes de cuero.
Pasarian algunos afios hasta que Jaeger y Pelloni  (1950)
(10) demostraran que el eczema de contacto al cemento de
los albafiiles es una alergia al cromo hexavalente que éste
contiene. Otros alergénos son estudiados posteriormente
como los metales & los tioglicolatos usados por los peluqueros
para la permanente (11).

En los dltimos afios se han creado varias asociaciones
de dermatdlogos en diferentes paises que, preocupados por
la importancia del eczema de contacto, han unificado criterios
y standarizado los métodos diagndsticos. Estos grupos son
fundamentalmente el "International Contact Dermatitis Research
Group" (ICDRG- 1969) y el "Norteamerican Contact Dermatitis
Research Group" (NADRG- 1973). En Espafia existe desde 1976
el "Grupo Espafiol de Investigacién de Dermatitis de Contacto”

(GEIDC).
DEFINICION Y CLASTIFICACION
El eczema es un patrén distintivo de respuesta inflamatoria

de la piel inducido por una gran variedad de factores externos

e internos actuando solos & en combinacidén. Se caracteriza



histolégicamente por espongiosis Yy clinicamente por
padpulovesiculas. Este término englobaria una serie de
variedades que Dbésicamente se clasifican en dos grandes
grupos (12):
ECZEMA EXOGENO:
Dermatitis irritativa
Dermatitis alérgica de contacto
Eczema microbiano
ECZEMA ENDOGENO:
Dermatitis atdpica
Dermatitis seborreica
Eczema numular
Pompholix é eczema dishidrético
Pitiriasis alba
La Dermatitis de Contacto pertenece al primer grupo Yy

comprende una serie de cuadros:
D.C. Irritativa
D.C. Alérgica
D.C. Fotoprovocada

D.C. de tipo inmediato.



DERMATITIS ALERGICA DE CONTACTO

La dermatitis alérgica de contacto (DAC) es una reaccidn
eczematosa de la piel que resulta de la exposicidén de ésta
. a sustancias sensibilizantes en individuos previamente
sensibilizados (13).

Muchos de 1los casos tienen un origen profesional pero
otras veces estdn causados por sustancias muy diversas que
pueden. referirse fundamentalmente a tres grandes grupos:
medicamentos tdépicos, cosméticos, vestido, calzado é adornos.
Las  proporciones de casos de cada uno de estos 4 grupos
son sensiblemente equivalentes (14,15).

La mayoria de los alergenos de contacto producen
sensibilizaciones en sélo un pequefio porcentaje de personas
expuestas, pero bajo determinadas condiciones 1la mayoria
de las personas pueden volverse sensibles a ciertos alergenos
de contacto. Muchos individuos nunca desarrollan sensibilidad
frente a cientos de materiales alergénicos dque manejan ya
que la capacidad de sensibilizacidén varia mucho de una persona

a otra y depende de muchos factores (Tabla I).

FACTORES GENETICOS

Los estudios familiares y en gemelos demuestran dque los

factores genéticos son importantes en el desarrollo de 1la



TABLA I

FACTORES QUE PUEDEN INFLUENCIAR LA SENSIBILIZACION

ALERGENO

HUESPED

AMBIENTE

ALERGICA DE CONTACTO

Naturaleza fisico~quimica (16)
Indice de sensibilizacidn
Dosis y concentracién

Sitio y ruta de exposicidn
Nimero y frecuencia de exposiciones
Vehiculo

Presencia de oclusiédn
Dermatosis irritativa previa
Edad

Predisposicidén genética

Sexo

Embarazo

Temperatura

Humedad

Estacién del afio



sensibilizacién por contacto. Los estudios experimentales
en hombres y animales sefialan que la predisposicidén genética
estd relacionada con haptenos especificos. Aunque no se
ha demostrado una predisposicidén 1ligada al HLA, parece que
los individuos HLA-B7 tendrian mds facilidad para adquirir
-sensibilizaciones por contacto (17,18) y que quizads 1los
HLA-BW21 la tendrian para sensibilizacién a metales (19).
Se ha estudiado también una influencia racial que en Israel
podria estar vinculada a determinados grupos étnicos (20),
aunque podrian ser también las diferentes condiciones de

vida, costumbres, etc, de cada uno de estos grupos.

SEXO

Algunos estudios encuentran una mayor susceptibilidad
en la mujer para padecer D.A.C. (Jordan y Kling, 1977) (21),
pero en la mayoria de los casos las diferencias entre sexos
se deben a una mayor exposicidédn a determinados alergenos.

Lo que si es evidente es que el eczema de manos es mas
frecuente en mujeres. Agrup (22) encuentra una relacidn
de 2/1 entre ambos sexos y Peltonen (23) de 2.3/1. La gran
exposicidén de las mujeres a trabajos huimedos y a surfactantes

podria ser la causa (24).



EDAD

La D.A.C. es rara en los nifios quizd porque se investiga
en menos ocasiones. Recientemente varios autores han dirigido
su atencidén a este tema apareciendo en los nifios como causa
mas frecuente niquel, bdlsamo del Perd y gomas (25). Levy
(26) obtiene positividades importantes también a mercurio
Yy piensa que la D.A.C. no es infrecuente en nifios no atépicos.

Hjorth (25) piensa que 1los nifios tienen menor indice
de sensibilizacidén porque no trabajan, no se medican y no
usan cosméticos. La sensibilizacidén experimental es dificil
en nifios menores de 3 afios puesto que la reaccidén alérgica
necesita varios afios para madurar (27). Se han descrito,
sin embargo, varios casos en las primeras semanas de vida
por thiomersal y polvos de neomicina empleados en la cura
del cordén umbilical, bandas pldsticas de identificacidn
y pendientes niquelados (27). En Espafia hay varios estudios
en este tema, encontrdndose una proporcién relativamente
alta a metales (niquel) y a mercurio, probablemente de origen

medicamentoso (28,29,30).
RAZA

Experimentalmente la piel de 1la raza negra es mas

resistente a la accidn irritante de muchos productos.
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ATOPIA

Parece que a pesar de la presencia de una dermatitis
crdénica y de la mayor exposicidn a la accidén de medicamentos,
estos pacientes tienen, seguin algunos autores, una menor
incidencia de D.A.C. que Hanifin (31) atribuye a un defecto
en la funcidén de los linfocitos.

Segin Peltonen (23) las mujeres sensibles al niquel de
40-59 afios y que padecen eczema de manos, Son casi
invariablemente atépicas. La presencia de sintomas atdpicos
favorece para Forsbeck (32) el "desarrollo de dermatitis
de manos.

El 16% de pacientes con dermatitis atdpica desarrollan
dermatitis de contacto (33) y el 31% de los que tienen eczema

de manos presentan algun test positivo (22).

DERMATITIS DE. MANOS

La presencia de un eczema en las manos constituye un
mayor riesgo de desarrollar dermatitis de contacto al estar
alterada la barrera cutdnea. En la mayoria de los casos
es dificil saber si el eczema irritativo es primario 6
secundario.

Las personas sensibles al niquel tienen un mayor riesgo
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de padecer eczema de manos (34). Los contactantes mds
frecuentes en personas con eczema de manos son: cromo, cobalto

y medicamentos (35).-

DERMATITIS DE ESTASIS

Los pacientes con dermatitis de éstasis desérrollan con
gran frecuencia sensibilizaciones de contacto por medicamentos
tépicos. La alteracidén cutdnea previa, el efecto oclusivo
y las exposiciones repetidas son las causas mds importantes.
Se encuentran positividades frecuentes a parafenilendiamina,

lanolina, parabenes y neomicina (37).

ALERGENO

La mayoria tienen un Pm bajo, y en cualquier caso,
pridcticamente siempre inferior a 1000 (38). La unica manera
de conocer 1la capacidad sensibilizante de wuna sustancia

es mediante investigacidén en animales de experimentacidn.

FACTORES AMBIENTALES

Las sustancias alcalinas neutralizan el pH &cido de la
piel, actuando ademds generalmente como queratoliticos.
La sequedad, con la consiguiente deshidratacidén del estrato

cérneo destruye su efectividad como barrera y aumenta la
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capacidad de penetracidén de sustancias (39). Las cremas
“utilizadas para combatir esta deshidratacidén pueden causar

a su vez dermatitis de contacto.

PATOGENIA

La dermatitis alérgica de contacto se produce por una
reaccién de inmunidad retardada (tipo 1IV). Los antigenos
son compuestos simples de bajo peso molecular (38) cuya
estructura quimica es habitualmente conocida. No son antigenos
completos, pero cuando penetran en la piel, se conjugan
con proteinas formando una unién covalente. La capacidad
de estos haptenos para inducir D.A.C. depende de la
liposolubilidad y de la reactividad con proteinas (40).

El hapteno antes de su conjugacidn, es reconocido
especificamente en la 'piel ("Fase de reconocimiento") y
parece que los macréfagos son esenciales en el proceso de
reconocimiento del antigeno por linfocitos inmunocompetentes
(41). Al penetrar la sustancia en la piel, debe formar un
enlace covalente con proteinas cuyo origen aunque desconocido,
parece ligado a un componente de la membrana de las células
de Langerhans (1). El1 hapteno conjugado es llevado por los
macréfagos, formdndose un complejo antigénico constituido
por el hapteno, la proteina transportadora (carrier) y ciertas
moléculas de la membrana de los macréfagos (Ia antigenos)

(Fig. 1).
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El primer paso es la conjugacién del hapteno con la
proteina transportadora. El1 paso siguiente seria la unidn
linfocitosmacréfagos. Silberger (42) observd que las células
mononucleares se acumulan alrededor de las células de
Langerhans (CL) en los sitios de reaccién de una D.A.C.
y esto apoya la hipdtesis de que estas células juegan un
papel importante en 1la presentacién del antigeno. Ademds,
entre todas las células de la epidermis, las de Langerhans
son las Unicas que tienen proteinas de superficie incluyendo
Ia antigenos y receptores de superficie Fc §7YC3b. También
parece que colaboran en la proliferacidén y expansién clonal
de los linfocitos T sensibilizados que median en la reaccién.
La localizacién de estas células en la epidermis las hace
especialmente apropiadas para los antigenos gque actuan
tépicamente. También se encuentran en los ganglios linfaticos
y en los 1linfaticos dérmicos y parecen estar implicadas
en la parte periférica y central de 1la respuesta inmune.
La activacién de los linfocitos T por el macréfago estimulador
puede hacerse directamente mediante la estimulacidén de un
receptor especifico de las células T 6 indirectamente mediante
un producto soluble de los macréfagos.

Los linfocitos estimulados (sensibilizados) penetran
por los linfdticos aferentes en el ganglio y proliferan
en el A&rea paracortical’ ("Fase proliferativa") donde se

-forman dos poblaciones de linfocitos T sensibilizados. Una
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de ellas circula a  través del sistema linfdtico ("Fase de
propagacién") y retiene la informacién previa del contacto
con el antigeno. Estas células, llamadas "de memoria", no
toman parte en la reaccién pero cuando se produce un nuevo
contacto con el antigeno, proliferan y producen una nueva
poblacidén de pequefios linfocitos sensibilizados. Las células
T efectoras constituyen la otra poblacidén circulante en
sangre periférica y‘ liberan 1las linfoquinas que producen
la reaccidén inflamatoria local. Todo este periodo dura unos
4 dias (43). Las células de memoria almacenan la informacidn
del contacto previo con el antigeno. Ante una exposicidn
al mismo antigeno, se repite de una manera acelerada todo
el ciclo: la nueva presentacién del antigeno es reconocida
por las células T efectoras, este encuentro activa los
linfocitos que 1liberan linfoquinas que son proinflamatorias
y atraen macréfagos a la zona (1).

Aunque se atribuye a las células de Langerhans un papel
importante en la fase inductiva de la D.A.C., se tiene mucha
menos informacién sobre su posible participacién en la fase
efectora. Los primeros cambios histoldgicos epidérmicos
ocurren en las capas suprabasales donde residen las células
de Langerhans.

Cuando estas células se dafian, podrian liberar determinadas

sustancias que contienen (quizd prostaglandinas ¢ lisozimas)
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e iniciar los cambios inflamatorios en la epidermis y dermis
circundante. Para que la sensibilizacién qomience, el alergeno
debe permanecer en la piel 18-24 horas (1).

Picardo y cols (44) detectaron inmunocomplejos circulantes
en dermatitis de contacto por cromo y niquel, cuya existencia
parece estar en relacidén con la duracidén del cuadro, pensando
ademds que el sistema de los linfocitos B puede implicarse

tras una estimulacidén antigénica prolongada.

DESARROLLO DE LA D.A.C.

El tiempo durante el cual el contacto con un alergeno
potencial ocurre sin desarrollo de sensibilizacidén es conocido

como periodo refractario. Puede durar pocos dias o toda

la vida.
El desarrollo de la sensibilizacidn ocurre durante la

fase inductiva (6 periodo de incubacién & latente). Una

vez que comienza el proceso, se necesitan de 4 dias a varias
semanas para dque la sensibilizacidén completa se produzca.
Normalmente el proceso dura de 14 a 21 dias (45). La
reexposicién de la piel sensibilizada a concentfaciones
incluso minimas del alergeno desarrolla como respuesta un
eczema de contacto que comienza habitualmente a las 48-
72 horas y a veces a las 96 horas 6 mds tarde. Esta fase

(tiempo de reaccidn) es la base del patch test.
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Persistencia de sensibilidad: la sensibilidad por contacto

persiste indefinidamente. Sin embargo, una parte de las
sensibilidades detectadas mediante pruebas de contacto pueden
desaparecer al cabo de un tiempo (46,47,48,49,50).

Las propiedades sensibilizantes de distintas sustancias
no pueden preveerse sdlo por su estructura quimica aunque
Klenievska y Maibach (51) encuentran en los compuestos
aminobencénicos algunas estructuras quimicas como mads potentes
sensibilizantes por experimentacién en el cobaya. La
sensibilizacidén primaria con un potente alergeno incrementa
el riesgo de sensibilizarse a otros compuestos. El fendmeno
se ha descrito con el DNCB (52,53). Por otra parte, la
aplicacién simultdnea de dos alergenos, puede aumentar la
incidencia de sensibilizacién & por un fendmeno de
interferencia inexplicable, un potente sensibilizador puede
prevenir parcialmente la sensibilizacién a otro més débil
(54). Dentro de esta idea caben, por tanto, dos conceptos
contrarios y no bién explicados: se habla de efecto

sinergistico (Alergia Compuesta) cuando una mezcla de diversas

sustancias (por ejemplo, una férmula de un cosmético) produce
reaccidn, pero los distintos componentes probados por separado
resultan negativos (55). Al contrario, el efecto "Quenching"
es la supresidén de la respuesta eczematdgena a una sustancia
cuando ésta se encuentra mezclada con otras gque tienen esta

capacidad de inhibirla (56).
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La capacidad para desarrollar hipersensibilidad retardada
estd disminuida en enfermedades como  lepra, Hodgkin,
sarcoidosis, enfermedades del SRE & genéticamente. Este

fendmeno es lo que se conoce como tolerancia inmunoldgica.

Las moléculas que no estdn en la piel el tiempo suficiente
Yy penetran rdpidamente pueden estimular la formacién de
clones de linfocitos T supresores. Esto ocurriria si el
antigeno es aplicado por via I.V. &6 cuando contacta en la
piel con pocas células de Langerhans, 6 éstas han sido dafiadas
anteriormente por UV-A, UV-B & PUVA.

La desensibilizacidédn es la induccidn de wuna falta de

respuesta inmunoldégica especifica en animales previamente
sensibilizados a una sustancia. Hasta ahora no existen métodos
de hiposensibilizacién & desensibilizacién para personas
alérgicamente sensibles a uno & varios alergenos presentes
en su ambiente. El término "hardening" (endurecimiento)
consiste en la capacidad de la piel de algunos individuos
de 1llegar a contactar sin reaccidén a sustancias que en un
principio resultaron irritantes. La piel se muestra 4&spera
y engrosada, descamada ligeramente e hiperpigmentada (13).
Algunos autores admiten un hardening inmunoldgico pero cuando

existe, es poco frecuente y escasamente eficaz.
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CLINICA

ECZEMA TIPICO:

Los primeros signos de la D.A.C. son el eritema y edema
que van seguidos de vesiculacidén, exudacidén y costras. El1
sintoma predominante es el prurito intenso. Si la dermatitis
persiste, generalmente por exposicidén repetida &é continua
con el alergeno, la piel se vuelve  seca, descamativa,
engrosada, con fisuras y liquenificada.

Pueden verse reacciones agudas (eritema, edema,
vesiculaciédn) é fases subagudas é crdnicas
(eritematodescamativas y liquenificadas) segin la potencia

del alergeno y la duracidén del contacto.

La clinica del eczema varia segin la localizacidn:

Manos:

Alrededor de un tercio de todas las dermatitis de contacto
afectan a las manos. Casi -siempre son de origen profesional.
Suele localizarse en dorso de manos Yy tercio distal de
antebrazos. En general estd mds afectada la mano derecha
en los diestros.

Cara:

Generalmente se trata de eczemas agudos provocados por

cosméticos. En los pdrpados hay gran edema sin afectacidn

a veces del resto de la cara. Puede ser por reaccidén tdpica
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(medicamentos) & por sustancias 1llevadas por las manos,
siendo muy frecuentes, por ejemplo, con lacas de ufias. En
drea perioral da lugar a queilitis. Puede estar causada
por dentifricos, materiales dentales, frutas, etc. Son
bastante frecuentes 1los eczemas en 1dbbulos de orejas
provocados por pendientes niquelados. El1 conducto auditivo
externo puede afectarse dando lugar a otitis externas cuando
los pacientes son alérgicos a diversos tratamientos tépicos.
Cuero cabelludo:

El mds caracteristico es el producido por aplicacidn
de tintes que contienen parafenilendiamina. Suelen ser eczemas
agudos muy exudativos, aunque con frecuencia se cronifican.
Pies:

Casi siempre provocados por el calzado (cromo, gomas,
pegamentos) pueden afectar a dorso 6 planta. Casi siempre
crénicos, pueden originar secundariamente linfangitis de
repeticidn en piernas.

Cuello:

Los mds frecuentes son producidos por broches de bisuteria.
A veces su causa son alergenos llevados a distancia con
las manos (laca de ufias, perfumes, etc).

Tronco:

Los eczemas a este nivel pueden estar causados por

medicamentos y por componentes de la ropa (broches niquelados,

resinas textiles, gomas, botones, cremalleras, eldsticos...).
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Piernas:

Predominan los eczemas medicamentosos provocados por
curas locales de Ulceras varicosas.
Genitales:

Eczema agudo en el que predomina el edema. Son causados
por medicamentos, antisépticos, preservativos,
espermicidas,etc. En ocasiones se asocia afectacidén de manos
y cara, lo que se denomina "triada del lefiador", 1llamada
asi porque se dié como tipica de la sensibilizacién por
maderas, aunque puede producirla cualquier tipo de
contactante, llevado con las manos a genitales (13).

Regidén anal:

Eczemas de evolucién muy crdnica causados por medicamentos
antihemorroidales (anestésicos tépicos) y otras veces por
causas varias, como por ejemplo, colorantes en papel
higiénico.

Mucosas:

La estomatitis se caracteriza por sensacidén de quemazdn,
eritema y/o edema. Rara vez son visibles vesiculas que
generalmente se rompen pronto y dan lugar a erosiones. A
veces se acompafia de queilitis. Pueden estar causadas por
dentifricos y materiales dentales (metales, resinas,

eugenol.. ).

En ocasiones es posible sospechar el diagndstico etiolégico

por la clinica: Asi los eczemas por el mercurio se manifiestan
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de forma aguda y se caracterizan por grandes ampollas,
mientras los de cromo se manifiestan de forma crénica vy
se caracterizan por la hiperqueratosis.

Los alergenos potentes (plantas) provocan reacciones
ampollosas aun cuando el contacto sea minimo. Las dermatitis
de contacto a cromo y niquel en manos con exposicidn
simultdnea a irritantes primarios pueden simular un eczema
numular dque afecta a dorso de manos cuando es por cromo
Yy a dedos cuando es por niquel. La dermatitis por detergentes

puede ser difusa, de caracter eritematoescamoso.

DISEMINACIONES

El 30% de los pacientes con dermitis de éstasis, tienen
erupciones secundarias (Stolz, 1966) (57). E1 eczema por
niquel puede afectar también flexuras simulando una dermatitis
atépica (Calnan, 1956) (58). No se ha demostrado la existencia
de autoanticuerpos pero algunos autores sugieren la
autoinmunidad para explicar este tipo de diseminaciones
(59). La administracién sistémica de un medicamento que
ya ha sensibilizado a un sujeto por via tépica, puede dar
lugar a una reaccién sistémica. Lo mds frecuente es que
la reaccidén se manifieste como un "flare" (60). Medicamentos
como la sulfamida, estreptomicina, penicilina, quinoleina,

fenotiacina, prometacina, etilendiamina, alimentos con
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colorantes azoicos, y aromatizantes pueden provocar reacciones
sistémicas (61).

A veces las reacciones generalizadas pueden acompaflarse
de anafilaxia en cuyo caso ya no estaria implicada una

reaccidén tipo IV sino tipo I.

DIAGNOSTICO CLINICO

HISTORIA CLINICA

Interesan fundamentalmente:Edad, Sexo, Profesidén, Historia
familiar, Historia de dermatitis previa, Fuente del alergeno

(profesidén, hobbies, objetos personales, tratamientos...).

PRUEBAS DE CONTACTO

Las pruebas de contacto se emplean desde principios de
este siglo. Su fundamento tedrico es 1la pro&ocacién de un
"eczema experimental” en un punto limitado de la piel por
aplicacién en ella de la sustancia sensibilizante. Constituyen
el método fundamental para el diagnéstico de la D.A.C. Una
positividad a una prueba confirma que la persona tiene una
sensibilidad alérgica de contacto a la sustancia testada
pero no quiere decir gue necesariamente sea esa sustancia
la causa de la dermatitis.

Las pruebas de contacto se realizan con parches de
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esapradrapo hipoalérgico sobre el cual, en diferentes circulos
de papel, se coloca una pequefia cantidad del alergeno, cuya
reaccidén se desea explorar.

Pocas sustancias pueden aplicarse en 1la piel tal cual,
por lo que es necesario diluirlas en vehiculos no alergizantes
ni irritantes como 1la vaselina. También pueden diluirse
en agua, acetona, aceites, etc. segin la solubilidad del
alergeno. La concentracidn es muy importante ya que un error
en ella daria 1lugar a falsas reacciones. Para muchas
sustancias esta concentracidn ha sido ya previamente
establecida. Cuando se desee probar wuna nueva sustancia
no conocida, deberd comenzarse por diluciones muy bajas,
del orden de 0.1 a 1 %. Para realizar las pruebas son
suficientes pequefias cantidades (5 mm aproximadamente) ya
que el riesgo de sensibilizacién aumenta con la cantidad
de sustancia aplicada (62).

Los alergenos se almacenan por lo general en jeringuillas
de pldstico. Algunos deben mantenerse en frigorificos vy
otros preservarse del sol.

Como toda la superficie cutdnea del individuo alérgico
estd sensibilizada, el 1lugar de colocacién de las pruebas
es la espalda, dada la mayor superficie lisa (63). Los parches
se aplican sobre esta 2zona recubriéndolos de tiras de
esparadrapo hipoalérgico, se mantienen en ella durante 48

horas al cabo de las cuales se retiran sefialando el sitio
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donde estaban colocadas. Puede hacerse entonces la primera
lectura (64). Es necesario hacer lecturas tardias a las
96 horas ya que a veces las reacciones se producen con mayor

tiempo de latencia. Es recomendable repetir la lectura a

los 7 dias (65).
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PRUEBAS STANDARD

Desde 1las primeras décadas del siglo XX se empieza a
introducir 1la técnica de series de pruebas de contacto en
el estudio del eczema. Estas series, sin embargo, se aplicaban
no con un criterio de diagnéstico etioldgico, sino como
exploracién funcional, basdndose en el principio de que
la piel de un paciente con eczema tenia una menor resistencia
frente a irritantes que la piel normal. Asi, Jaeger (1923)
(66) empleaba wuna serie constituida por formol al 4%,
trementina pura, tintura de &rnica, lisoformo y eventualmente
otros productos, entre los gque estaba el DNCB, que acabd
por rechazar porque —como es 16gico- daba reaccién
constantemente. Miescher en Zurich wutilizaba en 1los afios
30 una serie en la que figuraban cloruro cdlcico, &cido
clorhidrico, aceite de crotdén, dimetilsulfito, crisarrobina
y sublimado (46,47). Orbaneja utilizé, ya con criterio de
deslindar lo meramente irritante de lo propiamente
sensibilizante, una serie de 17 sustancias, de las que seis
reconocemos actualmente como contactantes reales (1939)
(46). Fué similar la serie utilizada por Bonnevie para su
tesis (9), que inciﬁia_ 23 sustancias, de las cuales 9 han
quedado incorporadas a las series standard, persistiendo
en la actual cinco de ellas (50).

Fué a partir de estos trabajos de Bonnevie cuando se
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empezé a generalizar la aplicacién de las series standard
al estudio de los pacientes con eczema. Esta aplicacién
practica se inicid por ello en los paises escandinavos (67).

Ya desde esta época se intentaba utilizar la serie standard
para el diagnéstico etioldgico del eczema de contacto,
basdndose en la idea de que la mayor parte de los casos
estdn producidos por un relativamente corto numero de agentes
causales. Esta idea ha persistido en la actualidad, y para
algunos autores, hasta el 80% de 1los casos de eczema de
contacto podrian orientarse a través de una serie standard.
Sin embargo, ailn tardé en delimitarse lo que podria
interpretarse como respuesta alérgica y 1o que son meras
respuestas irritativas en una piel "menos resistente” (68).
El proceso de esta delimitacién no puede considerarse
definitivamente cerrado aun.

Las primeras series standard constaban de pocos
contactantes. Skog (1953) (69) estudidé 1las respuestas a
cromo, formol, niquel, trementina y p-fenilendiamina. Fueron
trabajos de la escuela escandinava (Magnusson y cols.) (70,71)
los que delimitaron una primera serie standard de diez
contactantes (cromo, bdlsamo del Perd, niquel, cobalto,
neomicina, PPDA, trementina, formol, thiuram,
mercaptobenzotiazol), ampliada después con otros (mercurio,
antioxidantes de las gomas del grupo de la IPPD, quinoleinas,

benzccaina, 1lanolina, colofonia, breas vegetales, coaltar,
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primula) (72,73). La creacién del ICDRG en 1969 contribuyd
a fijar y difundir las citadas series standard,
estableciéndose una ‘"serie standard europea", que desde
entonces sblo se ha modificado en algunos detalles, y due
en la actualidad estd constituida por los siguientes
contactantes (74)(Tabla II).

Otros paises adaptan a su vez la serie standard a sus
necesidades y criterios, y asi existe una serie
norteamericana, propuesta por el NACDRG (75,76). Igualmente
existe una serie standard espafiola, propuesta por el GEIDC
(77), a la que luego nos referiremos.

Muchos investigadores adaptan a su vez sus propias series.
Debe, sin embargo, exigirse, que los contactantes incluidos
en una  serie standard den al menos un 1% de respuestas
positivas (12).

Las series standard no sdélo establecen baterias de
contactantes, sino también las concentraciones y los solventes
en que deben ser probados, a través de la experiencia de
todos. Algunos autores, sin embargo, han impugnado
tedricamente estas concentraciones, que consideran no
homologables desde el punto de vista gquimico, ya gque no
responden a un criterio de molaridad (78). Se ha criticado
también que la dispersidén de sustancias sdélidas, por ejemplo,
sales metdlicas, en vaselina, no es homogénea (79).

Las series standard incluyen el concepto de antigenos
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TABLA IT

BATERIA STANDARD DEL ICDRG

Dicromato potédsico 0.5 % en vas.

Cloruro de cobalto al 1 % en vas.

Sulfato de niquel al 5 % en vas.
Mercapto mix al 2 % en vas.
Thiuram mix al 1 % en vas.

PPD mix al 0.6 % en vas.
Carba mix al 3 % en vas.
Sulfato de neomicina al 20 % en vas.
Benzocaina al 5 % en vas.
Mezcla de parabenes al 15 % en vas.
Alcoholes de lana al 30 % en vas.
Etilendiamina al 1 % en vas.
Dowicil al 1 % en vas.
Quinoleinas al 6 % en vas.
B4dlsamo del Perd al 25 % en vas.
Colofonia al 20 % en vas.
Mezcla de perfumes al 8 % en vas.
Formaldehido al 1 % en agua.
Parafenilendiamina al 0.5 % en vas.
Resina epoxy al 1 & en vas.
PTBBFR al 1 % en vas.

Primina al 0.1 % en agua.
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mix & mezcla. Son antigenos en los que se mezclan diversas
sustancias correspondientes a un mismo grupo de productos.
En la serie espafiola existen cinco mix de gomas (tres de
acelerantes y dos de antioxidantes), y otros cuatro mix
de otros productos (parabenes, breas vegetales, "cainas"
6 anestésicos y perfumes). Los mix tienen como ventajas
ahorrar tiempo y espacio a la hora del diagndstico, y como
inconvenientes, el poder dar falsos positivos por efecto
irritante de la alta concentracidén global de la mezcla,
6 falsos negativos por la baja concentracién de algunos
de los constituyentes de la mezcla (80)(81).

En sintesis, las series standard son especialmente tdtiles,
para una primera fase de diagndstico, siempre dque los
resultados se confronten con la clinica y que el estudio
se complete con las pruebas dirigidas que el caso sugiera.
Son también especialmente dudtiles para investigacidén y para
datos epidemioldgicos.

El complemento de las series standard son las baterias
auxiliares, de 1los que unas estdn constutuidos por 1los
diversos componentes de los mix, que deben probarse por
separado cuando la mezcla ha resultado positiva, y otras,
por diversos contactantes no standard pero frecuentes en
determinadas profesiones & en determinadas modalidades de
eczema.

La 1investigacidén etioldgica de un eczema de contacto
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debe completarse con 1las pruebas de los productos‘ propios
manejados por el paciente y sospechosos de poder ser causa
del cuadro. Tal procedimiento -que precisa tiempo, paciencia
y colaboracién del paciente es  fundamental. En una serie
inédita en Madrid (82), un 25% de los casos de eczema de
contacto dieron positivo a algin producto propio, presentando

en cambio toda la serie standard negativa.

Serie Standard espafiola

La serie standard del Grupo Espafiol de Investigacién
de Dermatitis de Contacto estd compuesta por los siguientes

alergenos:

Metales:
Dicromato potdsico al 0.5% en vaselina.
Cloruro de cobalto al 1% en vaselina.

Sulfato de niquel al 2.5% en vaselina.

Gomas:

Mezcla mercapto al 1.5% en vaselina.
Mezcla thiuram al 1% en vaselina.
Mezcla carba al 3% en vaselina.
Mezcla PPD al 0.6% en vaselina.
Mezcla naftil al 1% en vaselina.

Mercaptobenzotiazol al 2% en vaselina.



Medicamentos:

Sulfato de neomicina al 20%

Mezcla caina al 7%

Mezcla de parabenes al 15% en vaselina.

Quinoformo al 5% en
Alcoholes de lana a
Btilendiamina al 1%

Sulfanilamida al 5%

Bilsamos:

Bialsamo del Peru al
Colofonia al 20% en
Mezcla de perfumes
Otras:

Formaldehido al 2%
Parafenilendiamina

Resina epoxy al 1%

P-tert-butil-fenol-formaldehido resina al 1%

Esencia de canela a
Trementina escandin
Mercurio al 0.5% en

Cloruro de benzalco

Lectura e interpretacidén de las pruebas
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en vaselina. .

vaselina.
1l 30% en vaselina.
en vaselina.

en vaselina.

25% en vaselina.
vaselina.

al 16% en vaselina.

en agua.
al 1% en vaselina.

en vaselina.

1l 0.5% en vaselina.

en vaselina.

en vaselina.

ava al 10% en aceite de oliva.

vaselina.

nio al 0.1% en agua.

Los resultados deben expresarse en los siguientes términos
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(Wilkinson, 1970) (64):

NT No probado.

+/- Reaccidén dudosa.

+ Eritema sin vesiculacidn.

++ Reaccidn fuerte edematosa & vesiculosa.
+++ Reaccién fuerte ampollosa & ulcerosa.

IR Reaccidn irritativa.

La distincidén entre reacciones alérgicas e irritativas
no suele ofrecer grandes problemas si se tiene en cuenta
la infiltracién, prurito, eritema mas & menos tenue con
coloracién morena é no, y los mdrgenes de la prueba. No
obstante en algunos casos, son incluso dificiles & imposibles
de diferenciar.

Los parches con metales pueden a veces dar reacciones
papulosas & rustulosas que no tienen un origen alérgico.
Pueden surgir problemas cuando el alergeno se aplica en
grandes concentraciones, en vehiculo no apropiado, pudiendo
aparecer reacciones falsamente positivas 6 falsamente
negativas (Tabla III) (77).

Como complicaciones deben tenerse en cuenta reacciones
graves, foliculitis, sensibilizacién activa, flare-up,
alteraciones pigmentarias, cicatrices, queloides, absorcidn
sistémica...

Los pacientes con eczema agudo tienen una mayor
susceptibilidad a 1los irritantes por 1lc gque las pruebas

deberdn realizarse siempre cuando la dermatitis haya curado.



ALERGENO

CONCENTRACION

VEHICULO

CANTIDAD

‘ADHESIVO

REGION

TIEMPO LECTURA

GENERALES
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TABLA TIII

FALSOS NEGATIVOS

FALSOS POSITIVOS

COMPOSICION
ALERGIA COMPUESTA
FUENTE

PUREZA

MUY BAJA

SUST INSOLUBLE
EVAPORACION
INAPROPIADO

NO SATURADO

NO OCLUSIVO

BRAZO, MUSLO
INMEDIATO

SOLO 48 H
CORTICOTERAPIA
CORT LOCAL
FOTOECZEMA

URTICARIA CTO

IRRITANTE

ADITIVOS

PRODS DEGRADACION

ESTACION

MUY ALTA

IRRITANTE

SENSIBILIZANTE

IRRIT ESPECIFICO

SENS A PLASTICO

ALTA ESPALDA

INMEDIATO

SOLO 48 H

PARCHES EN BROTE

LUGAR PARCHADO

ECZEMA RECIENTE EN

LUGAR DEL PARCHE
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Persistencia de la positividad

Como queddé sefialado en la primera parte, una prueba de
contacto positiva tiende a persistir en principio, demostrando
que,ﬁ segin se acepta wuniversalmente, la sensibilizacién
por contacto a un producto debe considerarse como estable
y definitiva. Esta afirmacién debe acogerse con reservas,
existiendo trabajos que demuestran"que esto no sucede siempre
asi, es decir, que algunas sensibilidades se pierden con
el tiempo, sobre todo si el paciente se aparta del contactante
(46,47,48,49,50). Es posible que, en muchos de estos casos
se trate de reacciones positivas débiles, irritantes &,
en alguna manera, inespecificas, es decir, falsas positivas.
La dificultad para realizar trabajos de seguimiento a 1largo

plazo hace que el tema deba considerarse aun abierto.

"Espalda airada" (Falsas positividades miltiples)

En la dermatitis alérgica de contacto existe una mayor
susceptibilidad latente frente a irritantes primarios,
especialmente en las fases agudas. Incluso en cualquier
forma de eczema agudo, mads aun si es diseminado, la simple
irritabilidad de la piel puede dar lugar a falsas pruebas
positivas. Este fendmeno, descrito por Bloch en 1924, con

el nombre de "status eczematicus" (83), bien conocido vy
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valorado de siempre por los clinicos, fué "redescubierto"
por Mitchell en 1975 (84) y bautizado con el expresivo nombre
de "angry back" 6 "espalda airada", estableciendo el principio
de que ."eczema crea eczema". Esta denominacidn fué
transformada por los ©propios autores en "excited skin
syndrome", en tanto el fendmeno se produce igualmente cuando
las pruebas se realizan en otras zonas diferentes de la
espalda (85)(86).

En realidad, el concepto de "angry back" de Mitchell
-que Fisher 1lamé humoristicamente "“crazy-back" (espalda
enloquecida & 1loca) (87)- incluye dos fendmenos prdéximos,
pero diferentes: una prueba con respuesta muy intensamente
positiva puede inducir falsas positividades en otras pruebas
vecinas, Yy, por otra parte, la piel de pacientes con eczema
en fase aguda es especialmente irritante, produciendo también
falsas positividades. Unas buenas revisiones actuales del
fendmeno pueden verse en Bruynzel (88). Por otra parte,
Kligman (83) hace' una critica del tema, haciendo notar,
como ya hemos sefialado anteriormente, que este grupo de
fenémenos era ya bien conocido por los practicos.

En cualquier caso, si a estos pacientes se les repiten
las pruebas una vez pasada la fase aguda del eczema, se
encuentra que algunas de las positividades han desaparecido.
La proporcidén de éstas, 6 l"cuantificacién“ como quiere Maibach

llamarla (89) es muy variable, desde un 8% (90), hasta un
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42% (85), & un 44% (88). Lunderschmidt (91) al retestar
15 paciehtes con 176 positividades, sdblo reproduce 70 en
14 de ellos, y Meneghini (1977) (92) retestando también
pacientes con positividades mdltiples, encuentra que sdlo
en un 50% de los casos se conservan. Un principio préctico
puede ser retestar todo paciente que presente mds de cinco
pruebas de la serie standard positivas (93).

Una dermatitis pequefia y localizada & wuna positividad
fuerte puede conducir a hipersensibilidad cutdnea por lo
que los resultados de las pruebas en pacientes con dermatitis
por minima que sea debe ser interpretada cuidadosamente.
Histoldégicamente se ha comprobado que la biopsia de piel
clinicamente curada pero en la que habido antes un parche
positivo muestra mayor numero de células de Langerhans incluso
6 u 8 semanas después del parche (Christensen) (94) por
lo que estos deben aplicarse sélo en piel que no haya sido
reactiva en los 2 Wdltimos meses si es posible. Magnuson
y Hersle (1965) (63) por otra parte, encontraron diferencias
regionales de tal forma que el mismo parche sensibiliza
el doble en la zona alta de la espalda que en la zona baja.
Klingman y Gollhausen (83) sensibilizan a estudiantes
voluntarios sanos y son incapaces de demostrar
experimentalmente que sélo una positividad simple sea capaz
de crear un "angry back" y piensan que es la dermatitis

preexistente y no las positividades intensas las gque vuelven
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a la piel  hiperirritable, haciendo notar en cambio la
importancia de las falsas negatividades para las que sugieren
el término de "espalda silenciosa" (Silent back syndrome).

En cuanto al segundo fendmeno, la induccién de una falsa
positividad en una prueba vecina a otra que a su vez haya
dado una intensa respuesta ha sido comprobada por Fisher
(1982) (87) y otros autores. E1 NA&DRG aconseja por ello
un orden de colocacién de las pruebas, evitando poner Jjuntas

a las que potencialmente pueden ser sensibilizantes de intensa

respuesta (95).

Otras posibles reacciones adversas de las pruebas de contacto:

Flare y sensibilizacidn activa.

El fendmeno de "Flare" & reactivacién de una dermatitis
coincidiendo con la prueba de contacto puede verse bajo
la forma de una simple agudizacidén del cuadro (76) &6 como
una diseminacién del eczema (96,97). También se presenta
mds fA4cilmente si las pruebas se realizan en la fase aguda
del eczema.

La sensibilizacién activa es la aparicién de una nueva
sensibilidad a través de la prueba de contacto. Skog (62)
recogié hasta un 14% de sensibilizaciones activas usando
PPDA a concentraciones entre 2 y 8% y Calnan (98) da una

relacién de casos de este tipo de sensibilizacidén recogidos
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en la literatura. Este accidente sélo es posible con
contactantes demasiado enérgicos & demasiado concentrados,
y es practicamente inexistente con la serie standard, pero
sin embargo, es posible con pruebas dirigidas, especialmente
con plantas (99) &6 con otros contactantes cuya agresividad
no sea bién conocida. Algunos sensibilizantes pueden incluso
inducir otras positividades diferentes, quizd latentes 6
hasta entonces, de umbral bajo. Tal ha sucedido al emplear
DNCB como tratamiento de 1la alopécia areata, induciendo

en un caso sensibilidad al niquel (53), y en otro, al ditranol

(52).



PLANTEAMIENTDO DEL PROBLEMA
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La dermatitis de contacto es una enfermedad <cuya
importancia viene dada por una serie de factores:
l.- Su alta incidencia al ser una de las enfermedades

dermatoldgicas mds frecuentes.

2.~ Su alta morbilidad al constituir un cuadro de caracter
crénico que plantea grandes molestias al paciente y una
incapacidad total de utilizar determinadas zonas de su cuerpo

fundamentalmente cuando asienta en manos & pies.

3.- Su gran repercusidén laboral al ser una de las mayores

causas de bajas laborales y un accidente de trabajo.

4.- Su repercusién social por el coste econdmico que

supone a toda la poblacidn.

5.- Los problemas psicoldégicos que plantea sobre todo
ctando la dermatitis asienta en las manos que son un &érgano

fundamental de relaciébn.

6.~ Su duracidn, ya que cuando una persona desarrolla
sensibilidad a un producto, esta alergia dura, en principio,

indefinidamente.

7.- E1 dificil tratamiento que hace 1indispensable la

eliminacidén del contacto con el alergeno.

En este estudio se abordardn las siguientes cuestiones:

l.- Epidemiologia del eczema de contactoc en Sevilla,

a través del andlisis de los resultados de 1las pruebas
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standard sobre una casuistica que abarca ocho afios (1978
a 1985), comparando nuestros datos con los de otras
estadisticas similares espafiolas é de otros paises, y las
variaciones que en nuestro propio Centro ha habido a 1lo
largo del citado plazo en cuanto a mayor & menor prevalencia

de algunos contactantes.

2.~ Valoracién de algunos aspectos de las sensibilidades
miltiples dentro de la serie standard, intentando
clasificarlas en miltiples primarias, concomitantes &

cruzadas, a la luz de estudios estadisticos, comparando

nuestros datos con los de la bibliografia.



MATERTIAL Y METODOS
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MATERIAL

Desde Enero de 1978 a Diciembre de 1985 han consultado
en el Departamento de Dermatologia Mé&dico-Quirdrgica vy
Venereologia del Hospital Universitario de Sevilla 21.004
pacientes. De ellos, 1624 (7,73%) fueron diagnosticados
de alguna forma clinica de eczema (800 varones y 824 hembras),
realizdndose en todos ellos pruebas de contacté.

Todos estos pacientes fueron estudiados directamente
por la autora de este trabajo, que realizdé personalmente
las pruebas en sus tres fases- preparacién y colocacién
de los parches, lectura e interpretacién.

Todos estos pacientes fueron testados con la serie standard
del GEIDC a la que se afladieron algunos alergenos sospechando
un alto grado de sensibilidades en nuestro medio. Esta serie
ha ido sufriendo ligeras variaciones a lo largo de los afios.

" En 1978 estaba constituida por los siguientes alergenos:

Bicromato potdsico al 0.5% en vaselina.
Bdlsamo del Perd al 25% en vaselina.
Formaldehido al 2% en agua.
Parafenilendiamina al 1% en vaselina.
Cloruro de cobalto al 1% en vaselina.

Trementina al 10% en aceite de oliva.
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Sulfato de neomicina al 20% en vaselina.

Mezcla de parabenes (metil, etil, propil, butil, bencil
aa 3%) en vaselina.

Quinoleina al 5% en vaselina.

Sulfato de niquel al 2.5% en vaselina.

Colofonia al 20% en vaselina.

Alquitrdn de la madera al 5% en vaselina.

Alcoholes de la lana al 30% en vaselina.

Resina epoxy al 1% en vaselina (oligdmero Pm 340).

Mezcla mercapto (CBS, MOR, MBTS, MBT aa al 0.5%) en vaselina.
Mezcla Thiuram (TMTM, TMTD, TETD, DPT aa al 0.25%) en
vaselina.

Mezcla PPD (IPPD, CPPD, DPPD al 0.1%, 0.25% y 0.25%) en
vaselina.

Mezcla nafta (PBN y DBNPD aa 0.5%) en vaéelina.

Mezcla carba (DPG, DDTCZ, ZBC aa 1%) en vaselina.
Etilendiamina al 1% en vaselina.

Mercurio metal al 0.1% en vaselina.

Benzocaina al 5% en vaselina.

Paraminoazobenceno al 0.25% en vaselina.

Difenilguanidina al 1% en vaselina.

Mezcla de cainas (cincocaina, ametocaina y benzocaina al
1%, 1% y 5%) en vaselina.

Cloruro de benzalconio al 0.1% en agua.

Sulfanilamida al 5% en vaselina.
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Thiomersal al 0.1% en vaselina.
Aldehido cindmico al 2% en vaselina.
Procaina cloruro al 1% en vaselina.

Diaminodifenilmetano al 0.5% en vaselina.

En 1981 el GEIDC decidid sustituir Alquitrdn de madera
por resina de butilfenolformaldehide (al 1% en vaselina)
y afiadir mezcla de Perfumes (Fragance mix), constituida
por aldehido c¢cindmico, aldehido amilcindmico, esencia de
musgo absoluto, geraniol, eugenol, isoeugenol,
hidroxicitronellal y alcohol cindmico aa 2% en vaselina.
Nosotros decidimos prescindir de la prueba con

Diaminodifenilmetano por su dificil interpretacién.

En nuestro estudio se analizan dos muestras diferentes:

PRIMERA MUESTRA:

Comprende todos los pacientes parchados desde 1978 a
1985 (800 varones, 824 hembras, 1624 en total), sobre los
que se han aplicado diversos estudios estadisticos
epidemioldgicos.

SEGUNDA MUESTRA:

Comprende los 615 pacientes seleccionados de 1la serie
anterior que presentaron al menos una prueba positiva de

la subserie compuesta por los 19 antigenos siguientes:
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Bicromato potésico.
Cloruro de cobalto.
Thiuram mix.
Sulfato de niquel.
Parafenileﬁdiamina.
Mercurio.
Caina mix.
Paraaminoazobenceno.
Sulfamidas.
Carba mix.
Difenilguanidina.
Neomicina.
Colofonia.
Parabenes.
Mercapto mix.
PPD mix.
Trementina.
Lanolina.
Aldehido cindmico.
Todos ellos utilizados a las concentraciones indicadas
anteriormente.
Esta subserie se selecciondé a partir de la serie standard,
excluyendo los antigenos que habian dado una baja proporcidn
de positividades, 1los que daban reacciones inespecificas

frecuentes, como los Alquitranes de madera, y los que habian
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sido probados en corto numero de casos por haber sido
incorporados a la serie mds tardiamente, como el Fragance-

mix.

METODOS

A todos los pacientes se les realizdé historia clinica

que incluydé los siguientes datos:

- Nombre, edad, profesidén, origen y residencia.
- Tiempo de evolucidn.

- Localizacidn de lesiones.

- Cuadro clinico.

- Empeoramientos estacionales.
- Relacidn con el trabajo.

- Hobbies.

- Intolerancia a metales.

- Condiciones de trabajo.

- Profesiones anteriores.

- Evoluciédn.

- Tratamientos empleados.

- Reacciones a tratamientos.
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Antecedentes personales: Fundamentalmente de atopia vy/é

eczemas previos.

Antecedentes familiares: Fundamentalmente de enfermedades

alérgicas.

‘Exploracidén clinica:

Tipo de piel: Seca, seborréica, normal.
Examen de flexuras.
Morfologia de las lesiones.

Localizaciébn.

Valoracién de atopia: Los criterios para la presencia de
atopia incluian la presencia de xerosis, eczema en la
infancia, localizaciones tipicas (peribucal, periocular,
flexuras), empeoramientos estacionales, queilitis, y asma,
rinitis, urticaria, conjuntivitis primaveral, todo ello
en los ' pacientes é en sus familiares, ademas de
determinaciones de IgE sérica y de histaminemia frente a

atopenos respiratorios y digestivos.

Analitica: A todos los pacientes se les practicd hemograma
y perfil bioquimico. En una parte de la casuistica se practicé
también determinacién de IgE en suero, aunque este dato

no se ha utilizado en el presente estudio. Se practicaron
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también en una parte de 1la serie, control iconografico vy

biopsia cutédnea cuando la clinica asi lo exigia.

Pruebas epicuténeas

Una vez remitido el cuadro clinico, se realizaron pruebas
de contacto standard con la serie referida anteriormente.

Los alergenos han sido preparados por Marti Tor. Se han
utilizado esparadrapos esepciales hipoalergénicos (Porotest,
Leukotest) fijados «con tiras de esparadrapo de papel
(Micropore).

Las tiras se colocaron en la espalda donde permanecieron
en contacto por espacio de 48 horas al cabo de las cuales
se levantaron, se marcaron con rotulador y se hizo la primera
lectura. A las 96 horas, se realizdé la segunda lectura.

Durante este tiempo, se advirtidé al paciente de no hacer
ejercicios violentos, evitar sudoracidén profusa y no mojarse
la espalda ni rascarse. Durante los meses de verano, se
suspendié la realizacidén de 1las pruebas de contacto porque
el exceso de calor y sudoracidén, ademds de hacerlas menos
tolerables, dificulta la adherencia del esparadrapo y puede

dar lugar a falsos positivos & falsos negativos.

Interpretacidén de los resultados:
Cada una de las pruebas se valord de la siguiente forma:

+/~: Positivo débil, eritema débil.
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+: Positivo, eritema y edema.

++: Positivo, eritema, edema y vesiculacién.

+++: Positiva intensa, eritema, edema y vesiculacidén intensa.
-: Negativa.

IR: Irritativa.

En aquellos pacientes en 1los que las mezclas fueron
positivas, se probaron los componentes por separado. Cuando
se sospechaba sensibilidad a alguna serie especial & a
productos propios, se hicieron pruebas con las diferentes
series especiales (gomas, colorantes, etc) é con los productos
suministrados por el paciente a las concentraciones

recomendadas por los diferentes autores.

ANALISIS DE LA PRIMERA MUESTRA

Se analizé el porcentaje de sensibilizacién de cada uno
de 1los alergenos utilizados desde 1978 hasta 1985. Este
porcentaje es referido al total de pruebas realizadas durante
este periodo, separando varones, mujeres y totales.

Se comparan nuestros datos con otras estadisticas. Se
anafiizaron las variaciones en los porcentajes en diferentes

afios y se comparé con estudios similares.

ANALISIS DE LA SEGUNDA MUESTRA

La segunda muestra restringida, constituida = por 615
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pacientes (288 varones y 327 mujeres) se utilizdé para el
estudio de las sensibilidades miltiples. Para ello, se
incluyeron en la citada muestra los pacientes que habian
tenido al menos una positividad entre 1los probados con la
serie standard, aunque excluyendo los que sélo habian sido
positivos a:

1) Los alergenos que con frecuencia dan reacciones
irritantes & falsos positivos (Alquitrdn de madera, Balsamo

del Perd, Formol, Cloruro de benzalconio, Tiomersal).

2) Los alergenos cuyo porcentaje de sensibilizacidn resulté
muy bajo (Quinoleina, resina epoxy, nafta mix, etilendiamina,

procaina).

3) Los que se han empezado a probar més tarde & han sido
sustituidos por otros por lo que el numero de casos probado

es pequefio (Fragance mix, butilfenol, diaminodifenilmetano).

En ambas muestras se excluyeron las positividades débiles.

Para intentar evitar la posibilidad de "espalda airada”
é falsas positividades mGltiples en nuestro estudio, se
siguieron las siguientes normas:

- Las respuestas a los alergenos que dan reacciones falsas
positivas & irritantes con frecuencia han sido minuciosamente
consideradas antes de darlas como verdaderas positivas.

- Las pruebas de contacto siempre se han realizado cuando
el paciente estaba libre de eczema.

- La numeracién de 1las pruebas tiene en cuenta 1lo
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recomendado por el NACDRG no estando contiguos alergenos
potentes.

- Los pacientes con 5 6 mads positividades han:. sido
parchados varias veces para confirmar esta
polisensibilizacidn.

En esta segunda muestra se estudiaron las coincidencias
de positividad de cada una de las pruebas con todas las
demds, tanto globalmente en toda la serie como por separado,
en varones y en mujeres. La coincidencia real en cada caso
se comparé con la probable por azar. Para ello se realizé
un calculo de contingencia, basado en que las probabilidades
.de coincidencia al azar de dos fendmenos diferentes en cada
uno de los miembros de un mismo conjunto (en nuestro caso,
la coincidencia de positividad de dos pruebas diferentes
en cada uno de los pacientes de la muestra analizada), es
igual al producto de las probabilidades de que cada uno
de estos fendmenos se produzca por separado en un caso

aislado. El cdlculo es el siguiente:

Ne casos positivos a A
Probabilidad de A = = = s——meemmmm e

N2 casos probados con A

Ne casos positivos a B
Probabilidad de B —————

N2 casos probados con B
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La probébilidad de coincidencia de A y B (como sucesos

independientes) en un caso aislado viene dada por la fdérmula

siguiente:

A su vez, el
puede darse por
producto de:

p (AB) x Numero
y con B.
Mediante este

de coilncidencias

p (A B) =p (A) x p (B)
nimero de casos en que tal coincidencia

azar en una mnmuestra determinada es el

de casos probados simultdneamente con A

cdlculo se obtiene el numero esperado

entre dos pruebas positivas. El1 numero

real de coincidencias fué elaborado en tablas de contingencia

de 2 x 2 siguiendo la muestra siguiente:

Alergeno B

Alergeno A

+ -

La significacién estadistica de estas tablas fue obtenida

mediante la prueba chi cuadrado o la de Fishers en el caso

de que alguno de los valores de las casillas fuera de 5

o menor (100, 101).



RESULTADOS
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Como queda explicado en el apartado anterior, desde Enero

de 1978 hasta Diciembre de 1985 consultaron en el Departamento
de Dermatologia Médico-Quirdrgica y Venereologia del Hospital

Universitario de Sevilla un total de 21.004 pacientes.

Se realizaron pruebas standard a 1.624

de ellos (800
varones y 824 mujeres),

lo que representa el 7,73% del total.

Se obtuvo positividad frente a algin alergeno en 852 pacientes
(394 varones y 458 mujeres), lo que supone el 52,46% del

total (49% varones y 54% mujeres) (Tabla 1).
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TABLA 1

CIFRAS TOTALES

Desde 1.978 hasta 1.985

(ambos incluidos)

Total pacientes = 1.624
POSITIVAS: 852
Varones: 394
Mujeres: 458
NEGATIVAS: 772
Varones: 406

Mujeres: 366
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El Grafico 1 recoge el numero y ©porcentaje de casos
con alguna prueba positiva en cada afio desde 1978 a 1985.
Puede observarse una gradual reduccidén de este porcentaje,
desde el 69,6% en 1978 hasta el 40,9% en 1985. Ello puede
explicarse por haber ido aumentando gradualmente la proporcidn

de casos sometidos a pruebas de contacto.
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GRAFICO 1

65
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En el Grafico 2 se aprecia el total de pruebas realizadas
durante los afios estudiados .y separados en columnas segun

el sexo. La proporcidn varones/mujeres permanecid estable.
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En las Tablas 2 y 3 se aprecia que mds de la mitad de
los pacientes testados son mujeres, relacién que se mantiene
en los diferentes afios a expensas de la disminucidén en el
porcentaje de varones positivos frente al aumento del

porcentaje de mujeres positivas.
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TABLA 2
VARONES

ANO REALIZADAS POSITIVAS %
1978 61 44 72.13
1979 87 49 56.32
1980 120 67 55.83
1981 129 52 40.31
1982 97 42 43.29
1983 107 57 53.27
1984 91 48 52.74
1985 108 35 32.40
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TABLA 3

MUJERES
ANO REALIZADAS POSITIVAS 3
1978 . 64 43 67.18
1979 63 33 52.38
1980 121 67 55.37
1981 113 70 61.94
1982 117 70 59.82
1983 125 70 56
1984 107 49 45.79
1985 114 56 49.12
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Las Tablas 4,5 y 6 recogen los datos de la primera muestra
(tabla 4, resultados globales; tablas 5 y 6, en varones
y mujeres respectivamente).

Tabla 5: En los varones, el alergeno mds frecuente fué
el cromo superando el 20% y seguido de cobalto y niquel.
Entre un 5 y 10% estdn PPDA, alquitrdn de madera, thiuram,
mercurio, caina mix y DDM, siendo 1los mds infrecuentes
etilendiamina, quinoleina y aldehido cindmico.

En las mujeres (Tabla 6), el niquel representdé el 28,8%
estando muy por debajo el cobalto. Entre el 5 y 10% se
encuentran cromo, alquitrdn de madera y DDM. Muy infrecuentes

fueron resina epoxy, procaina y PPD mix.
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ESTADISTICA GENERAL (1.978 - 1.985) TOTALES

ALERGENO

Cromo
B. Pert
Formalde

PPDA
Cobalto
Trement

Neomic
Paraben
Quinol

Niquel
Colofo
A.Made

BFFR
A.Lana
R.Epoxy

Mercapto
Thiuram
PPD mix

Nafta
Carba
Etilen

Mercurio
Benzoca.
PAB

DPG
Caina
Benzalc

Sulfam
Thiom
A.Cin

Procai
DDM
Fragance
MBT

o

TABLA 4

POSITIVAS REALIZADAS
230 1618
23 1603
24 1604
90 1620
212 1617
45 1582
43 1615
22 1617
9 1606
323 1618
34 1617
35 512
15 1105
22 1607
8 1617
34 1617
97 1616
23 1619
13 1602
36 1616
10 1601
86 1583
48 1413
40 1368
38 1468
74 1565
47 1479
35 1481
22 1412
13 1540
12 1526
27 365
41 1073
4 240

14.21
1.43
1.49

5.55
13.11
2.84

2.66
1.36
0.56

19.96
2.10
6.83

1.35
1.36
0.49

2.10
6.
1.42

0.81

.43
.38
.92

N WUt

2.58
4.72
3.17

2.36
1.55
0.84

0.78
7.39
3.82
1.66
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ESTADISTICA GENERAL (1.978 - 1.985) VARONES

ALERGENO POSITIVAS REALIZADAS %

Cromo 175 796 21.98
B.Peru 14 788 1.77
Formalde 9 790 1.13
PPDA 56 798 7.01
Cobalto 114 795 14.33
Trement 19 782 2.42
Neomic 29 796 3.64
Paraben 16 797 2.

Quinole 4 790 0.50
Niquel 86 797 10.79
Colofo 21 797 2.63
A.Mad 20 268 7.46
A. Lana 11 797 1.38
R. Epoxy 6 798 0.75
BFFR 7 529 1.32
Mercapto 16 797 2.

Thiuram 62 796 7.78
PPD mix 18 799 2.25
Nafta 7 793 0.88
Carba 25 795 3.14
Btilen 1 790 0.12
Mercurio 47 791 5.94
Benzocai 28 746 3.75
PAB 24 720 3.33
DPG 23 670 3.43
Caina 42 768 5.46
Benzal 29 713 4.06
Sulfam 24 694 3.45
Thiome 14 668 2.09
A.Cin 5 751 0.66
Procai 8 743 1.07
DDM 17 200 8.50
Fragance 18 505 3.56
MBT 1 120 0.83

TABLA 5
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ESTADISTICA GENERAL (1.978 - 1.985) MUJERES

ALERGENO POSITIVAS REALIZADAS 3
Cromo 55 822 6.69
B. Peru 9 815 1.10
Formald 15 814 1.84
PPDA 34 822 4.13
Cobalto 98 822 11.92
Trement 26 800 3.25
Neomic 14 819 1.70
Paraben 6 820 0.73
Quinol 5 816 0.61
Niquel 237 821 28.86
Colofo 13 820 1.58
A .Mad 15 244 6.14
A.Lana 11 810 1.35
R.Epoxy 2 819 0.24
BFFR 8 576 1.38
Mercapto 18 820 2.19
Thiuram 35 820 4.26
PPD mix 5 820 0.60
Nafta 6 809 0.74
Carba 11 820 1.34
Etilen 9 811 1.10
Mercurio 39 792 4.92
Benzocail 20 667 2.99
PAB 16 648 2.46
DPG 15 798 1.87
Caina 32 797 4.01
Benzal 18 766 2.34
Sulfam 11 787 1.39
Thiom 8 744 1.07
A.Cin 8 789 1.01
Procai 4 783 0.51
DDM 10 165 6.06
Fragance 23 568 4.04
MBT 3 120 2.5

TABLA 6
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En las Tablas 7 a 30 se incluye una estadistica de cada
afio por separado, detallando el numero de pacientes testados,
aquellos que han tenido alguna prueba positiva y 1los
negativos, asi como la incidencia de los alergenos en cifras
totales y por sexo de todos 1los afios incluidos en este

estudio.
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TABLA 7

ESTADISTICA DEL ANO 1.978 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS ...eveeeesees 125
PRUEBAS STANDARD POSITIVAS ......cenveeen 87
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS ....ceeeesean 38

VARONES: 61 Realizadas

44 Positivas

17 Negativas

MUJERES: 64 Realizadas

43 Positivas

21 Negativas
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ESTADISTICA DEL ANO 1.978 (II)

ALERGENO

Dicromato potdsico
Bédlsamo del Pert
Formaldehido
Parafenilendiamina
Cloruro de cobalto
Trementina
Neomicina sulfato
Mezcla de parabenes
Quinoleina

Sulfato de niquel
Colofonia

Alquitrédn de madera
Alcoholes de la lana
Resina epoxy
Mercapto mix
Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para—aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina mix

Cloruro benzalconio
Sulfanilamida
Thiomersal

Aldehido cindmico
Procaina cloruro

Diaminodifenilmetano

POSITIVAS REALIZADAS PORCENTAJE

29 123 23.57

109 2.75

123 0.81

13 123 10.56

29 123 23.57
121 0

123 3.52

4 123 3.52
123 0

31 123 25.20

123 4.87

10 123 8.13

123 3.52
123 0

123 5.69

15 123 12.19

3 125 2.40

1 123 0.81

9 122 7.37

3 120 2.50

9 98 9.18

3 90 3.33

3 70 4.28

3 76 3.94

2 71 2.81

1 50 2.00

7 51 13.72
0 52 0
0 59 0
0 51 0
0 11 -

TABLA 8
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ESTADISTICA DEL ANO 1.978 (III)

VARONES MUJERES

ALERGENO POSIT. REALIZ. % POSIT. REALIZ. %
Cromo “19 57 33.33 10 66 15.15
B. Pert "2 55 3.63 1 54 1.85
Formol 1 58 1.72 65

P.P.D.A. ~7 58 12.06 6 65 9.23
Cobalto 15 58 25.86 14 65 21.53
Trementina 0 56 0 65

Neomicina 2 58 3.44 2 65 3.07
Paraben 3 58 5.17 1 65 1.53
Quinol. 0 58 0 65

Niquel 5 58 8.62 26 65 40.00
Colofo. 4 58 6.89 2 65 3.07
A. Mad. 5 58 8.62 5 65 7.69
A. Lana 2 58 3.44 2 65 3.07
R. Epox 0 58 0 65

Mercapto 5 58 8.62 2 65 3.07
Thiuram 10 58 17.24 5 65 7.69
PPD mix 3 60 5.00 0 65

Nafta 0 58 1 65 1.53
Carba 7 57 12.28 2 65 3.07
Etilen 1 56 1.78 2 64 3.12
Mercurio 6 47 12.76 3 51 5.88
Benzoc 1 41 2.43 2 49 4.08
P.A.B. 3 31 9.67 0 39

D.P.G. 2 45 4.44 1 31 3.22
Cainas 0 30 2 41 4.87
Benzalc. 1 18 5.55 0 32

Sulfa. 6 20 30.00 1 31 3.22
Thiom. 0 20 0 32

A.Cin. 0 27 0 32

Procai. 0 20 0 31

D.D.M. 0 5 0 6

TABLA 9
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ESTADISTICA DEL ANO 1.979 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS. ... cceeseccnnanen 150 pacientes
PRUEBAS STANDARD POSTTIVAS .. vttt v teeseoeeensnea 82 pacientes
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS. it ittt eeeeenneens 68 pacientes
VARONES: 87 Realizadas

49 Positivas

38 Negativas

MUJERES: 63 Realizadas

33 Positivas

30 Negativas

TABLA 10
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ALERGENO

Dicromato potédsico
Bidlsamo del Pertu
Formaldehido
Parafenilendiamina
Cobalto cloruro
Trementina
Neomicina sulfato
Parabenes mezcla
Quinoleina

Niquel sulfato
Colofonia

A. Madera

Alcoholes de la lana
Resina Epoxy
Mercapto mix
Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para-aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina Mix
Benzalconio cloruro
Sulfanilamida
Thiomersal

Aldehido cindmico
Procaina cloruro

Diaminodifenilmetano

POSITIVAS REALIZADAS PORCENTAJE

20 149 13.232
149 0.67

147 0
8 149 5.36
18 149 12.08
2 149 ~1.34
3 146 2.05
2 148 1.35
2 148 1.35
26 148 17.56
7 148 4.72
7 148 4.72
3 148 2.02

0 147 0
2 148 1.35
6 148 4.05
5 148 3.37
3 147 2.04
1 147 0.68
1 148 0.67
10 140 7.14
7 127 5.51
5 111 4.50
5 145 3.44
7 147 4.76

0 99 0
22 146 15.06
4 99 4.04
3 139 2.15
2 141 1.41
7 98 7.14

TABLA 11



ESTADISTICA DEL ANO 1.979 (III)
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VARONES MUJERES

ALERGENO POSIT. REALTZ. 2 POSIT. _ REALIZ . 3
Cromo 16 82 19.51 4 67 5.97
B. Peru 82 1 67 1.49
Formol 82 0 65

P.P.D.A. 6 82 7.31 2 67 2.98
Cobalto 12 82 14.63 6 67 8.95
Trement 2 82 2.43 0 67

Neomici. 3 79 3.79 0 65

Paraben 2 82 2.43 0 66

Quinol. 1 82 1.21 1 66 1.51
Niquel 10 82 12.19 16 66 24 .24
Colofon 6 82 7.31 1 66 1.51
A. Mad. 5 82 6.09 2 66 3.03
A. Lana 1 82 1.21 2 66 3.03
R.Epoxy 0 82 0 65

Mercapto 2 82 2.43 0 66

Thiuram 5 82 6.09 1 66 1.51
PPD mix 5 82 6.09 0 66

Nafta 2 81 2.46 1 66 1.51
Carba 1 81 1.23 0 66

Etilen. 0 82 ' 1 66 1.51
Mercurio 7 78 8.97 3 62 4.83
Benzoc 7 71 9.85 0 56

P.A.B. 4 62 6.45 1 49 2.04
D.P.G. 3 81 3.70 2 64 3.12
Cainas 4 82 4.87 3 65 4.61
Benzalc 0 50 0 49

Sulfa. 14 80 17.50 8 66 12.12
Thiom. 3 42 7.14 1 57 1.75
A.Cin. 0 75 3 64 4.68
Procaina 0 76 0 65

D.D.M- 5 53 9.43 2 45 4.44

TABLA 12
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ESTADISTICA DEL ANO 1.980 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS. ... .cctierenococnnns 241 pacientes
PRUEBAS STANDARD POSITIVAS......coteeeeennenns 134 pacientes
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS. ... ceeveetocenanees 107 pacientes
VARONES: 120 Realizadas

67 Positivas

53 Negativas

MUJERES: 121 Realizadas

67 Positivas

54 Negativas

TABLA 13
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ESTADISTICA DEL ANO 1.980 (IX)

ALERGENO

Dicromato potéasico
Bdlsamo del Peru
Formaldehido
Parafenilendiamina
Cloruro cobalto
Trementina
Neomicina sulfato
Parabenes mezcla
Quinoleina

Niquel Sulfato
Colofonia

Alquitran madera
Alcoholes de la lana
Resina Epoxy
Mercapto mix
Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para-aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina mix
Benzalconio cloruro
Sulfanilamida
Thiomersal

Aldehido cindmico
Procaina cloruro

Diaminodifenilmetano

POSITIVAS

31
1
4

20

27
2
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TABLA 14

REALIZADAS

240
240
240
241
239
211
241
241
230
241
241
241
241
241
241
241
241
241
241
241
239
191
179
235
240
234
240
185
236
228
230

PORCENTAJE

12.91
0.41
1.66
8.29

11.29
0.94
2.48
2.90
1.73

18.25
1.65
7.46
0.82
1.65
1.65
5.39
1.24
0.82
2.07
0.81
5.02
6.80
5.02
5.53
5.83
1.70
1.25
1.62
1.69
0.43
8.26
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ESTADISTICA DEL ANO 1.980 (III)

VARONES MUJERES

ALERGENO POSIT. REALIZ. % POSIT. REALTZ. %
Cromo 29 128 22.65 2 112 1.78
B. Peru 128 0.78 0 112

Formol 2 129 1.55 2 111 1.80
P.P.D.A. 11 129 8.52 9 112 8.03
Cobalto 19 127 14.96 8 112 7.14
Trementi 1 115 0.86 1 96 1.04
Neomic. 129 3.10 2 112 1.78
Parab. 129 3.87 2 112 1.78
Quinol. 2 122 1.63 2 108 1.85
Niquel 11 129 "8.52 33 112 29.46
Colof. 3 129 2.32 1 112 0.89
A.Mad. 10 129 7.75 8 112 7.14
A.Lana 1 129 0.77 1 112 0.89
R.Epox. 3 129 2.32 1 112 0.89
Mercapto 2 129 1.55 2 112 1.78
Thiuram 9 129 6.97 4 112 3.57
PPD m. 3 129 2.32 0 112

Nafta 1 129 0.77 1 112 0.89
Carba 5 129 3.87 0 112

Etilen 1 129 0.77 1 112 0.89
Mercurio 3 108 2.73 9 110 8.18
Benzoc 3 106 2.83 10 85 11.76
P.A.B. 4 95 4.21 5 84 5.95
D.P.G. 8 125 6.40 5 110 4.54
Caina - 8 128 6.25 6 112 5.35
Benzalc 2 125 2.34 2 109 1.83
Sulfa 3 128 2.34 0 112

Thiom 2 102 1.96 1 83 1.20
A.Cin. 2 126 1.58 2 110 1.81
Proca. 1 124 0.80 0 104

D.D.M. 12 122 9.83 7 108 6.48

TABLA 15
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ESTADISTICA. DEL ANO 1.981 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS: . vevveeeeeoneensssoss 242 pacientes
PRUEBAS STANDARD POSITIVAS: . ...t eeeeeeeoaacansan 122 pacientes
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS: .. vreerneresennenenns 120 pacientes
VARONES : 129 Realizadas

52 Positivas

77 Negativas

MUJERES: 113 Realizadas

70 Positivas

43 Negativas

TABLA 16
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ESTADISTICA DEL ANO 1.981 (II)

ALERGENO

Dicromato potéasico
Bédlsamo del Pert
Formaldehido
Parafenilendiamina
Cobalto cloruro
Trementina
Neomicina sulfato
Parebenes mezcla
Quinoleina

Niquel sulfato

Colofonia

Butilfenolformaldehido r.

Alooholes de la lana
Resina epoxy
Mercapto mix

Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para-aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina mix
Benzalconio cloruro
Sulfanilamida
Thiomersal

Aldehido cindmico
Procaina cloruro
Diaminodifenilmetano

Fragance mix

POSITIVAS

=N
[S2 e ]
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TABLA 17

REALIZADAS PORCENTAJE
240 15.83
239 0.83
229 0.43
241 3.31
240 11.66
239 6.27
239 1.67
239 0.83
239 0
240 17.50
239 2.09
239 2.09
239 0.83
240 0
239 1.67
239 6.69
239 1.67
239 1.67
239 2.92
239 0
240 5.83
242 1.23
242 2.47
240 2.50
241 3.31
240 4.14
239 0
240 1.25
240 0.41
240 0

17 .
224 8.48
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ESTADISTICA DEL ANO 1.981 (IIT)

VARONES MUJERES
ALERGENQ POSIT. REALIZ. % POSIT. REALIZ. %
Cromo 31 127 24 .40 7 113 6.19
B.Pert 2 127 1.57 0 112
Formol 1 120 0.83 0 109
P.P.D.A. 6 128 4.68 2 113 1.76
Cobalto 18 127 14.17 10 113 8.84
Trementina 8 127 6.29 7 112 6.25
Neomicina 4 127 3.14 0 112
Parabenes 1 127 0.78 1 112 0.89
Quinole. 0 127 0 112
Niquel 20 128 15.62 22 112 19.64
Colofo. 1 127 0.78 4 112 3.57
BFFR 2 127 1.57 2 112 1.78
A.Lana 1 127 0.78 1 112 0.89
R.Epoxy 0 128 0 112
‘Mercapto 1 127 0.78 3 112 2.67
Thiuram 9 127 ‘ 7.08 5 112 4.46
PPD mix 1 127 0.78 3 112 2.67
Nafta 3 127 2.36 1 112 0.89
Carba 4 127 3.14 3 112 2.67
Etilendia 0 127 0 112
Mercurio 10 127 7.87 4 113 3.53
Benzoc 1 129 0.77 2 113 1.76
PAB 3 129 2.32 3 113 2.65
DPG 2 128 1.56 4 112 3.57
Caina 3 128 2.34 5 113 4.42
Benzalc 10 128 7.81 0 112
Sulfa 0 127 0 112
Thiom. 2 128 1.56 1 112 0.89
A.Cin. 1 128 0.78 2 112 1.78
Procaina 0 128 0 112
DDM 1 11 1 6
Fragance 8 112 7.14 11 112 9.82

TABLA 18
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" ESTADISTICA DEL ANO 1.982 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS . . s o v eeeceocossans 214 Pacientes
PRUEBAS STANDARD POSITIVAS . i i i e eeeeeonenoonos 112 Pacientes
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS . . vttt e eoeseensenes 102 Pacientes
VARONES: 97 Realizadas

42 Positivas

55 Negativas

MUJERES: 117 Realizadas

70 Positivas

47 Negativas

TABLA 19
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ESTADISTICA DEL ANO 1.982 (II)

ALERGENO

Dicromato potédsico
Balsamo del Peru
Formaldehido
Parafenilendiamina
Cobalto cloruro
Trementina
Neomicina sulfato
Parabenes
Quinoleina

Niquel sulfato

Colofonia

Butilfenolformaldehido r.

Alcoholes de la lana
Resina epoxy
Mercapto mix
Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para—-aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina mix
Benzalconio cloruro
Sulfanilamida
Thiomersal

Aldehido cindmico
Procaina cloruro

Fragance mix

POSITIVAS

18

17

=
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TABLA 20

REALIZADAS

214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214
214

PORCENTAJE

8.41
1.40
2.80
7.94
14.95
0.93
3.29
0.46
0.46
21.96
0.93
0.93
0.46
0.93
2.33
4.67
1.40
0
1.40
0.46
7.47
3.27
1.86
1.40
6.07
0.46
0.93
1.40
0.93
1.40
3.73



84

ESTADISTICA DEL ANO 1.982 (III)

VARONES MUJERES
ALERGENO POSIT. REALTZ. % POSIT. REALIZ. 3
Cromo 10 97 10.30 8 117 6.83
B.Peru 2 97 2.06 1 117 0.85
Formol 2 97 2.06 4 117 3.41
PPDA 10 97 10.30 7 117 5.98
Cobalto 7 97 7.21 25 117 21.36
Tremen 1 97 1.03 1 117 0.85
Neomic. 3 97 3.09 4 117 3.41
Paraben 1 97 1.03 0 117
Quinol 1 97 1.03 0 117
Niquel 2 97 2.06 45 117 38.46
Colofon 1 97 1.03 1 117 0.85
BFFR 0 97 2 117 1.70
A. Lana 0 97 1 117 0.85
R.Epox 2 97 2.06 0 117
Mercapto 1 97 1.03 4 117 3.41
Thiuram 5 97 5.15 5 117 4,27
PPD mix 3 97 3.09 0 117
Nafta 0 97 0 117
Carba 1 97 1.03 2 117 1.70
Etilen 0 97 1 117 0.85
Mercurio 6 97 6.18 10 117 8.54
Benzocaina 4 97 4.12 3 117 2.56
PAB 3 97 3.09 1 117 0.85
DPG 3 97 3.09 0 117
Cainas 10 97 10.30 3 117 2.56
Benzalc 0 97 1 117 0.85
Sulfa 1 97 1.03 1 117 0.85
Thiomer 2 97 2.06 1 117
A.Cin. 2 97 2.06 0 117
Procaina 2 97 2.06 1 117 0.85
Fragance 2 97 2.06 6 117 5.12

TABLA 21
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ESTADISTICA DEL ANO 1.983 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS . . ¢ttt v eeeenconees 232
PRUEBAS STANDARD POSTITIVAS . .ttt teeeosoenceeses 127
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS . . i ettt et eeeeeeaees 105
VARONES: 107 Realizadas

57 Positivas

50 Negativas
MUJERES: 125 Realizadas

70 Positivas

55 Negativas

TABLA 22

Pacientes

Pacientes

Pacientes
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ESTADISTICA DEL ANO 1.983 (II)

AILERGENO POSITIVAS REALIZADAS PORCENTAJE
Dicromato potdsico 43 232 18.35
Bédlsamo del Peri 4 232 1.72
Formaldehido 4 232 1.72
Parafenilendiamina 11 232 4.74
Cloruro de cobalto 37 232 ' 15.94
Trementina 5 232 2.15
Neomicina sulfato 7 232 3.01
Parabenes mezcla 4 232 1.72
Quinoleina 1 232 0.43
Niquel sulfato 48 232 20.68
Colofonia 5 232 2.15
Butilfenolformaldehido r. 2 232 0.86
Alcoholes de la lana 3 232 1.29
Resina epoxy 0 232

Mercapto mix 4 232 1.72
Thiuram mix 21 231 9.09
PPD mix 1 232 0.43
Nafta mix 1 232 0.43
Carba mix 6 232 2.58
Etilendiamina 0 229

Mercurio amoniacal 11 232 4.74
Benzocaina 8 232 3.44
Para-aminoazobenceno 8 232 3.44
Difenilguanidina 2 232 0.86
Caina mix 16 232 6.89"
Benzalconio cloruro 9 232 3.87
Sulfanilamida 0 232 0
Thiomersal 4 232 1.72
Aldehido cindmico 1 232 0.43
Procaina cloruro 4 232 1.72
Fragance mix 4 232 1.72

TABLA 23
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ESTADISTICA DEL ANO 1.983 (III)

VARONES MUJERES
ALERGENO POSIT. REALIZ. 2 POSIT. REALIZ. %
Cromo 29 106 27.35 14 126 . 11.11
B.Pertu 3 106 2.83 1 126 0.79
Formol 2 106 1.88 2 126 1.58
P.P.D.A. 6 106 5.66 5 126 3.96
Cobalto 18 106 16.98 19 126 15.07
Trementina 3 106 2.83 2 126 1.58
Neomicina 4 106 3.77 3 126 2.38
Parabenes 2 106 1.88 2 126 1.58
Quinol. 0 106 1 126 0.79
Niquel 5 106 4,71 43 126 34.12
Colof. 2 106 1.88 3 126 2.38
BFFR 1 106 0.94 1 126 0.79
A.Lana 2 106 1.88 1 126 0.79
R.Epoxy 0 106 0 126
Mercapto 2 106 1.88 2 126 1.58
Thiuram 12 105 11.42 9 126 7.14
PPD mix 0 106 0 126
Nafta 0 106 0 126
Carba 4 106 3.77 2 126 1.58
Etilen 0 102 0 117
Mercurio 6 106 5.66 5 126 3.96
Benzoc 6 106 5.66 2 126 1.58
PAB 4 106 3.77 4 126 3.17
DPG 2 106 1.88 0 126
Cainas 9 106 8.49 7 126 5.55
Benzal 6 106 5.66 3 126 2.38
Sulfa 0 106 0 126
Thiom 2 106 1.88 2 126 1.58
A.Cin. 1 106 0.94 0 126
Proca. 2 106 1.88 2 126 1.58
Fragance 2 106 1.88 2 126 1.58

TABLA 24
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ESTADISTICA DEL ANO 1.984 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS .. ..ot eeececeees 198
PRUEBAS STANDARD POSTITIVAS. . .t eeeeeeeeccccees 97
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS. c v vt e et eeonooneanes 101
VARONES : 91 Realizadas

48 Positivas

43 Negativas
MUJERES: 107 Realizadas

49 Positivas

58 Negativas

TABLA 25

pacientes

pacientes

pacientes
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ESTADISTICA DEL ANO 1.984 (II)

ALERGENO

Dicromato potdsico
Bilsamo del Perd
-Formaldehido
Parafenilendiamina
Cobalto cloruro
Trementina
Neomicina sulfato
Parabenes mezcla
Quinoleina

Niquel sulfato

Colofonia

Butilfenolformaldehido r.

Alcoholes de la lana
Resina epoxy
Mercapto mix
Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para-aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina mix
Benzalconio cloruro
Sulfanilamida
Thiomersal

Aldehido cindmico
Procaina cloruro
Fragance mix

Mercaptobenzotiazol

POSITIVAS
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TABLA 26

REALIZADAS

PORCENTAJE

198 13.13
198 1.01
198 2.02
198 3.53
198 11.11
198 6.06
198 4.54
198 0.50
198 0.50
198 21.71
198 1.51
198 1.51
198 1.51
198 0.50
198 1.01
198 4.04
198 1.51
198 0.50
198 l.01
198 o

198 4.04
198 1.51
198 1.01
198 2.02
198 2.52
188 6.91
198 0.50
173 0.57
198 1.01
198 l.01
190 1.57

48
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ESTADISTICA DEL ANO 1.984 (III)

ALERGENO VARONES MUJERES
POSIT. REALIZ % POSIT REALIZ %

Cromo 18 91 19.78 8 107 7.47
B.Pertu 1 91 1.009 1 107 0.93
Formol 1 91 1.09 3 107 2.80
PPDA 6 91 6.59 1 107 0.93
Cobalto 9 91 9.89 13 107 12.14
Tremen 4 91 4,39 8 107 7.47
Neomici 5 91 5.49 4 107 3.73
Paraben 1 91 1.09 0 107

Quinol 0 91 1 107 ' 0.93
Niquel 6 91 6.59 37 107 34.57
Colof 1 91 1.09 2 107 1.86
BFFR 2 91 2.19 1 107 0.93
A.Lana 2 91 2.19 1 107 0.93
R.Epoxy 0 91 1 107 0.93
Mercapto 0 91 2 107 1.86
Thiuram 5 91 5.49 3 107 2.80
PPD mix 2 91 2.19 1 107 0.93
Nafta 0 91 1 107 0.93
Carba 1 91 1.09 1 107 0.93
Etilen 0 91 0 107

Mercurio 4 91 4.39 4 107 3.73
Benzoc 2 85 2.35 1 103 0.97
PAB 0 91 2 107 1.86
DPG 3 91 3.29 1 107 0.93
Caina 3 91 3.29 2 107 1.86
Benzalc 6 91 6.59 7 107 6.54
Sulfa 0 91 1 107 0.93
THiom 1 76 1.31 0 97

A.Cin. 1 91 1.09 1 107 0.93
Proca 1 91 1.09 1 107 0.93
Fragance 1 86 1.16 2 104 1.92
MBT 0 20 1 28

TABLA 27
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ESTADISTICA DEL ANO 1.985 (I)

PRUEBAS STANDARD REALIZADAS. . .. ittt eeeeceonnas 222
PRUEBAS STANDARD POSITIVAS. i i i i it tenenensenans 91
PRUEBAS STANDARD NEGATIVAS . . .. vt oo veeeeoossos 131
VARONES: 108 Realizadas

35 Positivas

73 Negativas

MUJERES: 114 Realizadas

56 Positivas

58 Negativas

TABLA 30

Pacientes

Pacientes

Pacientes
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ESTADISTICA DEL ANO 1.985 (II)

ALERGENO

Dicromato potédsico
Balsamo del periu
Formaldehido
Parafenilendiamina
Cobalto cloruro
Trementina
Neomicina sulfato
Parabenes mezcla
Quinoleina

Niquel sulfato

Colofonia

Butilfenolformaldehido r.

Alcoholes de la lana
Resina epoxy
Mercapto mix

Thiuram mix

PPD mix

Nafta mix

Carba mix
Etilendiamina
Mercurio amoniacal
Benzocaina
Para—-aminoazobenceno
Difenilguanidina
Caina mix
Benzalconio cloruro
Sulfanilamida

Thiomersal

Aldehido cindmico
Proecaina cloruro

Mercaptobenzotiazol

POSITIVAS REALIZADAS PORCENTAJE

25 222 11.26
7 222 3,15
4 221 1.80
6 222 2.70
19 222 8.55
6 218 2.75
3 222 1.35
1 222 0.45
0 222 0
42 222 18.91
2 222 0.90
3 222 1.35
4 222 1.80
1 222 0.45
4 222 1.80
8 222 3.60
1 222 0.45
1 208 0.48
3 222 1.35
3 222 1.35
6 222 2.70
4 222 1.80
3 222 1.35
2 222 0.90
9 222 4.05
9 222 4.05
0 214 0

4 222 1.80
0 222 0

6 215 2.79
3 192 1.56

TABLA 29
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ESTADISTICA DEL ANO 1.985 (III)

VARONES MUJERES

ALERGENO POSIT REALIZ kS POSIT REALIZ %
Cromo 17 108 15.74 8 114 7.01
B.Perd 3 108 2.77 4 114 3.50
Formol 0 108 4 113 3.53
PPDA 2 108 1.85 4 114 3.50
Cobalto 8 108 7.40 11 114 9.64
Tremen 3 108 2.77 3 110 2.72
Neomic 2 108 1.85 1 114 0.87
Paraben 1 108 0.92 0 114

Quinol 0 108 0 114

Niquel 9 108 8.33 33 114 28.94
Colof 2 108 1.85 0 114

BFFR 1 108 0.92 2 114 1.75
A.Lan 3 108 2.77 1 114 0.87
R.Epoxy 1 108 0.92 0 114

Mercapto 1 108 0.92 3 114 2.63
Thiuram 2 108 1.85 6 114 5.26
PPD mix 1 108 0.92 0 114

Nafta 1 105 0.95 0 103

Carba 1 108 0.92 2 114 1.75
Etilen 0 108 3 114 2.63
Mercurio 1 108 0.92 5 114 4.38
Benzoca 3 108 2.77 1 114 0.87
PAB 2 108 1.85 1 114 0.87
DPG 1 108 0.92 1 114 0.87
Caina 4 108 3.70 5 114 4.38
Benzal 4 108 3.70 5 114 4.38
Sulfa 0 103 0 111

Thiom 2 108 1.85 2 114 1.75
A.Cin. 0 108 0 114

Procai 0 108 0 114

Fragance 1 104 0.96 5 109 4.58
MBT 1 100 l.00 2 92 2.17

TABLA 30
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En la Tabla 31, se relacionan 1los alergenos por orden
de frecuencia, en cifras totales y separados por sexo.

Esta relacidén se separa por afios en las siguientes tablas
para poder analizar 1las variaciones de frecuencia de cada
alergeno de un afio a otro en totales (Tabla 32), en varones
(Tabla 33) y mujeres (Tabla 34). En ella podemos definir

cuatro grupos de alergenos:

1) ALERGENOS QUE SE MANTIENEN EN LAS MISMAS POSICIONES:
TOTALES: Cromo, cobalto, niquel, thiuram mix, PPDA, mercapto
mix, nafta mix, quinoleinas, resina epoxy, thiomersal
butilfenolformaldehidoresina.

VARONES: Cromo, cobalto, thiuram, PPDA, mercapto, parabenes,
quinoleinas, vresina epoxy, thiomersal, aldehido cindmico
y procaina.

MUJERES: Cromo, cobalto, niquel, thiuram, mercurio, caina
mix y lanolina y a partir de 1981, carba, mercapto, hafta,
PPD mix, quinoleina, resina epoxy, thiomersal, procaina
y BFFR.

2) ALERGENOS QUE DISMINUYEN:

TOTALES: Mercurio, sulfamidas, PAB, parabenes, aldehido
cindmico.

VARONES: Mercurio, PAB, benzalconio.

MUJERES: Sulfamidas y aldehido cindmico.
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RELACION DE ALERGENOS SEGUN FRECUENCIA (1.978-1.985)

TOTALES VARONES MUJERES
Ni Cr Ni
Cr Co Co
Co Ni Cr
DDM DDM AM
AM Thiu DDM
Thiu AM Hg
PPDA PPDA Thiu
Hg Hg PPDA
CM CM FM
FM Benzl CM
Benzo Benzo Trem
Benzl Neo Benzo
PAB FM MBT
Tre Sulf PAB
Neo DPG Benzl
DPG PAB Merc
Sulf Car DPG
Car Col For
Col Tre Neo
Merc PPDm Col
MBT Tiom Sulf
Tiom Par BFFR
For Merc Lan
BP BP Car
PPDm Lan BP

TABLA 31
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TOTALES VARONES MUJERES
Par RE Eti
Lan Pro Tiom
BFFR For AC
AC Naf Naf
Naf MBT Par
Pro RE Col
Eti AC PPD m
Qui Qui Pro
RE Eti RE
ABREVIATURAS
Cromo Cr Badlsamo del Peru BP
Formaldehido For Parafenilendiamina PPDA
Cobalto Co Trementina Tre
Neomicina Neo Parabenes Par
Quinoleina Qui Niquel Ni
Colofonia Col Alquitrédn de madera AM
Butilfenolform.resina BFFR Lanolina Lan
Resina Epoxy RE Mercapto mix Merc
Thiuram mix Thiu PPD mix PPDm
Nafta mix Naf Carba mix Car
Etilendiamina Eti Mercurio Hg
Benzocaina Benzo Paraminoazobenceno PAB
Difenilguanidina DPG Caina mix CM
Cloruro Benzalconio Benzl Sulfamidas Sulf
Tiomersal Tiom Aldehido cindmico AC
Procaina Pro Fragance mix FM
Mercaptobenzotiazol MBT Diaminodifenilmetano DDM

TABLA 31 (Cont)



1.978

Ni
Cr
Co
Sulf
Thiu
PPDA
Hg
AM
Car
Merc
Col
PAB
DPG
Neo
Par
Lan
Benzo
CM
BP
Eti
PPDm
Benzl
For
Naf
Tre
oui
RE
Tiom
AC
Pro
DDM

RELACION DE ALERGENOS POR ORDEN DE FRECUENCIA (TOTALES)

1.979

Ni
Sulf
Cr
Co
Hg
DDM
Benzo
PPDA
CM
Col
AM
PAB
Thiu
Tiom
DPG
PPDm
AC
Neo
Naf
Lan
Pro
Par
Qui
Merc
Tre
Car
BP
BEti
For
RE
Benzl

1.980

Ni
Cr
Co
PPDA
DDM
AM
Benzo
CM
DPG
Thiu
PAB
Hg
Par
Neo
Car
Qui
Benzl
AC
For
Col
RE
Merc
Tiom
Sulf
PPDm
Tre
Naf
Eti
Lan
Pro
BP

1.981

Ni
Cr
Co
FM
Thiu
Tre
Hg
Benzl
PPDA
CM
Car
DPG
PAB
Col
BFFR
Neo
Merc
PPDm
Naf
Tiom
Benzo
BP
Par
Lan
For
AC
Qui
RE
Eti
Sulf
Pro

1.982

Ni
Co
Cr
PPDA
Hg
CM
Thiu
FM
Neo
Benzo
For
Merc
PAB
BP
PPDm
Car
DPG
Tiom
Pro
Tre
Col
RE
Sulf
AC
BFFR
Par
Qui
Lan
Eti
Benzl
Naf

1.983

Ni
Cr
Co
Thiu
PPDA
Hg
Benzl
Benzo
PAB
Neo
Car
Tre
Col
BP
For
Par
Merc
Tiom
Pro
FM
Lan
DPG
BFFR
Qui
PPDm
Naf
AC
CM
RE
Bti
Sulf

1.984

Ni
Cr
Co
Benzl
Tre
Neo
Thiu
Hg
PPDA
CM
For
DPG
M
Col
Lan
PPDm
Benzo
BFFR
BP
Merc
Car
PAB
AC
Pro
Tiom
Par
Qui
RE
Naf
Sulf
Eti

1.985

Ni

Cr

Co
CM
Benzl
Thiu
BP

M
Tre
PPDA

For
Lan
Merc
Benzo
Tiom
MBT
Neo
Car
Eti
PAB
BFFR
Col
DPG
Naf
Par
RE
PPDm
Qui
Sulf
AC
Pro

(1) TE VYI9VYdL

L6
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Cr

Sulf
Co

Thiu

Car
PPDA
PAB
Ni
AM
Merc
Col
Benzl
Par
PPDm
DPG
BP
Neo
Lan
Benzo
Eti
For
Tre
Qui
RE
Naf
CcM
Tiom
AC
Pro
DDM

RELACION DE ALERGENOS POR ORDEN DE FRECUENCIA (VARONES)

1.979

Cr
Sulf
Co
Ni
Benzo
DDM
Hg
PPDA
Col
Tiom
PAB
AM
Thiu
PPDm
CM
Neo
DPG
Naf
Tre
Par
Merc
Car
Qui
Lan
BP
For
RE
Eti
Benzl
AC
Pro

1.980

Cr
Co
M
PPDA
Ni
AM
Thiu
DPG
CM
PAB
Par
Car
Neo
Benzo
Hg
Benzl
Sulf
Col
RE
PPDm
Tiom
Qui
AC
For
Merc
Tre
Pro
BP
Lan
Naf
Eti

1.981 .

Cr
Ni
Co
Hg
Benzl
FM
Thiu
Tre
PPDA
Neo
Car
Naf
CcM
PAB
BP
BFFR
DPG
Tiom
For
Par
Col
Lan
Merc
PPDm
AC
Benzo
Qui
RE
Bti
Sulf
Pro

1.982

Cr
PPDA
CM
Co
Hg
FM
Thiu
Benzo
Neo
PPDm
PAB
DPG
BP
For
Ni
RE
Tiom
AC
Pro
Tre
Par
Qui
Col
Merc
Car
Sulf
Lan
Nat
BEti
Benzl
BFFR

1.983

Cr
Co
Thiu
CM
PPDA
Hg
Benzo
Benzl
Ni
Neo
Car
PAB
BP
Tre
For
Par
Col
Lan
Merc
DPG
Tiom
Pro
FM
AC
BFFR
Qui
RE
PPDm
Naf
Bti
Sulf

1.984

Cr
Co
PPDA
Ni
Benzl
Neo
Thiu
Tre
Hg
DPG
CM
Benzo
Lan
PPDm
BFFR
Tiom
M
BP
For
Par
Col
Car
AC
Pro
Qui
RE
Merc
Naf
Eti
PAB
Sulf

1.985

Cr
Ni
Co
CM
Benzl
BP
Tre
Lan
Benzo
PPDA
Neo
Col
Thiu
PAB
Tiom
MBT
FM
Naf
Par
RE
Merc
PPDm
Car
Hg
DPG
BFFR
For
Qui
Eti
Sulf

AC
Pro

€€ VIdVL
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1.978

Ni
Co
Cr
PPDA’
AM
Thiu

CM
Benzo
DPG
Sulf
BEti
Neo
Col
Lan
Merc
Car
BP
Par
Naf
For
Tre
Qui
RE
PPDm
PAB
Bnezl
Tiom
AC
Pro
DDM

RELACION DE ALERGENOS POR ORDEN DE FRECUENCIA (MUJERES)

1.979

Ni
Sulf
Co
Cr
Hg
AC
CM
DDM
DPG
AM
Lan
PPDA
PAB
Tiom
Qui
Ceol
Thiu
Naf
Eti
BP
For
Tre
Neo
Par
RE
Merc
PPDm
Car
Benzo
Benzl
Pro

1.980

Ni
Benzo
Hg
PPDA
Co
AM
DDM
PAB
CM
DPG
Thiu
Qui
Benzl
AC
For
Cr
Neo
Par
Merc
Tiom
Tre
Col
Lan
RE
Naf
Eti
BP
PPDm
Car
Sulf
Pro

1.981

Ni
FM
Co
Tre
Cr
Thiu
CM
Col
DPG
Hg
Merc
PPDm
Car
PAB
AC
BFFR
PPDA
Benzo
Par
Lan
Naf
Tiom
BP
For
Neo
Qui
RE
Eti
Benzl
Sulf
Pro

1.982

Ni
Co
Hg
Cr
PPDA
FM
Thiu
For
Neo
Merc
Benzo
CM
Car
BFFR
BP
Tre
Col
Lan
Bti
PAB
Benzl
Sulf
Tiom
Pro
Par
Qui
RE
PPDm
Naf
DPG
AC

1.983

Ni
Co
Cr
Thiu
CM
PPDA
Hg
PAB
Neo
Col
Benzl
For
Tre
Par
Merc
Car
Benzo
Tiom
Pro
FM
BP
Qui
Lan
BFFR
RE
PPDm
Naf
Eti
DPG
Sulf
AC

1.984

Ni
Co
Cr
Tre
Benzl
Neo
Hg
For
Thiu
FM
Col
Merc
PAB
CM
Benzo
BP
PPDA
Qui
Lan
RE
PPDm
Naf
Car
DPG
Sulf
AC
Pro
BFFR
Par
Bti
Tiom

1.985

Ni
Co
Cr
Thiu
FM
Hg
CM
Benzl
For
BP
PPDA
Tre
Merc
Eti
MBT
Car
Tiom
BFFR
Neo
Lan
Benzo
PAB
DPG
Par
Qui
Col
RE
PPDm
Naf
Sulf
AC
Pro

Ve VIdvd,

66
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3) ALERGENOS CON GRANDES OSCILACIONES

TOTALES: Carba, DPG, PPD mix, colofonia, benzocaina, bdlsamo
del Perid, benzalconio, trementina, procaina, perfumes.
VARONES: * Niquel, carba, PPD mix, nafta, DPG, colofonia,
formol y BFFR.

MUJERES: PPDA, benzocaina, DPG, colofonia, bdlsamo del Pert,

parabenes, PAB.

4) ALERGENOS QUE AUMENTAN DE POSICIONES:

TOTALES: Neomicina, lanolina, caina mix, etilendiamina,
formol.

VARONES: Trementina y caina mix.

MUJERES: Etilendiamina, neomicina, formol, trementina,

benzalconio y perfumes en los Ultimos afios.

Las variaciones en los porcentajes de sensibilizacidn
se detallan en las Tablas 35 a 37, separando cada uno de
los afios para estudiar si ha habido variaciones
cuantitativamente en las sensibilizaciones. Se separan las
cifras en totales (Tabla 35), varones (Tabla 36) y mujeres
(Tabla 37). Prescindimos del afio 1978 ya que el porcentaje
global de pruebas positivas es mucho mds alto que en el
resto de los afios, y las comparaciones con éstos conducirian
a error.

MAYOR PORCENTAJE: Se encontréd en las cifras de bdalsamo del



ALE

Cr
BP
For
PPDA
Co
Tre
Neo
Par
Qui
Ni
Col
AM
AL
RE
Mer
Thiu
PPDm
Naf
Car
BEti
Hg
Benz
PAB

1.978 1.979 1.980 1.981 1.982 1.983 1.984  1.985
23.57 13.42 12.91 15.83 8.41 18.53 13.13  11.26
2.75 0.67 0.41 0.83 1.40 1.72 1.01 3.15
0.81 0 1.66 0.43  2.80 1.72 2.02 1.80
10.56 5.36 8.29 3.31 7.94 4.74 3.53 2.70
23.57 12.08 11.29 11.66 14.95 15.94 11.11 8.55
0 1.34 0.94 6.27 0.93 2.15 6.06 2.75
3.52 2.05 2.48 1.67 3.27 3.01 4.54 1.35
3.52 1.35 2.90 0.83 0.46 1.72 0.50 0.45
0 1.35 1.73 0 0.46 0.43 0.50 0
25.20 17.56 18.25 17.50 21.96 20.68 21.71  18.91
4.87 4.72 1.65 2.09 0.93 2.15 1.51 0.90
8.13 4.72 7.46
3.52 2.02 0.82 0.83 0.46 1.29 1.51 1.80
0 0 1.65 0 0.93 0 0.50 0.45
5.69 1.35 1.65 1.67 2.33 1.72 1.01 1.80
12.19 4.05 5.39 6.69 4.67 9.09 4.04 3.60
2.40 3.37 1.24 1.67 1.40 0.43 1.51 0.45
0.81 2.04 0.82 1.67 0 0.43 0.50 0.48
7.37 0.68 2.07 2.92 1.40 2.58 1.01 1.35
2.50 0.67 0.81 0 0.46 0 0 1.35
9.18 7.14 5.02 5.83 7.47 4.74 4.04 2.70
3.33 5.51 6.80 1.23 3.27 3.44 1.51 1.80
4.28 4.50 5.02 2.47 1.86 3.44 1.01 1.35

Totales

(I) S€ VIdvdL

10T



ALE

DPG
CM
Benzl
Sul
Thio
AC
Pro
DDM
FM
BFF
MBT

1.978 1.979 1.980 1.981 1.982
3.94 3.44 5.53 2.50 1.40
2.81 4.76 5.83 3.31 6.07
2.00 0 1.70 4.14 0.46

13.72 15.06 1.25 0 0.93
0 4.04 1.62 1.25 1.40
0 2.15 1.69 0.41 0.93
0 1.41 0.43 0 1.40
0 7.14 8.26

8.48 3.73
2.09 0.93

1.983 1.984 1.985
0.86 2.02 0.90
0.06 2.52 4.05
3.87 6.91 4.05
0 0.50 0
1.72 0.57 1.80
0.43 1.01 0
1.72 1.01 0
1.72 1.57 2.79
0.86 1.51 1.35

1.56

Totales (Cont)

(II) S€ VIdvd

201



ALE

Cr
BP
For
PPDA
Co
Tre
Neo
Par
Qui
Ni
Col
AM
AL
RE
Mer
Thiu
PPDm
Naf
Car
Eti
Hg
Benz
PAB
DPG
CM

Benzl

1.978 1.979 1.980 1.981 1.982 1.983 1.984 1.985
33.33 19.51 22.65 24.40 10.30 27.35 19.78 15.74
3.63 0 0.78 1.57 2.06 2.83 1.09 2.77
1.72 0 1.55 0.83 2.06 1.88 1.09 0
12.06 7.31 8.52 4.68 10.30 5.66 6.59 1.85
25.86 14.63 14.96 14.17 7.21 16.98 9.89 7.40
0 2.43 0.86 6.29 1.03 2.83 4.39 2.77
3.44 3.79 3.10 3.14 3.09 3.77 5.49 1.85
5.17 2.43 3.87 0.78 1.03 1.88 1.09 0.92
0 1.21 1.63 0 1.03 0 0 0
8.62 12.19 8.52 15.62 2.06 4.71 6.59 8.33
6.89 7.31 2.32 0.78 1.03 1.88 1.09 1.85
8.62 6.09 7.75
3.44 1.21 0.77 0.78 0 1.88 2.19 2.77
0 0 2.32 0 2.06 0.92
8.62 2.43 1.55 0.78 1.03 1.88 0 0.92
17.24 6.09 6.97 7.08 5.15 11.42 5.49 1.85
5. 6.09 2.32 0.78 3.09 0 0 0.95
0 2.46 0.77 2.36 0 0 0 0.95
12.28 1.23 3.87 3.14 1.03 3.77 1.09 0.92
1.78 0 0.77 0 0 0 0 0
12.76 8.97 2.73 7.87 6.18 5.66 4.39 0.92
2.43 9.85 2.83 0.77 4.12 5.66 2.35 2.77
9.67 6.45 4.21 2.32 3.09 3.77 0 1.85
4.44 3.70 6.40 1.56 3.09 1.88 3.29 0.92
0 4.87 6.25 2.34 10.30 8.49 3.29 3.70
5.55 0 2.34 7.81 0 5.66 6.59 3-70

Varones

(I) 9¢ VIdVL

€01



ALE

Sul
Thio
AC
Pro
DDM
FM
BFFR
MBT

1.978 1.979 1.980 1.981 1.982 1.983 1.984  1.985
30.00 17.50 2.34 0 1.03 0 0

0 7.14 1.96 1.56 2.06 1.88 1.31 1.85

0 0 1.58 0.78 2.06 0.94 1.09
0 0 0.80 0 2.06 1.88 1.09 0
0 9.43 9.83
7.14 6.18 1.88 1.16 0.96
1.57 0 0.94 2.19 0.92

Varones

(cont)

(II) 9¢ VIdVlL
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ALE

Cr
BP
For
PPDA
Co
Tre
Neo
Par
oui
Ni
Col
AM
AL
RE
Mer
Thiu
PPDm
Naf
Car
Eti
Hg
Benz
PAB

1.978 1.979 1.980 1.981 1.982 1.983 1.984 1.985
15.15 5.97 1.78 6.19 6.83 11.11 7.47 7.01
1.85 1.49 0 0 0.85 0.79 0.93 3.50
0 0 1.80 0 3.41 1.58 2.80 3.53
9.23 2.98 8.03 1.76 5.98 3.96 0.93 3.50
21.53 8.95 7.14 8.84 21.36 15.07 12.14 9.64
0 0 1.04 6.25 0.85 1.58 7.47 2.72
3.07 0 1.78 0 3.41 2.38 3.73 0.87
1.53 0 1.78 0.89 0 1.58 0 0
0 1.51 1.85 0 0 0.79 0.93 0
40.00 24.24 29.46 19.64 38.46 34.12 34.57 28.94
3.07 1.51 0.89 3.57 0.85 2.38 1.86 0
7.69 3.03 7.14 ‘
3.07 3.03 0.89 0.89 0.85 0.79 0.93 0.87
0 0 0.89 0 0 0 0 0.93
3.07 0 1.78 2.67 3.41 1.58 1.86 2.63
7.69 1.51 3.57 4.46 4.27 7.14 2.80 5.26
0 0 0 2.67 0 0 0.93 0
1.53 1.51 0.89 0.89 0 0 0.93 0
3.07 0 0 2.67 1.70 1.58 0.93 1.75
3.12 1.51 0.89 0 0.85 0 0 2.63
5.88 4.83 8.18 3.53 8.54 3.96 3.73 4.38
4.08 0 11.76 1.76 2.56 1.58 0.97 0.87
0 2.04 5.95 2.65 0.85 3.17 1.86 0.87

Mujeres

(I) LE VI9VL

G0t



ALE

DPG
CM
Benzl
Sul
Thio
AC
Pro
DDM
FM
BFF
MBT

1.984

1.978 1.979 1.980 1.981 1.982 1.983 1.985
3.22 3.12 4.54 3.57 0 0 0.93 0.87
4.87 4.61 5.35 4.42 2.56 5.55 1.86 4.38
0 0 1.83 0 0.85 2.38 6.54 4.38
3.22 12.12 0 0 0.85 0 0.93 0
0 1.75 1.20 0.89 0.85 1.58 0 1.75
0 4.68 1.81 1.78 0 0 0.93 0
0 0 0 0 0.85 1.58 0.93 0
0 4.44 6.48
9.82 5.12 1.58 1.92 4.58
1.78 1.70 0.79 0.93 1.75
2.17

Mujeres

(cont)

(IT) L€ VI9VL

90T
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Perd, formol, mercurio, thiuram, etilendiamina y benzalconio
(mujeres) y badlsamo del Perd y alcoholes de lana (varones).

MENOR PORCENTAJE se encuentra en: Cromo, cobalto, parabenes,
colofonia, thiuram, PPD mix, carba, mercurio, PAB, DPG vy
sulfamidas (totales); alcoholes de lana, benzocaina,
sulfamidas (bruscamente en 1981 y 1980 respectivamente),
aldehido cindmico y fragance mix (bruscamente en 1983 para
aumentar en los Ultimos afios) (mujeres) y cromo, cobalto,
PPDA, neomicina, parabenes, niquel, thiuram, mercurio, PAB,

benzalconio, sulfamidas, thiomersal y perfumes (varones).

En cuanto a la SEGUNDA MUESTRA, en la Tabla 38 se incluyen
los datos globales correspondientes a los 615 pacientes
con alguna prueba positiva y separadamente 1los datos en

varones (Tabla 39) y mujeres (Tabla 40).
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TABLA 38

CIFRAS TOTALES DE LA SEGUNDA MUESTRA

ALERGENO POSITIVAS NEGATIVAS REALIZADAS
Cromo 172 483 615
Cobalto 169 445 614
Thiuram 82 532 614
Niquel 225 389 614
PPDA 69 546 615
Mercurio 60 531 591
Caina mix 59 517 576
Paraminoazo 36 496 532
Sulfamidas 34 535 569
Carba mix 36 578 614
DPG 28 514 542
Neomicina 27 585 612
Colofonia 27 586 613
Parabenes 20 593 613
Mercapto mix 27 587 614
PPD mix 20 594 614
Trementina 23 575 598
Lanolina 16 598 614

Aldehido Cin 11 541 552
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TABLA 39

CIFRAS EN VARONES DE LA SEGUNDA MUESTRA

ALERGENO POSITIVAS EXCLUSIVAS REALIZADAS
Cromo 124 28 288
Cobalto 81 5 "287
Thiuram 51 5 " 287
Niquel 39 ‘9 288
PPDA 38 3 288
Mercurio 33 12 277
Caina mix 32 2 267
Paraminoazo 24 3 247
Sulfamidas 24 5 266
Carba mix 21 0 288
DPG 19 1 248
Neomicina 18 7 287
Colofonia 16 6 287
Parabenes 13 2 288
Mercapto mix 12 0 288
PPD mix 12 0 287
Trementina 10 3 280
Lanolina 0 288
Aldehido Cin 0 255
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TABLA 40

CIFRAS EN MUJERES DE LA SEGUNDA MUESTRA

ALERGENO POSITIVAS EXCLUSIVAS REALIZADAS
Cromo 48 5 327
Cobalto 88 4 327
Thiuram 31 5 326
Niquel 186 59 326
PPDA 31 5 327
Mercurio 27 7 314
Caina mix 27 2 309
Paraminoazo 12 1 285
Sulfamidas 10 3 303
Carba mix 15 1 311
DPG 9 2 294
Neomicina 9 2 325
Colofonia 11 3 326
Parabenes 7 1 325
Mercapto mix 15 3 326
PPD mix 1 326
Trementina 13 7 318
Lanolina 1 326
Aldehido Cin 7 2 297
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(General)
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PROPORCION DE CASOS CON ALGUNA PRUEBA POSITIVA

El porcentaje de pruebas positivas que encontramos en
nuestra serie es de 52.46. Este dato es muy variable en
cada estudio, dependiendo del criterio con que se seleccionen

los casos para ser probados, oscilando desde 32.8 (102)

X

hasta 70 & (75), con una media sobre doce estudios en los
que consté el dato, (75, 81, 102, 103, 104, 105, 106, 107,
108, 109, 110, 111) de 52.6 exactamente superponible a la
nuestra (Tabla 42).

Desde luego, para comparaciones estadisticas, es una
limitacién importante el que, en general, los datos se den
sobre el "total de pacientes probados”, ya que este total
dependerd del criterio con que se indique la practica de
peruebas de contacto, y de la mayor o menor frecuencia con
que se prodiguen. Tampoco en algunos casos se han practicado
"todas" las pruebas a "todos" los enfermos, e incluso en
alguna estadistica (112) se hace constar que no todos los
casos se testaron con el total de la serie standard, "dejando
a criterio del investigador el probar sdélo los contactantes
sospechosos en cada caso", lo cual puede crear dificultades
a efectos comparativos. Algunas estadisticas, por otra parte,
refieren sus porcentajes solo al nuUmero de pacientes que
han tenido alguna prueba positiva (107), 1lo que, aunque

en principio sea mds 1légico, al ser minoria los trabajos
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que se presentan con este criterio, resultan tambien dificiles
de comparar con los demds.
Creemos que en una serie estadistica deben recogerse

al menos los siguientes datos:

1. Afios a que se refieren los resultados.

2. Numero total de enfermos probados, y criterios con los
que se seleccionaron.

3. Porcentaje de casos en que ha resultado positiva alguna
de las pruebas.

4. Numero de pacientes probados con cada antigeno, y nimero
de casos absoluto y por ciento en que este resultd positivo.
5. Los datos 2, 3, y 4 referidos por separado a varones
Yy a mujeres.

6. Todos los datos de 2, 3, 4 y 5 referidos a su vez sdlo

a los casos en que resultd alguna prueba positiva.
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VARIACIONES EN LA FRECUENCIA DE ALERGENOS POR ANOS

Parece que en general, aquellos alergenos que tienen
una incidencia muy alta o muy baja mantienen las mismas
posiciones relativas.

%

Alergenos dque eran muy importantes en nuestra estadistica
como las sulfamidas y el mercurio, disminuyeron en sus
posiciones relativas, probablemente por un menor uso de
los mismos, pero también por un mayor conocimiento de su
poder alergénico lo que hace que en muchos casos no sean
remitidos a nuestra consulta.

Las oscilaciones en 1la posicién de 1los alergenos puede
deberse a varios motivos. Abundan entre ellos 1las mezclas
que con frecuencia dan reacciones falsas. En otros casos,
son alergenos que pueden actuar como irritantes (trementina,
benzalconio, DPG). En general, muchos se comportan como
alergenos secundarios (anestésicos). En algunos, estas
oscilaciones han sido mas marcadas: asi el benzalconio ha
subido hasta el cuarto-quinto puesto en los dltimos afios
probablemente por su uso cada vez mas extendido y los perfumes
tuvieron en 1982 una subida espectacular por dos motivos:

el diagnéstico de eczema alérgico en casos dque antes se

consideraban como irritativos y . que el alergeno fue
suministrado por un laboratorio (Trolab) diferente al
habitual.

El origen de muchos de los alergenos que han aumentado
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de posicién ultimamente es medicamentoso por 1lo que es de
suponer que se utilizan ahora mas, probablemente sustituyendo
a sulfamidas y mercurio que se wutilizan menos y cuya
frecuencia ha bajado.

VARTACIONES ANUALES EN LOS PORCENTAJES DE SENSIBILIZACION

En varios estudios se encontré una tendencia general
al incremento en la sensibilidad al niquel. En el St Joh's
Hospital - subié del 6 en 1967 al 13 % en 1976 (98). En
Copenhague (113), Roma (114), Alemania (115) y Checoslovaquia
(116), subidé la incidencia de 3 a 31 puntos mientras que
sélo bajé en Nueva York (75) y Estocolmo (1lll)al disminuir
en varones.

Los estudios 1longitudinales realizados por Marcusen en
1962 (117) y por Edman y Moller en 1982 (111) asi como un
estudio retrospectivo de poblacién (Menné, 1982) (34),indican
que la sensibilizacidén al niquel ha aumentado desde la II
guerra mundial tanto en mujeres con afecciones dermatoldgicas
como en la poblacién femenina en general. Segin nuestros
datos, el niquel se mantiene tanto en mujeres como en el
total presentando oscilaciones en la posicidén en los varones.
También se mantuvo en el estudio comparativo entre los afios
1972-75 y 1976-79 en Salamanca (118).

El cromo mantiene la misma incidencia con ligereas
variaciones en diferentes estadisticas. Tan sdélo en Austria

sube 10 puntos (98) vy en Ginebra 7 a base de 1la
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sensibilizacién en mujeres (119). En nuestra estadistica
es un alergeno gque se mantiene en las mismas posiciones
si bien el porcentaje de sensibilizacién disminuye.

El cobalto se mantiene en los mismos valores en las
estadisticas del St Jonh's Hospital entre varones pero ha
aumentado en mujeres (98). Entre nosotros tambien se mantiene.

La incidencia a PPDA disminuyé con 1los afios en el St
Jonh's Hospital (98) probablemente debido a las precauciones
con que se utiliza actualmente. En Norteamérica baja de
8 a 6.2 % (112, 120). En nuestra estadistica se mantiene
la posicidn relativa a otros alergenos si bien el porcentaje
de sensibilizacién ha disminuido en varones, Jjusto al

contrario de lo que ocurridé en Salamanca (118).

oP

El mercurio tuvo una incidencia de 8 en 1962 en
Inglaterra para ir disminuyendo progresivamente y ser
catualmente una rareza (98). En Norteamérica bajdé casi dos
puntos (de 5 a 3.6 %) (112). En nuestros datos presenta

un menor porcentaje en varones y en el total.

La trementina disminuyé en el St Jonh's Hospital desde

3.1 en 1971 hasta 0.6 en 1975 al disminuir su concentracién
en los parches de 1 a 0.3 % (98). En Ginebra lo hizo de
15 a 4 % atribuyéndose a razones econdmicas y ténicas (119).
El NACDRG lo excluyé de su serie standard por ser irritante
y un alergeno desaparecido (1977) (120). Cronin (1983)(121)

explica la disminucidén en la ausencia de delta 3 carene
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en la trementina y en su sustitucidn por otros productos
en el uso habitual. En 1979, el ICDRG lo suprimid de 1la
serie standard por 1la baja incidencia de casos positivos.
Los resqltados son muy variables de unos paises a otros
porque la composicién de la trementina es muy diferentes
segin en pais de donde proceda (122). En Lisboa ha disminuido
de 3.6 a 1.3 % (123). Su posicidén relativa ha aumentado
en nuestro estudio aunque las cifras se mantienen.

El mercapto mix disminuye con los afios en el St Jonh's

Hospital (98) y en Norteamérica de 5 a 2.4 % , esto ocurre
tambien con el resto de las gomas excepto carba que sube
de 2.9 a 3.8 entre 1972 y 1976 (112, 120); basicamente las
gomas mas sensibilizantes se mantienen en las mismas
posiciones en nuestro estudio (thiuram y mercapto) mientras
el resto tienen posiciones oscilantes. El1 porcentaje ha
aumentado en las mujeres (thiuram) y disminuido en. los varones

(thiuram y carba).

La etilendiamina disminuyé del 2.2 al 0.8 % (entre 197?

y 1976) en el St Jonh's H. (98), y en Norteamérica (lZOL
y de 3 a 7 en Ginebra (119). Tambien se encuentran mayore%
porcentajes entre nuestros pacientes.

El reconocimiento general del formaldehido como un potente

sensibilizante ha hecho dque disminuya 1la incidencia (124
pero nosotros encontramos mayores porcentajes, sobre todo

en varones, 1lo que indica un probable origen profesional
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Las sulfamidas bajaron en incidencia de 8.2 a 0.2 % en

Italia entre 1968-77 y 1978-83 (125). Entre nosotros es
altamente llamativa la disminucidén siendo en la actualidad
un hallazgo casual aunque su uso sea muy habitual en nuestrag
medio.

La neomicina ha disminuido en Italia desde 7.3 a 3.1

3 (125) dato que tambien encontramos en nuestros varones.

La benzocaina 1lo hizo de 6.9 a 2.9 % manteniendosse

parabenes y alcoholes de 1la lana (125). Entre nosotros,
los parabenes disminuyeron y los alcoholes de la lang
aumentaron en varones.

Algunos de estos alergenos merecen sin embargo un mas
amplio estudio, tanto de su evolucidén dentro de nuestra
serie, como en aspectos comparativos con otras estadisticas.

A estos efectos, se incluye:

Tabla 41 de comparacién estadistica de 1las variaciones
de algunos alergenos en nuestra serie a lo largo de los
afios que comprende este estudio. La comparacién se ha
efectuado valorando la media de los datos 1979 y 1980 frente
a los datos de 1los afios 1984 y 1985. Los contactantes que
han tenido variaciones estadisticamente significativas estén
expresados en dicha‘tabla.

Tabla 42 con los datos de 26 estadisticas nacionales

<

e 1internacionales en cifras totales, varones (Tabla 43) Yy

mujeres (Tabla 44).
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TABLA 42 (1)
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TABLA 42 (2)
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TABLA 42 (3)

TOTAL 3
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TABLA 43 (1)
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TABLA 43 (2)
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TABLA 44 (1)
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TABLA 44 (2)
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LEYENDA TABLAS 42, 43, 44 Y 45

1. Sevilla (1978-1985).

2. Madrid (82)

3. Barcelona 1973-77 (103)

4. Espafia 1977 (104)

5. Escandinavia 1948-50. (129)
6. Escandinavia 1958-60 (129)
7. Escandinavia 1966 (105)

8. Escandinavia 1967 (116)

9. Suiza (Laussanne) 1967 (126)
10. Europa 1969 (73)

11. Polonia 1970 (127)

12. Dinamarca 1977 (102)

13. Holanda 1977 (130)

14. Bélgica 1979 (106)

15. Suecia 1980 (111)

16. Ginebra 1975-81 (119)

17. Edimburgo 1982-85 (107)

18. Edimburgo 1982-85 (107)

19. Hannover 1985 (108)

20. EEUU 1968-70 (75)

21. EEUU 1972 y 1976 (112)

22. EEUU 1977 (120)

23. Vancouver (Canadd) 1981 (132)
24. Toronto (Canadd) 1982 (109)
25. Brasil 1978 (110)

26. Nueva Zelanda 1972 (177)
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DIFERENCIAS EN LOS PORCENTAJES EN CUANTO AL SEXO

En la Tabla 45 se comparan diferentes estadisticas en
afios sucesivos desde 1948 hasta 1976. Podemos comprobar
que solo son claramente més frecuentes en varones: cromo,
PPD mix y epoxi. Por el contrario, en mujeres predominan
niquel, formol y perfumes. Los demds contactantes ofrecen
cifras dispares segln afios y lugares.

Sin embargo, segin nuestros datos (Tabla 45 b) vemos
que hay diferencias estadisticamente significativas para
algunos alergenos siendo mas frecuentes en mujeres Niquel
y Etilendiamina y en varones Cromo, Thiuram mix, Benzocaina,

Paraminoazobenceno, Difenilguanidica y Sulfamidas.
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TABLA 45

RELACION VARONES/MUJERES

1 5 B 7 8 10 11
ANO 48/50 58/60 1988 1987 1989 19870
Cromo 3.28 2.6 2.9 4.5 4.61 2.97 2.24
Nigquel 0.37 0.8 0.1 0.17 0.26 0.15 0.78
Cobalto 1.29 1.1 1.5 1.6 1.55
PPDA 1.69 0.8 0.7 0.68 0.29 1.22 1.28
Trement 0.74 1.1 1.1 3 2 0.84 1.26
Formol 0.61 0.8 0.8 0.39 0.62 ©0.81 1.19
MBT 0.91 1.36 0.8 0. 88
T™MT 1.82 0.35 0.7 0.82
B.Perd 1.61 0.93 0.92 1.386
Neomici 2.14 0.61 1.21 0.97 0.62
A.Mad. 1.21 1.05 1.07 0.63
PPD mix 3.75 2 0.69 0.81
Quinol 0.83 1.5 0.44
Mercuri 1.20 0.76 0.78
Colofon 1.66 0.8 0.8 0.356
Benzoca 1.25 0.8t 0.73 0.79
Lanolin 1.02 0. 66 0.4
Paraben 2.74 1 0. 58
Procain 1 0.64
Benzalc 1.73
DPG 1.83 1.38
PAB 1.35 0.7
Etilen 0.1 1.12
Nafta 1.19 2.16
Sulfas 2.48 4.6
Carba 2.34 0.38/0
Cainas 1.36
Epoxy 3.12
Fragance O.88
Thiomer 1.95

Gomas
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TABLA 45 (Cont)

12 13 14 15 17 21 23 25
ANO 73/77 7TH/77T 1879 1980 82-85 1872 72/81 18786
Cromo 0.78 1.47 1.78 1.23 3.16 1.66 1.59 3.94
Nigquel 0.25 0.19 0.2 0.08 0.22 0.37 0.35 0.22
Cobalto 0. 48 0.47 0.95 0.3 0. 88
PPDA 0.3 1.16 2.13 3 0.97 0.77 4.5
Trement 0.75 Q.82 0.95 1.36
Formol 0. 56 0.53 1.868 0.51 0.64 0.55 0.79
MBT 0.8 1.065 0.33 1.5 1.8 1.256 1.28
TMT 0.58 0.3 0.35 1.25 0.52 0.78 4.386
B.Pert 0.75 0.67 1.43 2 0.94 0.4/0
Neomici 0.52 0.23 0.54 1.5 0.8h 0.76 1.75
A. Mad. 0.81 0.72 1.4 2.43
PPD mix 3 8.18 2 1.13
Quinol 0.8 2.16 3.8 1.5
Mercuri 0. 35 .83 0.82 1
Colofon 0.77 0.95 1.35 3.5
Benzoca 1.086 0. 46
Lanolin 0.39 0.37 2.55 1 1.03 1.086
Paraben 0.83 1.83 0/0.2 2.5 2.04 2.5
Procain
Benzalc
DPG
FAB 0.79
Etilen 0. 42 0.53 0.90 1.19
Nafta 1 1 1
Sulfas 0.76 1.75
Carba 1.23 0. 55 0. 86 0.87
Cainas 0.6 0.58 3 1.11 1.18
Epoxy 1 2.45 3.28 2 1.5
Fragance 0.9
Thioner 1.22 1.04 0.84
Gomas 0. 86
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NIQUEL
THIURAM
ETILENDIAMINA
BENZOCAINA
PAB

DPG

SULFAMIDAS
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TABLA 45 b

VARONES - MUJERES

< 10 (-6)

p < 10 (-6)

p < 0.05

AN

0.05
< 0.05
< 0.05
< 0.01
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CROMO

Nuestra incidencia global es muy alta (14.2 %), aunque
no la mayor de la serie de las estadisticas, superdndola
la media de Espafia (104) con 17.5 %, Laussane, 1967 (126),
20.4 %, Polonia 1970 (127), 16.2 %, Ginebra 1975-81 (119)
con 18 % y Brasil (110) con 15.7 %. De todas formas, las
cifras son enormemente dispares, desde 3 % en Suecia, 1980
(111), 10.8 % en Escocia (128) hasta 20.4 % en Laussane,
1967 (126). No guardan como en el niquel wuna relacidn
cronoldégica, aunque pudieran tenerla geogrdfica. Asi, 1la
media de las estadisticas de paises escandinavos (71, 102,
105, 111, 129) es de 7.2 % con evidente recesidén desde 1948-
50 (129), con 10.4 %, hasta 1980 (111) con 3 %. Es baja
también la media europea (73) vy las cifras de Holanda (130),
Edimburgo (107) y Hannover (108), y altas las de Suiza (119,
126), Polonia (127) y Bélgica (106). La media de datos en
América del Norte (EEUU y Canadd) es de 8.9 (75, 109, 120,
131, 132) siendo alta tambien en Brasil (110). Nuestra tasa,
dentro de Espafia, es notablemente mds alta que la de Madrid
(82), <con 5.6 %, con diferencia estadisticamente muy
significativa: p<10 (-6).

Todos estos datos pueden ser, sin embargo, aleatorios,
reflejando quizd especialmente la proporcidén de albafiiles
que son asistidos en cada consulta. Asi, por ejemplo, en

la estadistica de Conde Salazar, (133) referida a un centro
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- de Dermatologia Laboral con asistencia muy alta de albafiiles,
son el 77 %. En la estadistica espafiola de 1977 (104) sobre
492 casos Cr + de ambos sexos, 258 (52.4 %) son albafiiles.
En la de Barcelona, (103) lo son el 43 % de los casos.

El cromo, a diferencia del niquel, es un contactante
fundamentalmente profesional, por lo que es importante
comparar los - datos entre hombres y mujeres. Predomina
prédcticamente siempre en varones, con indices V/M por encima
de 1, con una excepcién en Dinamarca , 1973-77 (107) donde
el indice fué de 0.37, equivalente a 1.28 casos en mujeres
por 1 caso en varones, llegando en cambio este indice en
1967, a 4.61 en otras estadisticas del area escandinava
(111).

Como queda dicho, los casos en varones son sobre todo
albafiiles, los cuales constituyen la mitad o mids de la mitad
segin 1las éeries. Otras profesiones son metalidrgicos,
curtidores, y otras diversas industrias, como artes grdficas
(134). En Sevilla encontramos una incidencia proporcionalmente
alta en agricultores (135), probablemente por manejo de
cemento.

Mas interesante seria discutir las posibles causas en
mujeres. Su frecuencia absoluta oscila entre 2.6 en
Escandinavia en 1967 (71) y en 1980 (111) y 9.7, y 10.1
en Bélgica (106) y Polonia (127) respectivamente. La

proporcién mas elevada la encuentra Feuerman (136) en Israel,
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con 47/50 = 94 % en eczema de las amas de casa.

La causa en Bélgica seria, seguin Lachapelle, la presencia
de cromo en lejias domésticas (137). La observacidn no es
nueva: un hecho semejante fué sefialado ya en Salamanca en
1963 por Garcia Pérez y cols (138,139) demostrando una
dridstica caida de las cifras al desaparecer la adicidén de
bicromato a las lejias a partir del afio 1970.

Tradicionalmente el bicromato se afiadia a las 1lejias
de uso doméstico para aumentar su capacidada de oxidacidn
Yy a la vez para darles un color ambarino, comercialmente
mas atractivo (140).

Se ha detectado tambien cromo en otros detergentes de
uso doméstico (138, 141). Es posible que ello siga siendo
causa de una parte de los casos de Cr + en mujeres. Otras
posibles causas son el trabajo en curtidos o el eczema por
calzado, aunque los fabricados con pieles curtidas al cromo
van siendo cada vez menos comunes.

En cambio, a diferencia del niquel, el cromo no es causa
frecuente de eczema por objetos metdlicos en contacto con
la piel, entre otros motivos, porque el acero inoxidable
cromado libera dificilmente Cr, intimamente ligado a la

aleacién.

COBALTO

El Cobalto ocupa el tercer lugar en nuestra serie, con
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13.1 % de positividades en total, ligeramente inferior a
la estadistica nacional de 1977 (104), con 13.9 % y en cambio,
significativamente mas alta que los datos de Madrid (82)
con 8.3 % ( p0.0005). En las diversas estadisticas oscila
desde 3 % en Holanda (130) a 11.7 % en Edimburgo (107) vy
12.3 % en Polonia (127). Nuestra cifra se sitda en el doble
- de la media de 12 estadisticas europeas, excluyendo de ellas
- las espafiolas (6.48 %). No hay datos estadisticos de Co
en EEUU, donde parece un contactante poco frecuente, no
incluido ademds en su serie standard. En Canada, 1982 (109),
daba, sin embargo, un indice alto (12 %).

La relacién V/M es también bastante variable, desde 0.3
en Suecia (111) (3 M por 1 V) hasta 1.55 en Polonia (127).
Cronin (98) encuentra tambien mas casos en mujeres (6.5
%) que en hombres (2.9 %), con una relacidén de 2.24 mujeres
por 1 vardn. En nuestra serie (1.20 varones por 1 mujer)
la diferencia no es estadisticamente significativa.

En nuestros datos, el Co en varones es alto, solo superado
por los datos de Polonia (127) con 15.2 % y de Edimburgo
(107), con 16 % situandose muy por encima de la media europea
(7.42) (73). Afadamos que en Europa se encuentran a veces
cifras tan bajas como 1 % en Dinamarca (102) y 1.8 % en
Holanda (130).

La mayor parte de las sensibilizaciones por Co en varones

son profesionales, y la causa mas importante es el cemento
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cuyo indice de sensibilizacién en Espafia es muy alto (142)
con 77/125 Co + en albafiiles con Cr + (61.6 %) y 17/37 casos
(46.2 %) .(143). En la estadistica espafiola (120) figuran
139 albafiiles con Co + sobre 258 sensibles al Cr (53.9 %),
y en la de Barcelona (103), 110/204, proporcidén exactamente

igual. Es tambien muy semejante la proporcién en Madrid

(82), con 11/23 = 47.8 % , y en cambio, resulta mas baja
en Salamanca (144), con solo 10 casos Co + sobre 79 albafiiles
con Cr + (8 %). En 1974, en un muestreo sobre 5 cementos

procedentes de Salamanca se encontrd que la proporcidn de
Co era muy inferior a 1la de 1los cementos de Madrid o
Barcelona. Es posible que esta variabilidad de presencia
de Co en las tierras con 1las que se fabrica el cemento,
sea la responsable de la disparidad de casos Co + en varones
en los distintos paises.

Es menor la influencia estadistica de otras profesiones
en la sensibilidad a Co, aunque en la estadistica espafiola
se encuentran 44 metaldrgicos, casi un tercio de la cifra
de albafiiles. Se han sefialado sensibilizaciones en impresores,
(134), aunque la baja proporcién de estos profesionales
hace que 1los datos no afecten a 1la estadistica. Garcia-
Bravo (135) sefialé wuna alta proporcién de Co + en
agricultores, y Romaguera (145) y otros autores han sefialado
su incidencia en la elaboracién y manejo de piensos.

En cuantec a los casos en mujeres, nuestra cifra es alta
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(11.9 %), algo superior a la media europea (7.8 %).
Probablemente, en todas las estadisticas, se trata sobre
todo de sensibilizaciones concomitantes con niquel. Sin
embargo, otros factores podrian ser el contenido de Co
sefialado para detergentes por Wahlberg (146) y Vilaplana
(147) , y la participacién de 1la mujer en trabajos como

agricultura, fabricacién de piensos, etc.

NIQUEL

La incidencia en nuestra serie es prdacticamente del 20%,
muy superior a la de la mayoria de los demds estudios (Tabla
42) quizd con 1la dUdnica excepcién de wuna estadistica de
Edimburgo (107). Las diferencias se acentdan en algunos
casos si tenemos en cuenta que nosotros hemos parchado con
sulfato de niquel al 2.5%, mientras algunas de las series
de la 1literatura estdn estudiadas con sulfato de niquel
al 5%. Nuestras cifras son también ligeramente superiores
a las de otras estadisticas espafiolas (82,103,104).

De todas formas, la incidencia de sensibilidad al niquel
varia mucho segin el pais y el afio a que corresponda el
estudio. En la serie europea de 1969 (73), habia oscilaciones
entre las diversas ciudades de hasta 8 puntos (10% en Londres,
2% en Bari). En los paises de la C.M.E.A. se encuentran
incidencias desde 5% en Sofia hasta 12.7% en Erfurt, con

una media de 7.3% (148). En América las cifras son mas altas,
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con 21% en Nueva Orleans y 7% en Nueva York (98).

Es importante hacer notar que el aumento de incidencia
de Ni + se establece de una manera abrupta. Fregert (149)
encuentra que esta incidencia pasa del 9% en los afios 1960-
65 al 19% en los afios 1965-70. Pero en la literatura europea,
este aumento se hace patente a partir de 1977. Si se
representan en un grafico los datos de la estadistica "total"
(varones y mujeres) de 1los diferentes paises, este hecho
se hace particularmente evidente (Grafico 3). Notese ademds
que los dos grandes picos que rompen la relativa uniformidad
de la curva corresponden a las dos estadisticas espafiolas
(103, 104). La media de 1los porcentajes en Europa hasta
1977 inclusive, aunque exceptuando los datos espaifioles,
es de 6.58% en nueve series (71, 73, 102, 105, 126, 127,
128, 129, 130), mientras que en las posteriores a esta fecha,
(106, 107, 108) es de 15.78%. La diferencia es significativa
(p €10 (-6)) (Grafico 4).

Si, por otra parte, comparamos los datos del promedio
de las 4 estadistiéas espafiolas (82, 103, 104 y la nuestra
actual) con los del resto de los paises de Europa, resultard
que la proporcidén en Espafia es de 17.9% frente al 8.2% en
el resto de Europa. La diferencia vuelve a ser significativa
(p {10 (-6)). A su vez nuestros datos son ligeramente mas
altos que los de las otras estadisticas espafiolas: 20% en

Sevilla, frente a 18% en Madrid (82), 14.9% en Barcelona
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(118), 18.8% <como media en Espafia (104), aunque con
diferencias no significativas.

El niquel, de wuna manera constante, tiene wuna mayor
incidencia en mujeres. E1 hecho se repite en todas las
estadisticas. En la Tabla 45 estd recogido este dato mediante
el cdlculo simple, aunque no muy exacto, de dividir el
porcentaje de positividades en varones por el de positividades
en mujeres. En nuestra serie, el indice para el niquel es
de 0.37, equivalente a 2.6 veces mas frecuente en mujeres.
Este indice es algo mas elevado que la media de quince
estadisticas de diversos paises en las que los datos son:
V - 3.49, M - 13.75. Indice V/M = 0.25, equivalente a 3.93
casos en mujeres por cada caso en varones. Aunque la
comparacidén estadistica no resulta significativa, podemos
aceptar que la relacién mujeres/varones en nuestros datos
es algo mas baja que en otros paises porque la incidencia
en varones es entre nosotros a su vez mas alta que en el
resto de Europa (p < 10 (-6)), como ya queddé sefialado. La
diferencia con 1los varones es marcadamente significativa:
p <10 (-6); y si 1la comparacidédn 1la hacemos en nlmeros
absolutos, -lo que tiene valor ya que estd referido al total
de varones o mujeres que han consultado dentro de un plazo
determinado por eczema y han resultado positivos a niquel-

veremos que en nuestra serie el nuUmero fue de 86/800 mientras

en mujeres fueron 277/822. La diferencia vuelve a ser



142

significativa : p{10 (-6).

La proporcién relativa de niquel positivo en varones
y en mujeres presenta marcadas oscilaciones en las diversas
estadisticas desde un indice V/M de 0.06 en Suecia, 1980
(L5 mujeres/1l vardn) (102), hasta 0.8 en 1los ©paises
Escandinavos en 1948-50 (129), equivalente a 1.07/1 o 0.78
en Polonia (127), lo que corresponde a 1.27 M/1 V.

Es importante sefialar que tambien este indice V/M cambia
de manera sensible después de 1977, observandose un aumento
discreto de 1la incidencia en varones, contrarrestado por
un aumento mucho mas notorio de los casos en mujeres. Los

datos serian los siguientes:

NIQUEL POSITIVO EN VARONES

1948-1977 (71,73,102,105,126,127,129,130)...ccccu.. 2.83
1977-1985 (106,107,108,119,125) .. ccciciinnncccnnnn 4.36

(Grdfico 4). La diferencia es significativa: p<10 (-6).

NIQUEL POSITIVO EN MUJERES

1948-1977 ... 8.71
1977-1985. ... 26.80

con una diferencia altamente significativa: p <10 (-6).

Analizando estos datos, el indice V/M fue antes de 1977
de 2.83/8.71 = 0.31, equivalente a 3.07 casos en mujeres

por cada caso en varones, mientras gque después de 1977,
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el indice se 'sitda en 4.36/26.80 = 0.16, con 6.14 casos
en mujeres por cada caso en varones (ver gréfico),
manteniendose la diferencia significativa: p {10 (-4).

Las cifras anteriormente analizadas se refieren a Europa
Occidental. En 1los paises de la C.M.E.A., segin datos de
Schubert, 1987 (148), 1la incidencia total de Ni + sobre
2.400 pacientes fue de 7.3 %, inferior a la media del resto
de Europa desde 1977. Tambien fueron menores los porcentajes
en varones (2.1 %) y en mujeres (10.5 %), aunque la relacién
V/M se mantuvo notablemente alta (0.2, es decir, 5 casos
en mujeres por cada caso en varones).

A su vez, los datos promedio de estadisticas de América

del Norte son:

Incidencia total (109,120,131,132)...ceecccceecs 11.95
Incidencia en varones (120,132)...cuceeeccseccs 11.7
Incidencia en mujeres (120,132) .....cceeeensnn 17

De América del Sur disponemos de datos de Brasil (110),
con porcentajes de 5 % sobre el total, 2.6 en varones Yy
11.7 en mujeres. Las cifras, mas bajas gque las europeas,
conservan la misma relacién de claro predominio en mujeres
(Indice V/M = 0.22, equivalente a 4.5 casos en mujeres por
cada caso en varones).

En Nigeria (150) en cambio, la incidencia fue alta, pero
practicamente igual en ambos sexos (11 % en varones, 12.4

en mujeres, con un indice de 0.88, equivalente a 1.12 casos
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en mujeres por 1 caso en varones). -
En cuanto a los datos de nuestra serie comparados con

los promedios de Europa Occidental son:

VARONES

Nuestra serie.....c.eeueeeeecececcnncccans 10.8
Promedio en EUroOpa...ceeseesceeeccsonss 3.6
Promedio en Europa después de 1977..... 4.3
MUJERES

Nuestra serie.....eeeeiennereenccacnnns 28.8
Promedio en EUrOpPa@.e.ceeeeeececacacnnns 17.7
Promedio en Europa después de 1977..... 26.8

Practicando las correspondientes comprobaciones

estadisticas, nuestra serie en varones es significativamente
mads alta que el promedio de Europa: p £10 (-6), y que el
mismo promedio, referido solo a datos posteriores a 1977:
p <10 (-6), mientras que en mujeres, solo es significativo
frente al promedio general (p {10 (-6), pero es practicamente
igual al promedio de datos posteriores a 1977 (28.8 % frente
a 26.8 %).

La interpietacién del origen de la sensibilidad a niquel
ha pasado por diversas etapas y aun no puede considerarse
terminada de precisar. En los trabajos anteriores a 1los
afios 80 se consideraba en el hombre de origen
predominantemente profesional: metaldrgicos, especialmente

niqueladores, albafiiles, por el manejo de cementos (143,
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146, 151, 152). En la mujer es importante sobre todo el
trabajo como ama de casa, por el contenido en niquel de
algunos detergentes (138, 141, l4e6, 153) aunque
sorprendentemente algunas estadisticas, como Feuerman en
Israel (136), solo dan una incidencia de Ni + en amas de
casa de 4/150. Pero al mismo tiempo, se evidencié en la
mujer una modalidad especial de eczema por contacto sobre
su piel de objetos metdlicos que forman parte del vestido
0 se utilizan como adorno ("eczema friccional"), y que estudid
especialmente Calnan (58) referido a los ligueros.

En la actualidad se considera este Ultimo mecanismo como
fundamental en cuanto a adquirir la sensibilizacién. Esta
se desarrollaria no solo por el roce del metal sobre la
piel (pendientes, botones de vaqueros...)(154), sino sobre
todo, por el acto de perforar los 1bbulos de 1las orejas
para colocar pendientes, existiendo en la actualidad una
amplia literatura que tiende a demostrarlo (155, 156, 157,
158, 159, 160).

En cuanto a 1los varones, el notorio aumento a partir
de los afios 70, posiblemente pueda atribuirse a las mismas
causas, no solo ‘"fricionables" (hebillas de cinturones,
botones, broches de pantalones vaqueros...) sino porque
desde esa época ha aumentado sensiblemente el nidmero de
hombres que se perforan los 1ébulos de las orejas,

especialmente en determinados ambientes v sistemas de vida.
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El factor profesional en relacién con 1la sensibilidad
al niquel, sobre el que insiste Fisher (161) es en bastante.
medida incierto y discutido. Logicamente existe, pero su
significacién es probablemente limitada. Exceptuando los
niqueladores, escasos en numero como profesién diferenciada,
en el resto de los metalirgicos, su importancia parece haber
sido hipervalorada. Rystedt (162) encuentra entre varones
metalirgicos sélo dos casos sobre 485 (0.4 %) mientras en
mujeres, encuentra 38/368 (10.3 %), pero de éstas, 36/236
(15.2 %) son mujeres con orejas perforadas, mientras dque
entre 132 con orejas no perforadas, sélo aparecen 2 con
niquel positivo (1.5 %), proporcidén baja, y bastante similar
a la de 1los varones. En la estadistica espafiola de 1977
(104), los metaldrgicos constituyen el 7.96 % de las
positividades al niquel, si bien no hay constancia del numero
total de probados ni de la proporcidén de mujeres que pueden
encontrarse entre esta serie.

Otra profesién en posible relacién con Niquel son 1los
albafiiles.. Los cementos contienen niquel en proporciones
de 7.8 a 160 p.p.m., pero este niquel parece ser insoluble
y dificilmente es sensibilizante (148). En Espafia, Salinas
(143) encontré en el afio 1956 una alta proporcién de Niquel
positivo entre albafiiles (13/37, es decir, hasta un 35 %),
valorando solo las pruebas positivas de 2+ o 3+. Pirila,

(152) encuentra 12/246 (6.5 %), y en otros estudios anteriores
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que analiza este mismo autor, la proporcién de albafiiles
Ni + oscila entre 0 y 4 %. En la estadistica espafiola de
1977 (104), los albafiiles representan el 4.96 % del total
de sensibles a Ni, incluyendo hombres y mujeres, y aunque
no consta el dato de casos probados, tomando como valido
el de 258 que aparece al analizar la positividad a cromo,
situaria el niquel en albafiiles en Espafia en un 7 a 8 %,
cifra indudablemente alta. En datos inéditos de Madrid (82)
fueron Ni + 5 de 39 albafiiles (12.8 %). Los datos de 1la
estadistica de Barcelona (103) son en este punto dificiles
de valorar.

"En cuanto a profesiones en mujeres, en peluqueria Schubert

(148) encuentra un 11.8

oo

y Lynde (163), 37 %. En Madrid
(82) la proporcidén resultd mucho mas alta (15/27, 55.5 %).
Conde (164,165) encuentra sdélo un 27 %. Una vez mds las
cifras son muy variables.

La mayor incidencia de Ni + en mujeres se da entre las
amas de casa (81/177, 45.7 %) (82), en las cuales, como
quedbé seflalado, se ha incriminado como posible causa el
manejo con detergentes y el roce con objetos metdlicos.
Contrastan estas cifras con las de Feuerman en Israel (136),
donde es mas frecuente entre amas de casa la sénsibilidad
a cromo que a niquel.

Otro factor que se ha relacionado con la sensibilidad

al niquel es la atopia (166, 167, 168). El tema es muy
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debatido. Marghescu (129) encuentra igual incidencia a niquel
entre atdpicos y entre. otras formas de eczeﬁa, incluido
el de contacto. Hay que afiadir que, en la actualidad,
desconocemos auin si el empleo de DIU conteniendo niquel
puede tener algin papel en esta sensibilidad.

Aunque es dificil 1llegar a wuna conclusidén, se puede
postular que la sensibilidad al niquel se adquiere en buen
nimero de casos por el contacto con objetos de adorno o
broches de vestidos, y especialmente, por la perforacién
de los 1ldébulos de las orejas para colocar pendientes. Una
vez adquirida la sensibilidad, 1la exposicidén al niquel atn
en pequefilas proporciones, serian por si mismas insuficientes
para crear la sensibilizacidén (169), pero podrian en cambio
desencadenar y mantener un eczema de manos de origen
profesional. Tan sdélo en una baja proporcidén, representada
quizd por el 2.8 % de varones sensibles a Niquel antes de
1977, la propia sensibilizacidén tendria un origen profesional.
El Ni seria pues, mas bién un contactante "ambiental",
especialmente relacionado con usos Yy costumbres propias
de determinados paises y determinadas épocas.

Segin todo esto, una profilaxis seria posible en teoria:
bastaria la supresidén de la costumbre de perforar los ldébulos
de las orejas de las nifias, y la sustitucidén de los objetos
de vestido de niquel por otros de pldstico o de hiefro

galvanizado, como sugiere Cavalier (170). Esta propuesta
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es, sin embargo, evidentemente utdpica. Toda sustitucidn
de materiales en la industria, cuando se realiza, es por
causas de economia e incluso de moda, muy pocas veces por
razones sanitarias. El1 eczema friccional de los ligueros
que describia Calnan en 1956 (58) desaparecidé cuando estos
se dejaron de utilizar por razones de comodidad o de moda,
pero paralelamente aparecieron muchos otros objetos metdlicos,
e incluso, otros usos y costumbres que no solo mantuvieron,
sino que aumentaron sensiblemente la incidencia de 1la
sensibilidad a niquel.

Todo esto podria explicar 1la mayor incidencia de la
sensibilidad al niquel en Espafia, donde la costumbre de
perforar las orejas a las nifias al nacer es casi universal
(93 % seqgin una serie, 171). La menor incidencia de Ni +
en mujeres en otros paises (Escandinavia, Inglaterra, Europa
Central, Europa del Este) puede estar explicada porque tal
cosfumbre es mucho menos frecuente , si bien en estos mismos
paises, una proporcidén relativamente importante de mujeres
- y atn de varones, - se practica en la actualidad
voluntariamente tal perforacién en edades mayores. La "moda"
se inicia con la revolucidén cultural de 1los afios 65-70,
y esto podria ser la causa de que el aumento de Ni + en
mujeres se refleje abruptamente desde las estadisticas de
pocos afios después.

Queda un Ultimo punto conflictivo: cémo parchar el Ni,
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si al 2.5 %, como se admite en nuestra serie standard vy
en la europea, o al 5 % como se hacia con anterioridad vy
como aparece en numerosas estadisticas. Marcusse, 1959 (172),
con Ni al 5 % encuentra 20/622 falsos negativos, y 96/727
falsos positivos. Kieffer, (173) con Ni al 5 % encuentra
sobre 28 casos con historia de intolerancia a metales, 13
con Ni negativo, mientras que sobre 387 sin tal intolerancia,
8 resultaron ser Ni +. Menné (34), también con Ni al 5 %,
encuentra a su vez 26 falsos negativos sobre 68 mujeres
que acusaban en un cuestionario intolerancia a metales,
y 4 Ni + entre 67 que no acusaban tal intolerancia. Cronin
(174) comparando la prueba al 5 y al 2.5 % encuentra con
la dltima un 20 % de falsas negatividades y ningin falso
positivo.

Si aplicamos a estos datos 1la bien conocida férmula
epidemioldégica de valoracién de especificidad y sensibilidad

de una prueba segin la cual

Negativos verdaderos - falsos positivos
Especificidad = —-=----=—=—m———m x 100

Negativos verdaderos

Positivos verdaderos - falsos negativos
Sensibilidad = —-=—--————mmm x 100

Positivos verdaderos
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La especificidad del Ni al 5 % serd de 84.7 % (172),
del 93.7 % (34) o del 98.8 % (173), aceptando como comparacidn
el 100 % para el Ni al 2.5 %.

Resulta en cambio desconcertante dque la sensibilidad
no alcance a mads del 38.1 % en el estudio de Menné (34)
y sbélo al 13.3 % en el de Kieffer (173), siendo en cambio
en él de Marcussen (172) de 96.6 % lo que parece mas ajustado

a la realidad, mientras Cronin (174) atribuye una sensibilidad

N

del 75 % al Ni al 2.5 %. Creemos por tanto, gque el tema
deberia ser estudiado con alguna mayor profundidad y con

planteamientos mds exactos.

DIAMINODIFENILMETANO Y ALQUITRAN DE MADERA

Ocupan puestos altos con una incidencia de 7.39 y 6.83%
respectivamente. Por dar frecuentemente reacciones de dificil
interpretacién, irritativas o inespecificas, fueron retirados
de la serie standard espaifiola.

Alquitrdn de madera: nuestra cifra es ligeramente mdas

alta que la media europea (4.9 %) y dque la media espafiola
(5 %), y casi doble que la de Madrid (112) (3.5 %). El indice
V/M suele variar poco situdndose en torno a 1, excepto en
Edimburgo (107), donde es 2.4 veces mads frecuente en varones.

Diaminodifenilmetano: la estadistica de Salamanca demuestra

unas cifras mAs altas con incidencia de 9.8 % (175),

encontrdndose en un estudio. multicéntrico en Espafia hasta



153

el 8.5 % (176), que justifica la mayoria de los casos por

sensibilidad cruzada con la PPDA.

GOMAS

Nuestra incidencia global de gomas, valorada en el total
de casos con positividad a uno o mids de sus componentes,
es de 151 casos sobre 1622 = 9.3 %. Son relativamente pocas
las estadisticas que recogen este dato global (73, 103,
104, 107, 109, 119, 126, 131, 177, 178), mereciendo especial
andlisis la dYltima de las citadas. No consta tampoco muchas
veces el criterio con que se han seleccionado los casos.
En una de ellas (177) se determina a partir de un antigeno
"rubber mix", mezcla de varios acelerantes y antioxidantes,
cuya especificidad seria discutible y del que no hemos visto
otras referencias.

Nuestra cifra se sitda algo por encima de la media del
resto de las estadisticas (6.9 %). Es también algo superior
a la de Barcelona (103) (7.3 %), pero en cambio, mucho mas
baja que la media espafiola de 1977 (104), con 520 casos
sobre 2806 (118.5 %) si bién en ella no se precisa el criterio
con que se obtuvo el dato. Resulta en cambio ligeramente
inferior a la de Salamanca en 1981-1985 (178), con 10.47%.
La relacién V/M, en nuestra serie es de 10.6/8 = 1.3,
ligeramente superior en varones.

En la estadistica espafiola (104), las profesiones més
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frecuentes son, para varones, albafiiles (42 % del total)
y metaldrgicos (11.9 %), y para mujeres, amas de casa (12.5%)
y peluqueras (1.3%). Otros datos en relacidén con gomas serdn
valorados en cada uno de sus componentes y al tratar de

sensibilidades cruzadas y concomitantes.

THIURAM MIX

Acelerante de las gomas causante de eczema de manos  y
antebrazos en la mayor parte de 1los casos debido al wuso
de guantes. Muy frecuente en varones dque trabajan en la
construccién o en mujeres limpiadoras y amas de casa que

utilizan los guantes de goma como proteccidn.

oe

Es causa de sensibilizacién en el 6 de nuestros
pacientes, cifra Dbastante superior a la dada por otros
autores: 2 el ICDRG (73), 4.3 en el St Jonh's Hospital (98),
2.7 en Dinamarca (102) y 4.2 en Norteamérica (120), vy
semejante a la estadistica belga (6.5 %) (106) y a la
canadiense (5.4 %) (132). La media de wuna serie de
estadisticas europeas es de 3.95 %, casi la mitad de 1la
nuestra. Hay que advertir que en muchas de ellas no figura
como antigeno el Thiuram mix sino el TMTM. Comparada con
los datos nacionales, nuestra serie es algo mds alta que
la de Madrid (82), con 4.1 % pero idéntica a la de Salamanca
(178) con 6.06 % y algo inferior a la media nacional (104),

con 10.4

oo
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La relacién entre varones/mujeres es en todos los estudios
a favor de 1las segundas y 1los autores 1lo Jjustifican por
su uso doméstico (98,106). En concreto, para el TMTD se

dan las siguientes cifras:

VARONES MUJERES
EUROPA 1.6 2.3
ESCANDINAVIA 2.0 2.9
NORTEAMERICA 2.8 5.2
POLONIA 4.3 ' 5.2

pero en nuestra serie encontramos un claro predominio en
varones con marcada significacién estadistica (p < 0.005),
probablemente porque en ella estd incluida una alta proporcidn
de obreros de la construccidén. En el promedio de estadisticas
europeas en que consta el dato, las cifras son 2.61 para
varones y 4.6 para mujereé, con indice V/M de 0.56 equivalente
a 1.7 casos en mujeres por cada caso en varones.

El Thiuram mix es el alergeno mas frecuente de entre
todos los  componentes de las gomas en nuestro pais (79,
80, 178, 179, 180). En Portugal (181) de 1977 a 1982, sobre
4564 pacientes hay 64.8 % de 1incidencia entre todos los
sensibles a gomas. Como nosotros, tienen una mayor frecuencia
en varones que Jjustifican por la mayor asistencia de obreros

a su consulta. También predominan los varones en la serie
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de Edimburgo (107) con 6.7 V/5.9 M. En una revisidén de los
pacientes sensibles a gomas en el Hospital Clinico de Madrid
se encontrd también una incidencia muy alta de thiuram frente
al resto de 1las gomas. En las mujeres, predominaban las
dedicadas a la limpieza mientras en los varones fueron los
albafiiles (182). Otros datos se comentaran en la segunda

parte de este trabajo.

PARAFENILENDIAMINA

Es un colorante con un alto grado de sensibilizacién.
En nuestros casos aparece mas en los usuarios que en 1los
profesionales (peluqueria) ya que es muy bajo el numero
de éstos que son referidos a nuestra consulta.

Nuestra incidencia es de 5,55 %. En las series europeas,
los datos son muy dispares, oscilando desde 1.3 en Dinamarca
en 1977 (102) hasta 15.2 en Polonia en 1970 (127), son en
general mds altas las cifras en las estadisticas anteriores
a 1970, siendo destacable la caida en los paises escandinavos,
desde 10.6 en 1960 (129) hasta 1.3 en Dinamarca en 1977
(102). Con todo, la media general es de 6.1, algo mds alta
que la nuestra, que a su vez resulta ligeramente més baja
que la de Madrid (82) con 7.6 y la de Barcelona (103) con

6.2 y que la nacional de 1977, con 9.9 % (104).

X

La distribucidén por sexos en nuestra serie es 7 V / 4.1

M = 1.7 veces mads frecuente en varones, aunque la diferencia
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no es estadisticamente significativa. En las estadisticas
europeas el dato oscila ampliamente, desde wuna relacidn
V/M de 0.3 en paises escandinavos (102,129), hasta 2.1 en
Suecia en 1980 (111) y 3 en Edimburgo (107). Cronin encuentra
una relacién de 2.56 mujeres por 1 vardén justificada por
sensibilidades a tintes de pelo (98). Es posible que nuestra
mayor incidencia en varones no sea sdlo por uso de cosméticos,
sino, en buena parte, profesional. En la estadistica espafiola
(104) sobre 278 pacientes con PPDA + hay 39 albafiiles vy
29 metaldrgicos (24.4 % del total) atribuyendolo al wuso
de guantes o botas de gomas negras, tema sobre el que
volveremos mds adelante.

En Brasil se refieren pocos casos de sensibilidad a PPDA
y - lo explican por el menor uso de tintes en la poblacidn
morena’ (110). Es curioso, a propdsito de esta observacién,
sefialar que en las mujeres de raza negra en EEUU la incidencia
es 'sélo del 2.5 %, mientras en las de raza blanca, es del
8.9 % (75). En Bélgica, el nivel de sensibilizacidén es alto
y equivalente entre varones y mujeres, explicdndolo por
la abundancia de productos derivados de la PPDA en la

industria (106).

MERCURIO
Es un sensibilizante muy potente y muy usado en nuestro

‘medio ya desde el nacimiento como cura del corddédn umbilical.
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Encontramos por ello cifras muy altas, de 5.43 % tan sdélo
equivalentes a las que da el NACDRG en 1973 en EEUU (5%)
(75) y muy superior no sdélo a las cifras europeas, donde

la sensibilizacién a mercurio es casi un hallazgo, sino

también a las de otras ciudades espafiolas: Madrid - 1.7
(82), y Barcelona - 0.7 (103), con diferencia altamente
significativa en 1los dos casos, p £10 (-6). Es asimismo

muy superior a los datos de la estadistica espafiola de 1977
(104), 2.7 %, lo que fué motivo de una comunicacién al GEIDC
(183). En Madrid, Pefia (184) encontré en 1983 una incidencia
mucho menor gque 1la nuestra (1.74 %) justificando sus casos
por la presencia de mercurio en cementos, calzado y la
asociacién a dermatitis atépica, con 3 casos con
sensibilizaciones a cosméticos. En Nueva York 1la cifra es
muy alta (131) habiendo pensado algunos autores que podria
ser reflejo de 1la gran contaminacién ambiental (110). En
Budapest, la incidencia fué tambien muy alta, de 9.6 % en
1538 pacientes entre 1979 y 1983. Las causas de
sensibilizacidén eran unglientos, suspensiones, vacunas, polvos,
desinfectantes, cosméticos, blangqueadores, pesticidas,
amalgamas, termdémetro, y tatuajes rojos (185) . Es interesante
recordar que los cementos contienen mercurio, encontrandose
un ntGmero de casos entre albafiiles que podria atribuirse
a un origen profesional. Asi Ridki, (186) encuentra hasta

un 8.2 % de albafiiles Hg +. De todas formas, es discutible
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si la sensibilidad se produciria por el manejo del cemento,
o por el uso de curas tdépicas con mercuriales.

Practicamente en nuestros datos no hay diferencias entre
los dos sexos. Es algo mds frecuente en varones (1.20/1)
dato llamativo, ya que las mujeres afiaden a otros usos el
cosmético (cremas de belleza depigmentantes). En Budapest

son 91 las mujeres sensibilizadas frente a 57 varones (185).

CAINA MIX

Mezcla de anéstesicos tdpicos de uso habitual en nuestro
medio en varios medicamentos tépicos y orales, que sensibiliza
al 4.72 % de nuestros pacientes siendo ligeramente més
frecuente en varones (1.31/1). La sensibilizacidén suele
estar en relacién con cremas antihemorroidales en varones
y antigrietas (del pezdén) en mujeres.

Nuestra incidencia es inferior a la referida para
Norteamérica (111) (10.7 % en 1976) y en Canadd (7.4 %)
(132), y superior a la danesa (1.6)(102). Es, por otra parte,
idéntica a la de otras estadisticas espafiolas: Madrid, 5%
(82), Barcelona 4.5% (103), media de Espafia en 1977, 4.6%

(104).

PERFUMES

La Fragance Mix (Mezcla de perfumes), representa el 3.82%
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gracias al gran nuUmero de positividades que obtuvimos en
1982 frente a este alergeno. Gran parte de nuestros casos
estdn en relacién con el manejo de <colonias y jabones
infantiles. La diferencia entre ambos sexos no es muy marcada,
encontrando 3.56 % en varones y 4.04 % en mujeres. Ademas
de los cosméticos, es de resaltar la importancia de esta
sensibilizacidén entre pacientes con udlceras varicosas, cuyo
origen serian los medicamentos tdépicos (187,188).

Fragance mix es un contactante introducido recientemente
en nuestra serie, y nos ha explicado muchos de los eczemas
erréneamente atribuidos al "postparto" similares clinicamente
a candidiasis interdigitales de manos (185).

En Inglaterra, desde enero 1979 a marzo de 1980, Calnan
y cols (190) encuentran 6 % de positividades sobre 2461
pacientes, siendo los ingredientes més frecuentemente
positivos aldehido <cindmico, y alcohol <cinamilico. En
Norteamérica, los indices varian entre 15.3 y 0 % para
diferentes perfumes (120). En Dinamarca, () encuentran
sensibilidad en 8.2 %, siendo 2.5 veces mas frecuente en
mujeres que en hombres (191). Malten (192) encuentra gue
el 42 % de 182 pacientes en los que se sospechaba alergia
a cosméticos reaccionaron frente a uno o mds en una serie
de 22 perfumes. La mayoria de las veces fueron eczemas de
manos. Los mds alergizantes fueron alcohol cindmico,

hidroxicitronellal y eugenol y son los mds identificados



161

en varios cosméticos analizados. En Polonia, testado en

5.315 pacientes, da positivo en 5.6 % (193).

BENZOCAINA

Aparece en el 3.3 % de nuestros pacientes, algo menos
que en la media de seis estadisticas europeas (4.9 %), y
que en Norteamérica (5 %) (120). De todos los anéstesicos
del grupo de las cainas es el mds frecuentemente utilizado.
Paises como Italia y Alemania tienen una alta incidencia
por su gran uso, siendo en otros como Inglaterra una rareza
(98). Como la caina mix, es mas frecuente 1la positividad.

entre  varones siendo el indice de 1.4/1.

CLORURO DE BENZALCONIO

Nuestra incidencia es de 3.17 %, similar a la de Madrid
(82) y algo mads alta que la de Barcelona (1.5) (103) y que
la media nacional en 1977 (2.1) (104). Da con gran frecuencia
reacciones irritativas. Este hecho y el de ser muy utilizado
en antisépticos, medicamentos tdpicos diversos y cosméticos

justifica su relativamente alta frecuencia (194).

ALERGENOS DE FRECUENCIA MEDIANA

PARA AMINO AZC BENCENO

Causante de eczemas por tintes, representa el 2.92 %
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con predominio en varones (3.33 %) sobre mujeres (2.46 %).
Conjuntamente estudiados los casos del Hospital Universitario
de Sevilla y del Hospital Clinico de Madrid, obtuvimos en
1982 una incidencia de 5.96 %. La mayoria de los casos estaban
justificados por contacto con tintes de pelo, del calzado,

curas tépicas y en obreros agricolas (195).

TREMENTINA

Nuestra incidencia es de 2.84 % situandose en general
por debajo de la media europea (3.56 en una media de diez
estadisticas), pero resultando en cambio el doble de la
referida en Inglaterra (98) y en Dinamarca (102). Es también
inferior a -las cifras de EEUU: 12.2 %, 6 %, 5.6 % (131,
75, 109). Nuestros datos son también superiores a los de
la media espafiola (2 %), y sobre todo, a los de Madrid (82)
y Barcelona (103), ambos con 0.7 % con un alto grado de
significacién estadistica p <€ 10 (-6). En nuestra serie,
la relacidén V/M es précticamente equivalente : 3.25/2.42.

En 1979, el ICDRG decididé quitarla de la serie standard
europea por la baja incidencia de positividades (121). Los
resultados de 1la prueba pueden sin embargo ser diferentes
segin se prepare y almacene el alergeno (196). En algunos
lugares, como Espafia y Portugal, se usa mucho porque es
barata (197). En Lisboa, sensibiliza al 2.3 % entre 1979

y 1983 (123). Sin embargo, en la mayoria de nuestros pacientes
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estaba en relacién con el uso de linimentos y emplastos

(198).

NEOMICINA

El 2.66 % de nuestros pacientes testados son positivos
a este antibidético. Es un medicamento tdépico que como en
el caso de la benzocaina, sensibiliza menos entre nuestros
pacientes que en las dem&s series, incluida 1la del GEIDC
(104).

En nuestra serie, contra otras (106), el predominio en
varones es marcado (2.07/1), aunque estadisticamente queda
en el limite de 1lo significativo (p = 0.05), posiblemente

por el corto nUmero de casos positivos.

SULFAMIDAS

Sensibiliza al 2.36 % de nuestros enfermos. Su uso es
muy comin en Italia y Alemania, como ocurria con la
benzocaina, pero no en Gran Bretafia donde solo lo testan
si la historia clinica lo justifica (98).

Es mucho mds frecuente que en Madrid (82), con solo el
0.2 % de positividades, y con diferencia altamente
significativa, p 10 (-6), aunque , como Vveremos en otro
apartado, la proporcidén ha descendido verticalmente en nuestra
serie también en los Wdltimos afios. Las causas de nuestra

incidencia son las mismas que en el medicamento anterior
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y también encontramos un mayor numero de positividades entre
varones (2.18/1), con significacién estadistica (p £ 0.01),

lo que no ocurre en otros estudios (109).

DIFENILGUANIDINA Y CARBA MIX

La DPG tiene una incidencia de 2.58 % en total (3.43
en varones y 1.87 en mujeres) y la carba mix de 2.22 % en
total (3.14 en varones y 1.34 en mujeres). esta diferencia
en ambos sexos es significativa, p < 0.05 para DPG, pero
no para carba mix. Tienen mucho en comin ya que el DPG es
un componente de la mezcla carbamatos. La cifra
proporcionalmente mas alta para la DPG estaria justificada
por las reacciones irritativas a 1las dque con frecuencia
da lugar.

Carba mix es un contactante frecuente en Espafia (104)
pero no en otros paises como Inglaterra (98). En todas las
estadisticas sensibiliza con mayor frecuencia a los varones.
En nuestro medio, muchos son albafiiles u obreros agricolas
(135), y ello explicaria el predominio en varones. Las
incidencias en otros paises varian desde 6.1 % (Canada-
132), 3.8 % (Norteamérica-120), 3.9 (Dinamarca-102 y Edimburgo

(107), 3.5 (Japén-199) y 2.2 (ICDRG-73).

MERCAPTO MIX

* Tiene una incidencia total de 2.10 % ( 2 en varones Yy
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2.19 en mujeres).

En Canadd es de 2.6 % (132), de 2.4 en Norteamérica (120),
0.9 en Dinamarca (102), 1.2 en Japén (199) y 2 % en Europa
(73). Nuestra cifra es similar a la del St Jonh's Hospital
(98) y no hay practicamente diferencia entre ambos sexos.
Parece que en los afios 60 la frecuencia en mujeres aumentd
al fabricarse eldsticos de prendas interiores con gomas

que contenian este acelerante (98).

COLOFONIA

Son positivos el 2.10

oe

de nuestros pacientes. Es un
contactante frecuente contenido en cosméticos y productos
de limpieza por 1lo que nos extrafia que la incidencia en
varones (2.63) sea superior a la encontrada en mujeres (1.58),
aunque sin significacidén estadistica. En un estudio conjunto
con los casos de Madrid (200) encontramos una clara relacidn
con los medicamentos tdépicos y cosméticos en la gran mayoria
de los casos. E1 ICDRG da en 1982 una cifra muy superior
a la nuestra (6.1 %)(201). La sugerencia de algunos autores
que proponen que se teste a una concentracién del 60 % ha

sido aceptada para evitar falsos negativos.

ALERGENOS DE BAJA FRECUENCIA

MERCAPTOBENZOTIAZOL

Ha sido introducido recientemente en la serie standard
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espafiola, probdndose por separado del Mercapto mix que en
cambio ya no lo contiene, por lo que su incidencia no es
comparable con el resto de los alergenos. En otros paises,
da cifras de 3.1 % (Norteamérica, 120), 3.2 % (Canadd, 132)
Yy 4.9 % en Polonia (127). Hay en nuestros casos una diferencia
notable entre varones (0.83 %) y mujeres (2.5 % ) lo que

sugiere una sensibilizacidén doméstica.

Thiomersal, Formol, Parabenes, Lanolina y Bdlsamo del Perd
son componentes de medicamentos y cosméticos que sensibilizan
generalmente a pacientes gque abusan de cremas para tratar
procesos previos por lo gue pocas Vveces aparecen Ccomo

sensibilizantes primarios.

THIOMERSAL

Su incidencia es baja, similar a 1la hallada en otros
paises ndérdicos, pero inferior a la referida para California
(13.4 %)(120), Brasil (15.3 %)(110) y Canadd (5 %)(132).

En Nuestra estadistica predomina en varones (2.3/1).

FORMALDEHIDO

Muy inferior en nuestra poblacién a la referida en otros
trabajos: 6.7 en Norteamérica (120), 5.2 en Canadd (132)
y 7 % en Japdn (199), y bastante cercana a la del St Jonh's

Hospital (98). Su incidencia en Europa fue alta en los afios
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50 (12.3 en Paises escandinavos) (126), habiendo decaido
rdpidamente después, pero manteniéndose en tasas altas en
Ginebra, con 9 % (119) y en Edimburgo, con 8.4 % (107).
Predomina entre las mujeres en nuestro medio (1/1.66),
aunque sin significacién estadistica, lo que se justificaria

por estar contenido en cosméticos (202).

PARABENES

Dan también wuna incidencia similar en casi todos los
estudios exceptuando Norteamérica (120), Japbén (199), vy
Canadd (132). Es una - sensibilizacidén poco frecuente pero
existe (124) y es mucho mas frecuente en varones (2.6/1),

aunque por su baja incidencia, no resulta significativa.

ALCOHOLES DE LA LANA

Dan una frecuencia inferior a 1la encontrada en otros
trabajos : 2.6 en Europa (73), 5.5 en Bélgica (106), 3.1
en Suecia (111) y 2.9 en América (120), y la razdén no es
probable que sea por su menor uso en Espafia. Ocupa el tercer
lugar en sensibilidad a sustancias tdépicas en Bélgica debido
al uso indiscriminado que de ellas se hace segin el autor
(203). La lanolina puede producir falsos positivos e
irritabilidad de 1la piel en pacientes con eczemas, siendo
para Kligman (204) " un producto maravilloso del cual hay

que enfatizar sus beneficios y no sus riesgos que son
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ocasionales".

BALSAMO DEL PERU

Es una mezcla compleja, compuesta de varias sustancias
que sensibiliza muy poco en nuestro medio, siendo las cifras
inferiores incluso a 1las que el GEIDC da para Espafia (3.4
%)(104). Es llamativa ésta y otras diferencias (1.4 % frente
a 6.1 % en la media europea de 11 estadisticas). Mas baja
resulta auin la incidencia en Madria (0.7 %)(82). Es el
principal alergeno cosmético en Bélgica, sobre todo entre
pacientes con sensibilidad a productos de uso tépico (203).
Predomina en nuestra estadistica en los varones (1.55/1).Un
nimero de casos se ha Jjustificado en relacién con perfumes
(205), 1lo que confirmamos parcialmente en un trabajo en

Madrid (206).

PPD MIX

Causante del eczema por gomas negras, da una cifra mas
alta en otras estadisticas: 3.4 % en Europa (98) y 2.4 en
Norteamérica (131). En Madrid, la cifra es de 3.5 % (132)
con diferencia significativa con 1la nuestra (p < 0.05),
siendo méds frecuente en varones (4.6 %) que en mujeres (2.6
%) (diferencia no significativa), y afectando fundamentalmente

a albafiiles y amas de casa.
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BUTILFENOLFORMALDEHIDORESINA

Tanto este alergeno como el anterior dan wunas cifras
muy bajas en nuestra estadistica. En la literatura, la cifra
mds alta es de 2.5 % en Toronto (109), y la més baja, 0.3
% en Barcelona (103). Cifras también altas refiere Miranda

en Valladolid (207) y M. Brandao en Portugal (208).

ALERGENCS MUY INFRECUENTES

NAFTIL MIX

En Europa no se registran positividades (0 %)(73) y muy
pocas en Canadd (1.1 %)(132) y EEUU (120). En Espafia (104)
es sin embargo relativamente alta , 2.3 %, por lo que el
GEIDC no lo ha retirado de 1la serie standard. En nuestra

estadistica son equivalentes las cifras en ambos sexos.

ALDEHIDO CINAMICO

Las tasas de positividad oscilan entre 1.7 % en Europa
(73), 4.5 en Canadd (132), 5.2 en Norteamérica (131) y 1
% en Toronto (109). Segin este uUltimo autor, sensibiliza
poco por el escaso uso de medicamentos tdépicos que 1lo

contienen.

La alergia a la ETILENDIAMINA parece, sobre todo en

Norteamérica, debida al wuso concreto de un determinado

medicamento que la contiene, aumentando la incidencia en
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relacién con la popularidad del producto (209). También

nuestra incidencia en QUINOLEINAS es inferior a otros

estudios.

Frente a RESINA EPOXI solo encontramos 8 casos de alergia

a pesar de ser considerado como uno de los alergenos de
mayor potencia introducido en la industria en los uUltimos
afios. Nuestra incidencia es muy inferior a la que da el
GEIDC (104). En otros paises es muy variable, desde 0.9

en Dinamarca (102) hasta 3 (120) y 5.6 % en EEUU(131).



DI SCUSTITON-IT

(Sensibilidades miltiples)
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SENSIBILIDADES MULTIPLES Y SENSIBILIDAD CRUZADA.

CONCEPTOS GENERALES

HISTORIA

Las primeras alusiones a sensibilidad cruzada aparecen
en Bruno Bloch (210) en relacién con el iodoformo.
Posteriormente, en 1931, Sulzberger (5) define la
"sensibilidad polivalente", segin la cual, "la
sensibilizacién a wuna sustancia a menudo 1lleva consigo
la sensibilizacién a otras, relacionadas o no con la
primera". Segin este autor, "podria pensarse que la primera

sensibilizacién abre la via o marca el camino para las

futuras sensibilizaciones". El concepto seria comparable -

al de "facilitacién de un reflejo", tal como se entiende
en la Fisiologia clésica.

Probablemente las primeras referencias concretas a
sensibilidad cruzada aparecieron en 1936 (211) estableciendo
una relacién entre anestésicos y anilinas, bajo 1la
denominacién de "Sensibilidad de grupo". El tema es trabéjado
especialmente en esta etapa por 1la escuela francesa, vy
Tzanck (1947)(212) afiade a este mismo grupo las sulfamidas.
El espectro de este grupo va ampliandose posteriormente
con el acido paraminobenzoico, e incluso con el &cido picrico
(trinitrofenol), aunque Baer (213) acoge con cierto
escepticismo estas wUltimas posibilidades. Por otra parte,

- Mayer (1928) (214) describe la sensibilidad cruzada. entre
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PPDA y colorantes azoicos, estudiada posteriormente por
Dobkevitch y Baer (1947) (215) en los tintes de las medias
de nylon y ampliada después a colorantes azoicos autorizados
para uso alimentario y medicinal. Sin embargo, ya el propio
.Baer llama la atencidn sobre posibles "falsas sensibilidades
cruzadas" por "factores concomitantes" es decir, por la
presencia . de los supuestos sensibilizaﬁtes secundarios
como impurezas del alergeno principal.
TERMINOLOGIA

Baer en 1959 (213) establece tres categorias para las
sensibilidades mdltiples: S. miltiples no especificas,
s. miltiples primarias alérgicas y s. miltiples secundarias
o cruzadas. El primer grupo corresponderia a las reacciones
no especificas que se producen en el "status eczematicus"
o, en la versién de Mitchell (84) "espalda airada", tema
del que se tratd en la introducidén. Los otros dos conceptos
no precisan mas explicaciones.

Mas amplia y compleja es la propuesta de nomenclatura
del ICDRG (Wilkinson 64), que propone distinguir:
1. Sensibilidades miltiples no especificas, en el mismb
sentido que Baer (213).
2. Sensibilidades miltiples especificas primarias, que
pueden a su vez ser concomitantes a dos sustancias contenidas
en el mismo producto, o simultdneas a dos productos

diferentes, pero utilizados en la misma profesidén o actividad
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(por ejemplo, sensibilidad a cromo del cemento y a gomas
de los guantes en la construccién).

3. Sensibilidades miltiples especificas secundarias, o
verdadera sensibilizacidén cruzada.

Benezra (1984) (216) insiste en la diferenciacidén entre
las verdaderas 'y las falsas sensibilizaciones cruzadas.
Entre estas habria al menos dos posibilidades: la presencia
del mismo alergeno en dos productos diferentes, por ejemplo,
aldehido cindmico en el bdlsamo del Perd, y la concomitante
o "co-sensibilizacidén", en la que productos préximos, pero
diferentes, estdn presentes en la misma sustancia.

EL MECANISMO DE LA SENSIBILIDAD CRUZADA

Pueden existir en teoria tres mecanismos de sensibilidad
cruzada:

1. Las dos sustancias implicadas son tan similares que
el organismo no "distingue" entre las dos, y la respuesta
creada frente a uno (sensibilizante primario), se desencadena
también frente al otro (sensibilizante secundario).

2. Una de las sustancias sufre cambios estructurales en
el organismo, o incluso en la propia piel, transforméndose
en el otro.

3. Ambas sustancias sufren cambios, transformandose en
una tercera, derivada de las otras dos.

Afiadamos que el comportamiento del organismo parece
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ser distinto segin actie en primer lugar el sensibilizante
primario o el secundario. Sidi (213) sefiala que, mientras
la mayoria de sus casos con sensibilidad a anestésicos
reaccionan a PPDA, los sensibles a PPDA sélo excepcionalmente
reaccionan frente a anestésicos.
ALGUNAS SENSIBILIZACIONES CRUZADAS:EL GRUPO PARA.

Indudablemente el grupo mds amplio, el mds estudiado
y también el mas conflictivo es el 1llamado "grupo PARA".
Seria una sensibilidad a una amina primaria R-NH2 en posicién
para en un anillo bencénico en relacién con cualquier otro
radical. Para que exista, seria condicidén necesaria que
la amina sea precisamente primaria, es decir, radicando
sobre el nucleo bencénico directamente. Si la amina es
secundaria o terciaria, es decir, mediada por otro radical,
la capacidad alergénica disminuye o desaparece.

Es casi innumerable 1la serie de compuestos para los
que se ha postulado una posible reaccidén cruzada con el
grupo PARA. Sin intentar una numeracién exhaustiva

sefialaremos: (Figura 2)

PPDA

Anilinas, p-aminofenoles

p-aminodifenilamina (217)

~ p-aminoazobenceno

Otros colorantes azoicos del grupo "disperses" (214,

218, 219)
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Otros azoicos de uso autorizado en alimentos (213)

Acido picrico (trinitrofenol) (212)

PABA y sulfas, especialmente sulfanilamida.

- Parabenes

IPPD (antioxidantes de 1las gomas) y p-aminofenilamina
(217, 220, 221, 222).
- Reveladores en color (216)
— Prometacina

Un posible mecanismo de este fendmeno lo proponen Williams
y Mayer (3): al penetrar en la piel la PPDA es oxidada
a p—quinéna—diimina que funciona como hapteno y combindndose
con proteinas cutdneas forma el antigeno completo o anilido-
quinona. (Fig 3 y 4). Experimentalmente Mayer (223) observéd
que si la oxidacién es completa, la PPDA se convierte en
quinoniimina y quinonediimina que son inestables y estas
a su vez en p-benzoquinona, que es mas estable. Si 1la
oxidacién es ‘incompleta, se forma la base de Brandowski.
El poder alergénico de estas sustancias seria variable.
La mas alergénica es la quinonediimina (6+) siendo el poder
alergizante de la PPDA y de la base de Brandowski de 4+
y de la benzogquinona de 2+. Mientras los pacientes sensibles
a PPDA reaccionan con frecuencia a la benzoquinona, 1lo
contrario ocurre pocas veces. La sensibilizacién intracuténea

es similar a la del DNCB pero al contrario de este, su
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capacidad irritante es minima. La Dbenzoquinona y la
quinhidrona son mas potentes sensibilizantes que la PPDA.
La capacidad sensibilizante de la quinhidrona es debida
sobre todo al componente benzoquinona y este y sus derivados
tienen un papel muy importante en 1la sensibilizacidén al
PPDA (223).

Es dificil o imposible determinar cual es el alergeno
primario pero Malten y cols (36) piensan que el PPDA es
el alergeno mas importante entre todos los del grupo que
sensibilizan a pacientes con Ulcera en piernas Yy
presumiblemente el iniciador de la sensibilidad de contacto.
En su estudio de 100 pacientes encuentran las siguientes
concordancias: 4/5 sulfamidas + reaccionan a PPDA, 15/22
benzocainas + reaccionan a PPDA, 2/22 procainas + reaccionan
a PPDA vy 6/8 neomicinas + reaccionan a Framicetina.

OTRAS SENSIBILIDADES CRUZADAS

Son numerosas las sensibilidades <cruzadas descritas
‘en la literatura, y aunque no van a ser objeto de analisis
en este estudio, mencionaremos las siguientes: Quinoleinas
(224); DNCB y DNFB (225); DNCB, paranitros y cloranfenicol,
aungue algunos autores 1lo discuten (226); acrilatos vy
metacrilatos (227): tioureas (228); maderas tropicales
- primula (229); ajo, cebolla y otros bulbos (230); formol
vy resinas de formaldehido (231); anacardidceas (poson ivy,

poison oak, laca japonesa) (229); Imidazdlicos; prometacina
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y clorpromacina; aminoglucdsidos (232), piperacinas (233),
resinas epoxi (234), hidracina e isoniacida (235) etc.

Muchas de estas posibles sensibilidades cruzadas no
son aceptadas por otros autores. Una relacién de estas
y otras posibilidades de sensibilidades <cruzadas puede

verse en Adams (7), Foussereau (3) y G. Camarasa (236).
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Los valores de las coincidencias entre los 19 alergenos
estudiados en varones, mujeres y totales y su significacién
estadistica quedan reflejados en las Tablas 46, 47 vy 48

que se incluyen a continuacién.
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TABLA 46 (1)

Prob
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THIURAM VARONES

NIQUEL
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TABLA 46 (2)
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TABLA 46 (3)

PPDA VARONES

MERCURIO 4.4 3 277 33 / 38 N. 5.
CAINA 3.95 13 + 267 32 / 38 10 (-6)
PAB 3.20 14 + 247 24 / 38 10 (-6)
SULFA 2.97 4 266 24 / 38 N.S.
CARBA 2.76 2 288 21 / 38 N. 5.
DPG 2.860 5 248 19 / 38 N.S.
NEOMICINA 2.37 3 287 18 / 38 N.S.
COLOFONIA Z2.11 1 287 16 / 38 N.S.
PARABENES 1.71 2 288 13 / 38 N.5
MERCAPTO 1.58 2 288 12 / 38 N.S.
PPD MIX 1.54 5 + 287 12 7/ 38 0.009
TREMENTINA 1.31 0 280 19 / 38 N.S.
LANOLINA 0. 92 0 288 7 / 38 N.S.
A.CINAMICO 0.50 1 255 4 / 38 N.S.
MERCURIO VARONES

CAINA 3.5 0 4 265 32 7/ 33 0,01
PAB 2.73 2 246 24 / 33 N.S.
SULFA 2.54 3 262 24 7/ 33 N. 5.
CARBA 2.286 4 277 21 / 33 N.S.
DPG 2.11 2 247 19 / 33 N.S.
NEOMICINA 2.02 3 277 18 / 33 N.S.
COLOFONIA 1.54 1 277 16 / 33 N. 5.
PARABENES 1.43 2 277 13 7/ 33 N.S.
MERCAPTO 1.43 1 277 12 / 33 N. 5.
PPD MIX 1.19 0 277 12 / 33 N.S.
TREMENTINA 1.189 0 277 10 / 33 N. 5.
LANOLINA 0.83 1 277 7 / 33 N. 5.
A.CINAMICO 0.41 1 254 4 / 33 N.S.
CAINA MIX VARONES

PAB 2.28 6 + 248 24 / 32 0.91
SULFA 2.90 3 264 24 / 32 N.S.
CARBA 2.67 2 267 21 / 32 N. 5.
DPG 1.61 3 246 19 / 32 N.S.
NEOMICINA 1.91 1 267 18 / 32 N. 5.
COLOFONIA 1.867 1 267 26 / 32 N. 5.
PARABENES 1.19 2 267 13 7/ 32 N. 5.



MERCAPTO 1.43
PPD MIX 1.16
TREMENTINA 1.19
LANOLINA 0.59
A. CINAMICO 0.50
PARAAMINOAZOBENCENO
SULFA 1.76
CARBA 1.45
DPG 1.35
NEOMICINA 1.46
COLOFONIA  0.87
PARABENES 0.87
MERCAPTO 0.87
PPD MIX 0.74
TREMENTINA 0.88
LANOLINA 0.58
A.CINAMICO O0.37
SULFAMIDAS VARONES
CARBA 1.44
DPG 1.77
NEOMICINA 1.35
COLOFONIA 1.26
PARABENES 0.72
MERCAPTO 1.98
PPD MIX 0.6
TREMENTINA 0.90
LANOLINA 0.45
A.CINAMICO 0.32
CARBA MIX  VARONES
DPG 1.30
NEOMICINA 1.31
COLOFONIA 1.17
PARABENES 0.34
MERCAPTO 0.87
PPD MIX 0.8
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TABLA 46 (4)
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TABLA 46 (5)

TREMENTINA ©O.67 0
LANOLINA 0.51 2
A.CINAMICO 0©0.25 0
DIFENILGUANIDINA VARONES
NEOMICINA 1.23 0
COLOFONIA 0.99 2
PARABENES 0.76 0
MERCAPTO 0.91 3
PPD MIX 0.76 2
TREMENTINA 0.867 1
LANOLINA 0.45 2
A.CINAMICO 0.22 0
NEOMICINA  VARONES
COLOFONIA 1.086 O
PARABENES 0.81 3
MERCAPTO 0.75 1
PPD MIX 0.75 0
TREMENTINA O.84 0
LANOLINA 0.43 0
A.CINAMICO 0.25 0
COLOFONIA  VARONES
PARABENES ©0.72 0
MERCAPTO 0.66 1
PPD MIX 0.867 0
TREMENTINA O.57 1
LANOLINA 0.39 1
A. CINAMICO 0.28 0O
PARABENES VARONES
MERCAPTO 0O.54 0
PPD MIX 0.54 0
TREMENTINA 0.46 0
LANOLINA 0.31 0
A.CINAMICO 0O.15 0
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TABLA 46 (6)

MERCAPTO MIX  VARONES

PPD MIX 0.59 1 287
TREMENTINA ©O.42 0O 280
LANOLINA 0.29 1 288
A.CINAMICO 0.18 0 255
PPD MIX VARONES

TREMENTINA O.39 1 279
LANOLINA 0.29 0 286
A.CINAMICO 0.12 0 255
TREMENTINA VARONES

LANOLINA 0.29 0 280
A, CINAMICO 0.12 0 257
LANOLINA VARONES

A.CINAMICO 0.10 0 255
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Coincidenciag
Esper. Reales

Antigeno

CROMO  MUJERES
COBALTO 12.90
THIURAM 4.58
NIQUEL 27.38
PPDA 2.99
MERCURIO 3.78
CAINA 3.92
PAB 1.88
SULFA 1.45
CARBA 2.09
DPG 1.47
NEOMICINA 1.10
COLOFONIA 1.81
PARABENES 1.03
MERCAPTO 2.20
PPD MIX 1.17
TREMENTINA 1.92
LANOLINA 1.38
A.CINAMICO 1.01
COBALTO MUJERES
THIURAM 8.38
NIQUEL 49.863
PPDA 8.34
MERCURIO 8.16
CAINA 7.42
PAB 3.19
SULFA 2.73
CARBA 4.04
DPG 2.48
NEOMICINA 2.43
COLOFONIA 2.986
PARABENES 1.89
MERCAPTO 4.05
PPD MIX 2.18
TREMENTINA 3.51
LANOLINA 2.42
A.CINAMICO 1.93
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TABLA 47 (1)
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TABLA 47 (2)

THIURAM  MUJERES

NIQUEL 17.74 11 - 325 186 / 31 0.01
PPDA 2.94 3 326 31 / 31 N.S.
MERCURIO 2.57 2 315 27 / 31 N.S.
CAINA 2.70 8 + 309 27 7/ 31 0.001
PAB 1.13 1 285 12 /7 31 N.S.
SULFA 0.99 1 302 10 /7 31 N.S.
CARBA 1.43 9 + 325 18 /7 31 10 (-6)
DPG 0.85 3 + 294 g9 / 31 0.04
NEOMICINA 0.85 0 325 g9 / 31 N.S.
COLOFONIA 1.04 1 326 11 / 31 N.S.
PARABENES O©.86 2 325 7 7/ 31 N.S.
MERCAPTO 1.42 3 326 15 / 31 N.S.
PPD MIX 0.76 1 326 8 / 31 N.S.
TREMENTINA 1.18 2 318 13 /7 31 N.S.
LANOLINA 0.85 1 326 9 / 31 N. 8.
A, CINAMICO 0. 70 ) 297 7 / 31 N.S.
NIQUEL MUJERES

PPDA 17.60 12 327 31 / 186 N.S.
MERCURIO 17.80 12 ~ 314 27 / 186 0.04
CAINA 15. 45 10 - 309 27 / 186 0.04
PAB 6.82 3 - 285 12 / 186 0.02
SULFA 5.34 4 302 10 / 186 N.S.
CARBA 8.51 4 - 326 15 / 186 0.01
DPG 4.68 6 294 9 / 186 N.S.
NEOMICINA 5.09 2 - 325 9 / 186 0.03
COLOFONIA 6.24 2 - 326 11 / 186 0.006
PARABENES 3.98 3 325 7 / 186 _N.S.
MERCAPTO 8.51 5 326 15 / 1886 N. 5.
PPD MIX 4.53 1 - 326 8 / 186 0.001
TREMENTINA 6.67 2 - 318 13 / 186 0.006
LANOLINA 5.10 3 326 9 / 186 N.S.
A.CINAMICO 3.67 3 297 7 / 186 N.S.



PARAFENILENDIAMINA
MERCURIO 2.49
CAINA 2.08
PAB 1.04
SULFA 0.92
CARBA 1.42
DPG 0.85
NEOMICINA 0©0.85
COLOFONIA 1.04
PARABENES 0.686
MERCAPTO 1.42
PPD MIX 0.76
TREMENTINA 1.22
LANOLINA ©0.85
A.CINAMICO O.65
MERCURIO MUJERES
CAINA 2.19
PAB 1.10
SULFA 0.86
CARBA 1.26
DPG 0.79
NEOMICINA 0O.77
COLOFPNIA 0.94
PARABENES ©0.860
MERCAPTO 1.28
PPD MIX 0.77
TREMENTINA 1.14
LANOLINA  0.77
A.CINAMICO 0.861
CAINA MIX MUJERES
PAB 0.90
SULFA 0.86
CARBA 1.31
DPG 0.76
NEOMICINA O0.79
COLOFONIA 0.93
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TABLA 47 (3)

MUJERES
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PARABENES 0.61 1
MERCAPTO 1.31 1
PPD MIX 0.70 1
TREMENTINA 1.08 1
LANOLINA 0.78 1
A. CINAMICO 0. 58 0
PARAAMINOAZOBENCENO

SULFA 0. 46 0
CARBA 0.63 1
DPG 0.36 1
NEOMICINA O.38 0
COLOFONIA ©.486 1
PARABENES O.24 O
MERCAPTO 0O.58 1
PPD MIX 0.33 0
TREMENTINA O.55 0
LANOLINA  0O.38 0
A. CINAMICO 0. 31 0
SULFAMIDAS MUJERES

CARBA 0.48 1
DPG 0. 30 0
NEOMICINA ©.29 0
COLOFONIA 0.36 0
PARABENES 0.23 0
MERCAPTO 0. 489 0
PPD MIX 0.26 0
TREMENTINA O. 43 0
LANOLINA  0.30 0
A. CINAMICO O.23 0
CARBA MIX  MUJERES

DPG 0. 486 1
NEOMICINA 0. 41 0
COLOFONIA 0.50 0
PARABENES 0. 32 1
MERCAPTO 0.69 2
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TABLA 47 (4)

MUJERES
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308
308
300
308
396

261
285
264
284
284
284
285
285
281
284
266

303
288
302
303
302
303
303
303
295
296

293
325
326
325
326

10
15
11
15
13

11
15

NN N

NN TR NI NI NI N NN

N

SO

27
27
27
27
27
27

12
12
12
12
12
12
12
12
12
12
12

10
10
10
10

10
10
10
10
10

15
15
15
15
15

ZEZZZZZ
ORORORORORG]

ZZZZZ_ZZ:ZZZZ
nnunununnunnninn

ZEZEZEEEZ R

ZZzZzZ2z

nmununnnununnnnn

wannn



PPD MIX 0.36 O 326
TREMENTINA 0.61 1 318
LANOLINA  0.41 0 326
A. CINAMICO 0. 35 0 297
DIFENILGUANIDINA  MUJERES

NEOMICINA 0O.27 O 293
COLOFONIA 0.30 1 294
PARABENES 0.21 1 293
MERCAPTO 0. 486 1 294
PPD MIX 0.24 1 294
TREMENTINA O. 40 0 287
LANOLINA  ©0.27 0 294
A. CINAMICO ©O. 22 8] 285
NEOMICINA MUJERES

COLOFONIA 0.30 0 325
PARABENES 0.19 0 324
MERCAPTO 0.41 1 325
PPD MIX 0.22 0 325
TREMENTINA O.37 1 317
LANOLINA 0.25 2 + 325
A. CINAMICO O.21 0 296
COLOFONIA  MUJERES

PARABENES 0.23 0 325
MERCAPTO 0. 50 0 326
PPD MIX 0.27 0 326
TREMENTINA O. 41 1 318
LANOLINA 0.30 0 326
A.CINAMICO ©O.23 1 297
PARABENES MUJERES

MERCAPTO 0.32 1 325
PPD MIX 0.17 0 325
TREMENTINA O. 20 1 318
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TABLA 47 (5)
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LANOLINA 0.19 0
A.CINAMICO O. 18 O
MERCAPTO MIX MUJERES
PPD MIX 0. 36 1
TREMENTINA O. 53 0
LANOLINA 0.41 0
A. CINAMICO 0. 30 0
PPD MIX  MUJERES
TREMENTINA O. 32 1
LANOLINA  0.22 O
A.CINAMICO O. 18 0
TREMENTINA  MUJERES
LANOLINA  0.32 1
A.CINAMICO 0. 30 0
LANOLINA  MUJERES
A.CINAMICO 0. 18 0
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TABLA 47 (6)
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TABLA 48 (1)

Coincidencias Prob
Antideno Esper. Reales Sign ambos Relac.

CROMO TOTAL

COBALTO 47.49 82 + 612 168 /
THIURAM 23.04 45 + 612 82 /
NIQUEL 63.23 36 - 612 225 /
PPDA 19.30 12 = 613 69 /
MERCURIO 16.12 6 - 589 60 /
CAINA 16.64 15 563 59 /
PAB 9.60 4 - 532 36 /
SULFA 9.53 6 567 34 /
CARBA 3.55 21 + 612 36 /
DPG 7.25 9 559 28 /
NEOMICINA 7.21 6 610 27 /
COLOFONIA 7.55 7 611 27 /
PARABENES 5.59 5 611 20 /
MERCAPTO 7.58 9 612 27 /
PPD MIX 5.34 5 611 20 /
TREMENTINA 6. 46 8 598 23 /
LANOLINA 4,49 5 612 186 /
A. CINAMICO 3.06 1 552 11 /
COBALTO TOTAL

THIURAM 22.60 28 613 82 /
NIQUEL 61.66 86 + 613 225 /
PPDA 18.70 13 614 69 /
MERCURIO 16.29 S - 530 60 /
CAINA 16.28 12 576 59 /
PAB 9.62 4 - 531 36 /
SULFA 9.37 5 566 34 /
CARBA g9.92 i1 613 36 /
DPG 7.85 12 542 28 /
NEOMICINA 7.19 6 611 27 /
COLOFONIA 7.41 5 612 27 /
PARABENES 5.52 4 612 20 /
MERCAPTO 7.44 7 613 27 /
PPD MIX 5.52 3 612 20 /
TREMENTINA 6.39 4 597 23 /
LANOLINA 4. 41 3 613 16 /
A. CINAMICO 3.05 P 551 11 7/
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THIURAM MIX

NIQUEL
PPDA
MERCURIO
CAINA

PAB

SULFA
CARBA

DPG
NEOMICINA
COLOFONIA
PARABENES
MERCAPTO
PPD MIX
TREMENTINA
LANOLINA
A. CINAMICO

NIQUEL

PPDA
MERCURIO
CAINA
PAB
SULFA
CARBA
DPG
NEOMICINA
COLOFONIA
PARABENES
MERCAPTO
PPD MIX
TREMENTINA
LANOLINA
A. CINAMICO
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.00
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.62
.49
.87
.61
.61
.67
.80
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TABLA

48 (2)

613
614
592
576
532
566
613
542
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598
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552
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591
576
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569
614
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PARAFENILENDIAMINA TOTAL

MERCURIO 6.70
CAINA 5.83
‘PAB 3.92
SULFA 3.64
CARBA 4.39
DPG 3.15
NEOMICINA 3.04
COLOFONIA 3.03
PARABENES 2.25
MERCAPTO 3.03
PPD MIX 2.21
TREMENTINA 2.57
LANOLINA 1.79
A. CINAMICO 1.18
MERCURIO TOTAL
CAINA 5.56
PAB 3.867
SULFA 3.21
CARBA 3.45
DPG 2.76
NEOMICINA 2.64
COLOFONIA 3.45
PARABENES 1.93
MERCAPTO 2.74
PPD MIX 1.82
TREMENTINA 2.28
LANOLINA 1.82
A. CINAMICO 1.04
CAINAS TOTAL

PAB 3.00
SULFA 3.48
CARBA 3.38
DPG 2.40
NEOMICINA 2.56
COLOFONIA 2.56
PARABENES 1.74

6
18
24

6
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TABLA 48 (3)

591
576
532
569
614
542
612
613
613
614
613
598
614
552

572
529
564
591
517
590
591
590
591
591
583
591
539

527
566
575
539
574
585
574

59
36
34
36
28
27
27
20
27
20
23
18
11
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MERCAPTO 2.77
PPD MIX 1.81
TREMENTINA 2.31
LANOLINA 1.43
A. CINAMICO 1.14
PARAAMINOAZOBENCENO
SULFA 1.98
CARBA 2.03
DPG 1.54
NEOMICINA 1.63
COLOFONIA 1.35
PARABENES 1.01
MERCAPTO 1.62
PPD MIX 1.05
TREMENTINA 1.51
LANOLINA 1.01
A. CINAMICO 0.74
SULFAMIDAS TOTAL
CARBA 1.85
DPG 1.72
NEOMICINA 1.44
COLOFONIA 1.37
PARABENES 0.89
MERCAPTO 1.61
PPD MIX 0.92
TREMENTINA 1.38
LANOLINA 0.84
A. CINAMICO 0.62

CARBA MIX TOTAL

DPG
NEOMICINA
COLOFONIA
PARABENES
MERCAPTO
PPD MIX

b b b b b b

.65
. 58
.58
.14
. 58
.17

198

TABLA 48 (4)
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TREMENTINA 1.23
LANOLINA 0.94
A.CINAMICO 0.60
DIFENILGUANIDINA

NEOMICINA 1.29
COLOFONIA 1.24
PARABENES 0.88
MERCAPTO 1.34
PPD MIX 0.93
TREMENTINA 1.13
LANOLINA 0.77
A. CINAMICO 0.48
NEOMICINA TOTAL
COLOFONIA 1.19
PARABENES 0.88
MERCAPTO 1.19
PPD MIX 0.88
TREMENTINA 1.04
LANOLINA 0.70
A, CINAMICO 0.50
COLOFONIA TOTAL

PARABENES 0.88
MERCAPTO 1.19
PPD MIX 0.88
TREMENTINA 1.04
LANOLINA 0.70
A, CINAMICO 0.47
PARABENES TOTAL

MERCAPTO 1.01
PPD MIX 0.65
TREMENTINA 0O.84
LANOLINA 0.52

TOTAL
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TABLA 48 (5)
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541
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A. CINAMICO 0. 38

MERCAPTO MIX TOTAL

PPD MIX 0.92
TREMENTINA 0.96
LANOLINA 0.70
A. CINAMICO 0.49

PPD MIX TOTAL
TREMENTINA 0.73

LANOLINA 0.52
A. CINAMICO 0.32

TREMENTINA TOTAL

LANOLINA 0.861
A, CINAMICO 0.45
LANOLINA TOTAL
A. CINAMICO 0.29

O = O

OO
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TABLA 48 (6)
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ASOCIACIONES SIGNIFICATIVAMENTE MAYOR DE LO ESPERADO

I. METALES

Muchos autores consideran las sensibilidades concomitantes
a metales como miltiples primariamente ya que estos metales
pueden estar juntos en diferentes sustancias como aleaciones

y cementos (130).

ASOCIACION CROMO-COBALTO

La asociacién de positividades a cromo y cobalto en
la bibliografia queda recogida en la siguiente tabla:
Varones Mujeres

Cronin (98) ............ 50/203 (24.6 %) 26/82 (31.7 %)

Dooms Goossens (130) ... 5/25 (20

oo

) 11/28 (39 %)
Fregert-Rorsman (237) ..73/229 (31.8 %) 31/71 (43.6 %)
Nuestra serie .......... 61/124 (49.1 %) 21/48 (43.7 %)

En nuestra serie, en varones se asocia en 61 sobre 124

oo

casos con positividades a cromo (44.1 %) y 81 Co + (75.3
%) siendo esta asociacién muy significativa (x2=44.76 y
p €10 “(-6)). En 1la estadistica de Cronin (98), el 56 %
se debe a cementos y el 16 % a ingenieria.

La frecuencia de asociacidén Cr + Co + en albafiiles se

recoge en la siguiente tabla:
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Salinas (143) ...ieieeenenncns 22/33 66.6 %
Camarasa (142) ..ieeveeeenenene 96/109 88 %

Pirila (152) .c.veeinccccecans 41/187 21.9 8
Madrid (82) ..veeerieneeennnns 11/23 47.8 %
Conde (180) .....cvievreenecenn 31/95 32.6 %

Fregert y Gruvberger encuentran que de un 10-60 % de
los casos con eczema por cemento tienen sensibilidad a
-cromo y cobalto mientras 1la sensibilidad solo a cobalto
por cemento es mas rara (238). El1 cobalto existe en varios
cementos europeos pero no se ha detectado en americanos.
Camarasa (1967) (142) encontré en 127 pacientes con eczema
al cemento que 86 % eran positivos a cromo y 76 % al cobalto
mientras que  esta asociacidén no se daba en pacientes fuera
de la construccién. En cambio, no se encontré cobalto en
cuatro muestras de cementos procedentes del drea de Salamanca
(239), lo que explica que la incidencia de Co + en albaifiiles
en Salamanca sea menor que en otras zonas.

El cobalto del cemento no es soluble en agua, pero parece
que su solubilidad aumenta cuando existe un eczema ya dque
la piel eczematizada contienen mayor cantidad de aminodcidos
libres y ademds es mas permeable. Ello explica que 1la
sensibilidad a cobalto en trabajadores de la construccién
ocurra casi exclusivamente en personas dque tienen una
sensibilidad primaria a cromo y han desarrollado eczema

de contacto antes de la sensibilizacibén al cobalto (238).
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Entre varones, ademds de la construccidén, esta asociacién
se ha detectado en otras profesiones, especialmente
metallrgicos. También en impresores, Spruit y Malten detectan
cromo y cobalto en varias muestras de sustancias con las
que trabajaban 3 empleados de una factoria de imprenta
(offset) que presentaban eczema profesional con Cr y Co.
+ (134).

Entre nuestros pacientes, mas de la mitad trabajan en
la construccidén: 37/61 casos, dato que coincide con otros
estudios y que puede explicarse por sensibilidad concomitante
a ambos metales, al estar contenidos los dos en el cemento.
Otro grupo importante 1lo constituyen once agricultores,
probablemente en relacidén también con el manejo del cemento
(135). Una tercera serie son cinco metaldrgicos. El1 resto
son de profesiones muy variadas y curiosamente tienen en
comin un dato: padecer de atopia, lo que ya fué sefialado
por Martin Pascual (240). Las profesiones de este grupo
en conjunto fueron:

Albafiiles - 37
Agricultores - 11
Metaldrgicos - 5
Otras - 8
La edad oscilé entre 15 y 55 afios. Las localizaciones

predominantes fueron: manos - 22 casos, manos Yy pies -
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18, diseminado - 17 y otras - 4 casos.

La proporcién de casos Cr y Co + en varones en 1la
literatura puede verse en la primera tabla referida en
los porcentajes a casos sobre el total de Cr +, oscilando
entre el 20 y el 49.1 %. Probablemente este abanico amplio
traduce dos hechos: la proporcidén de albafiiles, metalurgicos,
etc, que se incluye en cada casuistica, y 1la proporcién
de cobalto en los cementos de cada pais o regidén. En relacién
con este segundo dato, en la segunda tabla se expresan
los porcentajes de asociacién Cr Co + en albafiiles, referida
al total de los casos positivos a Cr +. Posiblemente esta
tabla sea un indice bastante exacto de 1la proporcidén de
Co contenido en los cementos de cada pais, resultando baja
en los cementos escandinavos y en Salamanca, y alta
specialmente en Madrid y Barcelona.

La positividad a cromo y cobalto se asocidé en 21 mujeres
sobre 48 con Cr + (43.7 %) y sobre 88 con Co + (23.8 %).
La frecuencia de asociacién fue mayor de la esperada: x2
= 7.3 y p= 0.007.

Entre ellas predominaban las amas de casa y limpiadoras.
Cinco fueron clasificadas como atépicas. En cuanto a
localizaciones, estaban afectadas 1las manos en 3 casos,
los pies en 1, en manos y pies en 3, el eczema era diseminado
en 8 casos y en 6 se trataba de eczema de contacto a objetos

metidlicos con localizaciones varias.
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En nuestra serie, aparte de gque en bastantes casos se
trate de mujeres con sensibilidad a Ni y Co en las que
coincide Cr +, la frecuente incidencia en amas de casa
y limpiadoras hace atribuirlo a detergentes y lejias. La
presencia de cromo en detergentes es reiterademente sefialada
en la literatura (136, 137, 138, 139, 140, 141). La presencia
de cobalto en detergentes ha sido sefialada tambien (146,

130, 241). Recientemente, Vilaplana y cols analizan 30

oo

detergentes espafioles y éncuentran cobalto en el 78.6
de ellos en cantidades de 0.1 a 1.4 mg/1 (147). Rudzki
encuentra al analizar 2.225 pacientes en Polonia que la
sensibilidad cromo-cobalto es mas frecuente en varones,
si bien tambien aparece en el 29.2 % de las mujeres (127).
Bandman y Fuchs (241) tambien atribuyen a los detergentes
esta asociacién pero Cronin afirma que estos no contienen
practicamente cobalto (98).

Es sorprendente que la proporcién de mujeres con esta
asociacién es mas alta en 1la literatura que la de 1los
varones, con la excepcién de nuestra serie. Muchos de estos
casos, como se verd a continuacién, son ademds positivos
a niquel, con lo que es vilida la explicacidén que hemos
dado anteriormente, es decir, casos de sensibilidad a metales
con Ni y Co + en los que, ademds, se asocia la positividad

a cromo.
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ASOCIACION NIQUEL-COBALTO

Entre los varones, 17 asociaban estas positividades
(x2 - 4.41 y p = 0.03).

Esta asociacién no es de extrafiar segin Marcussen (117)
ya que ambos metales estdn muy estrechamente relacionados
en la tabla peribédica y practicamente siempre estén
contaminados el uno con el otro. Los patrones diferentes
de incidencia en la sensibilidad a cobalto y/o niquel
dependen del  tipo de exposicidén, lo cual sugiere la
existencia de dos sensibilizaciones independientes. La
gran .frecuencia.‘de esta combinacién puede explicarse por
contaminacién mutua ya que una exposicidén absolutamente
pura a uno solo de estos metales casi nunca ocurre.

A pesar de que algunos autores (lBO) dicen no encontrarla
nunca, nosotros la encontramos en 17 casos sobre 39 niquel
+ (53.8 %) y sobre 77 cobalto + (27.2 %). Hay que advertir
que la frecuencia proporcional de Ni+ Co+ en varones, con
el 53.8 % de los casos sensibles a Ni, es muy superior
a la que se observa en mujeres, como veremos mas adelante.

Ya en 1952 Meneghini (242) afirmaba que algunos individuos
sensibles a cemento presentan reaccién frente a cromo,
cobalto y niquel debida a una sensibilidad coincidente
ya que los tres metales estdn presentes en el cemento (Pirila
y Kajanne, 1965) (152). Fregert y Gruvberger opinan que

aunque el cemento contiene niquel, el eczema por cemento
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no suele presentar niquel positivo (238). Pirila y Kajanne
opinan que la sensibilidad a niquel es relativamente rara
en los casos de eczema al cemento (6.5 %) mientras al cromo
lo son el 76 % y al cobalto el 13.8 % (152). La cantidad
de cobalto y niquel que contiene el cemento es tan pequeifia,
que es dudoso que sean capaces de causar sensibilizacidn
por lo que se requiere una fuerte hipersensibilidad a ellos
para el desarrollo de eczema a cemento como resultado de
sensibilizacidén a estos metales.

Salinas y Subiza encuentran sobre 37 casos de eczema
de albafiiles, 13 con niquel + y 17 con cobalto +, valorando
sélo los+ de dos o tres cruces. De ellos, 8 asociaban 1la
positividad Ni-Co. Hay gque advertir que probaban sulfato
de niquel al 5 % y cloruro de cobalto al 2 % (143). Pirila
encuentra sobre 246 casos, 16 con niquel +, todos ellos
asociados a cobalto (152). Schubert en cambio, no encuentra
en su serie ningin caso en albafiiles (148).

Rystedt y Fischer vencuentran en obreros metaldrgicos
que todos los que presentan Co y Ni + tienen un eczema
de manos mas dgrave que los que tienen solo cobalto o solo
niquel, y piensan que 1la combinacién de sensibilidad al
niquel y eczema de manos induce un alto riesgo de desarrollar
alergia al cobalto, no solo por la gran frecuencia de eczema
de manos entre pacientes sensibles a niquel sino también

por factores inmunoldgicos no bien conocidos (162).
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Para Fischer y Rystedt se precisa de 1la existencia de
un eczema previo para adquirir 1la sensibilidad a cobalto.
este eczema puede ser una dermatitis irritativa o de contacto
o una dermatitis atdépica (243). Algunos autores discuten
ademds la posible contaminacién de niquel en sales de cobalto
usadas para parches cutdneos (244). El1 cobalto se ve tambien
asociado a otros alergenos de la serie standard (gomas,
PPDA, trementina...) siendo la sensibilidad a cobalto casi
siempre de origen secundario (245).

En nuestra casuistica el eczema fue profesional en 12/17
varones, siendo casi todos albafiiles (10/12), 3 por contacto
con metales, y 4 de origen desconocido.

Mas dificil de valorar aun es esta concomitancia si
tenemos en cuenta que alrededor de un 10 % de las reacciones
a cobalto son falsas negativas o falsas positivas. Para
comprobar 1la fiabilidad de estos parches se han ideado
algunos métodos sofisticados.

La frecuencia de asociacién Ni - Co en varones en la

literatura se recoge en la siguiente tabla:

Ni+ Co+ Ni-Co % Ni % Co
Cronin (98) 103 85 28 27.2 32.9
Fregert (237) 57 97 39 68.4 40.2

Nuestra 39 77 21 53.8 27.2
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En nuestra serie son positivas a niquel y cobalto 69
mujeres , siendo una asociacidén altamente significativa
(x2 - 22.76 y p = 10 (-6)). Esta cifra sobre 186 mujeres
con positividad a niquel representa un 37 %, proporcién
gque es similar a la de Cronin (98) en el St Jonh's Hospital,
y en cambio, sensiblemente inferior a la de Fregert y Rorsman
(237) con 56.2 %.

Durante un tiempo se admitié que Ni y Co producian
verdadera sensibilidad cruzada, por ser ambos metales muy
préximos en la clasificacidén periddica. Incluso experiencias
de Haxthausen en 1936 parecian abonar esta hipdtesis, vya
que voluntarios sensibilizados activamente a uno de 1los
dos metales quimicamente puro, presentaban con <cierta
frecuencia positividad al otro. Hasta 1966 Pirila (246)
no demostrd definitivamente que en realidad se trata de
una sensibilizacidén "pseudo cruzada", es decir, concomitante,
porque ambos metales se contaminan mutuamente incluso en
productos quimicamente puros.

La sensibilidad a Ni-Co en mujeres con eczema, guarda
segin Cronin (98) una relacién bastante constante en todas
las estadisticas: alrededor de un tercio de las mujeres
Ni + son también Co +. Esto, sin embargo, solo seria cierto
para los casos con eczema activo, no cumpliendose en las
sensibilizaciones mas o menos latentes. Menné (247) en

estudios sobre gemelas con sensibilidad a niquel, encuentra



210

una proporcién mucho mas baja, y en una serie de controles
practicada en Madrid sobre mujeres sanas, solo hubo dos
casos con Ni + Co + sobre 20 sensibles al Niquel -(10%)
(82). Parece por tanto, que volveria a ser cierta la
observacién hecha en varones, de que el Co es un
sensibilizante secundario, que precisa la existencia . de
un eczema previo para desarrollar 1la sensibilidad (238).
Como quedé sefialado ya en la asociacidén Cr-Co en mujeres,
algunos autores han sefialado la posible presencia de cobalto
en detergentes (146,147).

En nuestra casuistica, 69 mujeres presentaban ambas
positividades, siendo 11 1los casos provocados por la
bisuteria. En 30 casos el eczema afectaba exclusivamente
a manos (4 limpiadoras, 4 s.l., 3 estudiantes, 2 peluqueras,
2 trabajadoras en fédbrica de aceitunas y 5 en otras
profesiones) con un origen probablemente profesional en
algunas de ellas. Lesiones generalizadas presentaron 11
casos siendo el origen de estas sensibilizaciones muy oscuro.
El resto de 1las pacientes presentaron lesiones en otras

zonas del cuerpo.

ASOCIACION CROMO - COBALTO - NIQUEL

Positividades a Cromo y combinaciones con cobalto y niquel

Resumimos en las dos tablas siguientes los datos de
Cronin (98), Fregert y Rorsman (237) y los nuestros, tanto

para varones como para mujeres.
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VARONES Cronin 1973-76 Fregert 1966 Nuestros 1978-85

Solo Cr+ 143 (47.2) 146 (55.9) 59 (34.1)
Solo Ni+ 65 (21.4) 8 ( 3) 18 (11.1)
Solo Co+ 19 ( 6.2) 12 ( 4.6) 12 ( 7.4)
Cr+ Co+ 38 (12.5) 146 (17.6) 52 (32.1)
Cr+ Ni+ 10 ( 3.3) 10 ( 3.8) 4 ( 2.4)
Ni+ Co+ 16 ( 5.3) 12 ( 4.6) 8 ( 4.9)
Cr+ Cot Nit+ 12 ( 3.9) 27 (10.3) 9 ( 5.5)

En nuestra serie, el total de varones sensibles a uno
o varios metales es: 162/288 (56.25 %) siendo
comparativamente mas frecuente la combinacién Cr+ Co+ que
en las demds, probablemente por el alto nUmero de albafiiles
incluido en ella.

La misma tabla en mujeres recoge los siguientes datos:

MUJERES Cronin 1973-76 Fregert 1966 Nuestros 1978-85

Solo Cr+ 47 ( 6.6) 35 (12.6) 17 ( 7.6)
Solo Ni+ 409 (57.3) 89 (32.15 107 (48.2)
Solo Co+ 18 ( 2.5) 14 ( 5) 11 ( 4.9)
Cr+ Co+ 7 (1) 13 ( 4.7) 8 ( 3.6)
Cr+ Ni+ 9 ( 1.2) 5 ( 1.8) 10 ( 4.5)
Ni+ Co+ 205 (28.7) 103 (37.2) 56 (25.2)
Cr+ Co+ Ni+ 19 ( 2.6) 18 ( 6.5) 13 ( 5.8)

siendo el total de mujeres sensibles a metales en nuestra

serie de 222/327 (67.8 %).
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ASOCIACION Cr+ Co+ Ni+

En nuestra serie, se obtuvieron positividades a 1los
tres metales en 22 casos. (13 mujeres y 9 varones).

La mayor parte de nuestros pacientes trabajaban en 1la
construccién (6 casos), uno era metaldrgico y 2 se dedicaban
a otras profesionés.

Entre las mujeres hubo 3 amas de casa, 3 limpiadoras
y 7 de otras profesiones.

Cronin (98) considera muy rara esta asociacidén. Ninguno
de sus casos (12 varones vy 19 mujeres) eran de origen
profesional.

Las diferencias entre nuestra serie y las otras dos
son sustancialmente en varones, con una proporcién mas
alta de Cr+ Co+ y de Co+ Ni+, probablemente porque nuestra
casuistica incluye un alto nUmero de albafiiles. Los casos
de sensibilidad a los tres metales, Cr Co v Ni
.simultdneamente, son en la serie de Fregert (237) mas altos
que en las otras dos (27/261 en varones, 10.3 % y 18/277
en mujeres, 6.5 %), frente a la nuestra con solo 9/54 en
varones (5.8 %)y 9/222 en mujeres (4 %).

Por Ultimo, resaltaremos el dato de que en nuestra serie
fueron sensibles a alguno de los tres metales 154 varones/288
(53.4 %) y 222 mujeres sobre 327 (67.8 %), lo que suma
un total de 376 sobre 615 pacientes (61.1 %). cerca de
las dos terceras partes de nuestra serie de eczemas de

contacto, resulta por tanto, sensible a metales.
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IT. GRUPO PARA

Catalogamos a nuestros pacientes sensibles a algin
alergeno de 1la serie Para en tres categorias segin que
presenten sensibilidad solitaria, asociada a otro alergeno
del mismo grupo (s. cruzada) o asociada a otro alergeno
de la serie standard sin relacidn quimica (s. miltiple).
Los resultados se reflejan en el Grafico 5. .

La PPDA y el PAB tienen un gran porcentaje de sensibilidad
cruzada siendo el de asociacidén a otros alergenos de 1la
serie standard inexistente en el caso de la PPDA y muy
bajo para el PAB.

La mezcla de cainas tiene tambien un gran porcentaije
de sensibilidad cruzada pero hay un nUmero mayor de pacientes
que no tienen alergia a un alergeno del grupo y si a otros
standard.

Un comportamiento muy diferente siguen otros alergenos
de este grupo, de estructura quimica mds compleja: la mayor
parte de 1los pacientes alérgicos a sulfamidas o PPD mix
tienen sensibilidad a otros alergenos de la serie standard
que no tienen relacién con la PPDA. Probablemente en este
grupo de pacientes la sensibilidad no sea secundaria a
PPDA sino que desarrollan sensibilidad cruzada por exposicidn
y sensibilizacidén a otros componentes del grupo, por lo
que se trataria mas bien de una sensibilidad concomitante

aunque la estructura quimica sea similar.
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En la Tabla 49 se relacionan los pacientes con
positividades a mas de un alergeno de este grupo Yy sus
combinaciones.

De los 63 pacientes analizados aqui, la gran mayoria
tienen sensibilidad a solo dos componentes. La asociacién
mas frecuente es la de PPDA con PAB o con Caina Mix. Catorce
tenian alergia a tres comoponentes siendo la combinacién
mas frecuente: PPDA-PAB-Cainas y los 5 pacientes que tenian
positividad a 4 alergenos del grupo seguian la misma
combinacién: PPDA - PAB - Caina mix - Sulfamidas. Segun
esto, parece que la sensibilizacién més frecuente es a
PPDA (probablemente por la estructura quimica més simple),
en segundo lugar lo haria a PAB o a Caina segin la exposicién
a tintes o medicamentos, en tercer. lugar se combinarian
estos tres alergenos y en cuarto lugar, se afadiria la
sulfamida. El PPD mix parece seguir otra via de

sensibilizacidn.

ASOCIACION PPDA-PARAMINGCAZOBENCENO

Se asocia positividad a ambos alergenos en 14 varones
(x2 - 42.2 y p €10 (-6)). De ellos, 4 trabajaban en el
campo, siendo los 10 restantes de profesiones variadas.

En las mujeres, se asocian en 10 casos (x2 - 42.2 y
p {10(-8)).

Segin estos datos, podemos confirmar que la
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1. PACIENTES CON POSITIVIDADES A DOS COMPONENTES

PPDA - PAB ..... 14
PPDA - CAINA MIX ..... 13
PPDA - ANESTESICOS ..... 2

PPDA - PPD MIX ..... 4
PAB - CAINA MIX ..... 1

2. PACIENTES CON POSITIVIDADES A TRES COMPONENTES

PPDA - PAB - PPD MIX ... 3
PPDA - PAB - CAINAS ... 5
PPDA - CAINA - SULFA ... 2

3. PACIENTES CON POSITIVIDADES A CUATRO COMPONENTES

PPDA - PAB - CAINAS - SULFA ... 5

TABLA 49
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parafenilendiamina y el paraminoazobenceno tienen un gran
porcentaje de . asociaciédn, que podria explicarse por
sensibilidad cruzada, aunque ambos contactantes también
pueden estar con frecuencia presentes simultdneamente en
tintes 'y otros productos capilares, produciendose esta
asociacién por sensibilidad concomitante, especialmente
en peluqueria e imprenta (165).

Algunos colorantes azoicos tienen sensibilidad cruzada
con la PPDA ya que pueden metabolizarse en ésta. Los
principales son: paraminobenzoico, P-dimetil aminoazobenceno,
metil orange, rojo de metilo y aminoazotolueno. Los
colorantes azoicos, al igual que 1la PPDA, tambien se
transforman en la piel en dos aminas por reduccién del
grupo azo, pero segun Mayer (223), la hipersensibilidad
a PPDA no siempre se cruza con otros tintes azoicos, incluso
no necesariamente con aquellos que se convierten en
gquinoneiiminas o gquinonediiminas. Tampoco todos los casos
de sensibilidad a los azoicos muestran sensibilidad a 1la
PPDA por lo que la presencia o ausencia de sensibilidad
cruzada puede estar basada en diferencias cuantitativas
mas que cualitativas, o por presencia de impurezas. La
sensibilidad primaria con PPDA engendraria una sensibilidad
cruzada con los colorantes. Se explica por 1la 1liberacién
de PPDA u otro grupo para de los tintes.

Los pacientes alérgicos a PPDA no son necesariamente
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sensibles a todos los azoicos y la sensibilidad a un azoico
no implica necesariamente alergia a otros. Alrededor de
‘la mitad de 1los pacientes con dermatitis azo-antragquinona
por ropa, muestran sensibjilidad cruzada con PPDA (248).
En opinién de Cronin (249), cada paciente tiene un patrén
individual de sensibilidad a tintes gque no necesariamente
presenta reaccion cruzada con otros. En su estudio encuentra
reaccidén cruzada entre PPDA y colorantes azoicos en el
85 % de los casos. Sim-Davies (250) describidé 15 varones
con sensibilidad a colorante de pijamas encontrando que
2 de los 5 sensibles a azoicos reaccionaban tambien a PPDA.

Dobkevitch y Baer (214) estudiaron la sensibilidad cruzada
entre colorantes azoicos (en medias de nylon) viendo que
todos los sujetos que padecen DAC por tintes de medias
son hipersensibles a los colorantes azoicos y al PPDA pero
ninguno lo es a otros tintes gue tambien se emplean en
esta industria y son derivados de la antraquinona o acridina.
Tres de 5 sujetos sensibles a PPDA pero sin DAC por medias,
eran tambien sensibles a las medias gue contenian colorantes
azoicos.

Autores Jjaponeses, describen recientemente varios casos
de hipersensibilidad a otros colorantes azoicos por un
colorante muy usado en cosméticos en aquel ?ais. Este

colorante, Brillant 1lake red R, <contiene una impureza,
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(Sudan I). Todos 1los pacientes que reaccionan frente al
primero, lo hacen también al Sudan pero los que reaccionan
frente a éste Wdltimo, no siempre dan reaccién al primero.
Con ello, parece que el Sudan I es un potente sensibilizador
y puede inducir DAC mientras el Brillant es un sensibilizador
potente o0 una sustancia que reacciona por  sensibilidad

cruzada (212).

ASOCIACION PPDA-CAINA MIX

Se presentan asociados en 13 pacientes varones (x2 -
23.93 vy p €10 (-6)). En las mujeres, aungque se asocien
con una mayor frecuencia a la esperada, no tiene valor
significativo.

La mezcla de anestésicos tiene en nuestro estudio un
gran porcentaje de sensibilidad cruzada pero hay un nlmero
mayor de pacientes que no tienen alergia a un componente
del grupo para y si a otros de 1la serie standard no
relacionados quimicamente. Probablemente la alergia a cainas
se desarrolla de manera secundaria a la PPDA en la mayoria
de los casos aunque tambien cabe la posibilidad de que
aparezcan positividades sin haber estado antes sensibilizado
a la PPDA. El analisis de estos pacientes es complicado
por la posibilidad de falsos positivos en todas las mezclas

de alergenos.
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ASOCIACION CAINA MIX-PARAMINOAZOBENCENO

Se asocidé en 6 pacientes varones (p=0.01) y en 4 mujeres,
siendo sdélo significativo en estas dltimas (p=0.007). Estos
eczemas fueron de origen medicamentoso en la mayor parte

de los casos.

ASOCIACION PPDA-PPD MIX

Es altamente significativa para varones, asocidndose
en 5 casos (x2 - 6.75, p=0.009).

La idea de que ambos alergenos puedan tener reaccidn
cruzada es la base de un estudio de Schoning y Hjorth (211)
que parchd 440 pacientes con ambas obteniendo 30
positividades a una o ambas. El 47 % de ellas, desarrollaron
reaccién 7 dias después de poner el parche sugiriendo que
ha sido éste el que indujo la sensibilizacién. 10/14 son
retestados con PPDA siendo positiva en 8 lo que indica
una gran incidencia de sensibilidad cruzada. 14/14 son
retestados con IPPD siendo positivos 1l2.

Jordan describié (251) un caso por neumdticos de coche
con sensibilidad a PPDA e IPPD, y Herve Bazin (252) 42
casos de DAC por IPPD en manufactura de neumaticos. 15
de ellos eran también sensibles a PPDA.

Shmunes (253) describe una dermatitis purpdrica con
sensibilidad a PPDA en una paciente probablemente sensible

previamente a IPPD explicando la pirpura como una
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manifestacién de sensibilidad cruzada entre ambas sustancias
ya que 1lo habitual es que 1la plrpura 1la produzca el
acelerante de las gomas.

Conde sefiala que entre 1las peluqueras sensibles a PPDA
no encuentra ninguna que también reaccione frente a PPD
mix. La explicacién a 1la frecuente <coincidencia de
positividad a ambos alergenos en varones la explica este
autor por concomitancia de ambos alergenos en gomas. EI1

PPDA y diversas aminas pueden encontrarse como impurezas

en las gomas negras tratdndose mas bien de
polisensibilizacién que de sensibilidad cruzada (Conde,
1984) (254).

En cuanto al resto de los contactante para (sulfamidas
y parabenes) no presentan ninguna coincidencia que justifique
la supuesta sensibilidad cruzada que en algin momento se
les atribuyd. No existe el en nuestros datos el menor indicio
de coincidencia de sulfamidas con ninguno de los demas

componentes de la serie para.
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ITII. GOMAS

Con el fin de estudiar 1la sensibilidad concomitante,
O en su caso, cruzada entre los diversos componentes de
las gomas, se han revisado todos los casos con sensibilidad
a gomas, entendiendo por tales 1los que presentaban una
positividad al menos a uno de los componentes de las mismas.
Los alergenos empleados han sido Thiuram mix, Carba mix,
Difenilguanidina, Mercapto mix, PPD mix y Naftil mix.

Fueron 85 varones (10.62 %) y 66 mujeres (8.3 %), con
un total de 151 casos (9.31 %). La frecuencia con que
aparecidé cada alergeno viene reflejada en el Grafico 6 .

Cada uno de estos alergenos se presentaba en solitario,
es decir, no combinado con ningin otro de la serie, con

la siguiente frecuencia:

VARONES MUJERES TOTAL S
Thiuram 27/51 19/31 46/82 30.4
Carba 3/21 5/15 8/36 5.3
Mercapto 3/12 12/15 15/27 9.9
PPD mix 7/12 2/8 9/20 5.9
DPG 11/19 9/9 20/28 13.2
Naftil 0/3 2/6 2/9 1.3

Total ) 66

oe
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Dos tercios - de 1los casos con sensibilidad a gomas
presentaban un solo alergeno positivo (66 %). El1 fendmeno
es algo mads frecuente en mujeres (74.2 %) que en varones
(60 %).

Segin nuestros datos excepto para el grupo mercapto
que presenta igual proporcidén en varones que en mujeres,
las demds mezclas de gomas son mids frecuentes en los varones,
encontrando los siguientes datos que comparamos con los

datos del NACDRG:

NACDRG NOSOTROS

VARONES MUJERES VARONES MUJERES

MERCAPTO 3 1 2 2
PPD MIX 1. 1 2.2 0.6
CARBA 4 3 3.1 1.3

THIURAM 3 0 7.7 4.2
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En las mujeres, suelen predominar sensibilidades a gomas
domésticas que contienen mercapto y thiuram, mientras el
PPD mix es de fuente industrial y casi especifico de los
varones. En todas las series, las mujeres son sensibles
a mercapto y thiuram, excepto en Norteamérica donde hay
mads varones que mujeres sensibles a mercapto. En Europa
y Escandinavia, hay mayor porcentaje de varones sensibles
a PPD mix , pero no ocurre lo mismo en Norteamérica (248).

Hay que hacer notar que la mayoria de nuestros pacientes
con sensibilidad a gomas presentaban positividad solo a
una de las mezclas. Esta regla no se cumplié sin embargo
para la mezcla carba. Entre los positivos a thiuram,
aproximadamente la mitad lo fueron también a otras gomas
y los positivos a las otras mezclas consideradas, aparecieron
mas veces asociados a otros alergenos de la serie standard
que a otras gomas.

Rudki y cols (255), 1llamaron la atencién sobre un gran
nimero de pacientes ©positivos a varios acelerantes no
relacionados quimicamente por lo gque la causa principal
seria una reaccidén concomitante. Parece que la sensibilizacidn
a un acelerante produce una inflamacidén que juega un papel
sui generis en la sensibilizacién y facilita la penetracidn
a través de la piel de otros acelerantes no relacionados
quimicamente.

Entre las gomas nos encontramos las siguientes asociaciones
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estadisticamente significativas:

THIURAM MIX - CARBA MIX

Aparecié en 16 pacientes varones (x2 - 24.85, p < 10
(-6)) y en 9 mujeres (x2 - 40.47 y p £ 10 (-6)).

Aproximadamente la mitad de nuestros pacientes positivos
a thiuram lo son tambien a otras gomas. Entre ellas, 1la
asociacién mas frecuente que encontramos es con carba en
el 31 ¢ de los casos.

La mayoria de nuestros pacientes son albafiiles o
campesinos. El origen comin de estos acelerantes habria
que buscarlo en los guantes de goma y en los pesticidas.
En Espafia parece que el 92 % de los albafiiles utilizan guantes
y/o botas de goma y el 62 % son positivos a gomas, en la
mayor parte de los casos con polisensibilizaciones (Conde,
1980) (180). En las cifras del St Johns Hospital, se encontré
esta coincidencia en 52/4234 varones (98).

Carba mix es un alergeno que casi siempre acompafia a
otras gomas (254). La positividad a carba acompafia
practicamente siempre a thiuram, lo gque puede sugerir una
sensibilidad cruzada dada 1la similitud estructural entre
ambas (182). En experiencia de Cronin (98) la reaccidn
simultdnea no es rara y ocurre probablemente porque el thiuram

es un derivado de 1los ditiocarbamatos.
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THIURAM MIX - MERCAPTO MIX

Se presenta asociado en 7 varones. (x2 - 10.49, p=0.001).

El origen es mas el calzado que 1los guantes de goma.
También se deberia a otros usos (contraceptivos, dediles,
eldsticos, anticongelantes etc) (98). Conde (254) encuentra
coincidencia en zapatillas de deporte aunque no estéd

definitivamente comprobado.

DPG - CARBA MIX

Se asocibé en 6 pacientes (x2 - 15.72, p=0.00007), no
siendo significativo en varones.

No es de extrafiar esta asociacién puesto que en la mezcla
carba va incluida la DPG pese a gque no se trate de un
carbamato (248). Sin embargo, hay que considerar, dque la
DPG da en muchas ocasiones reacciones inespecificas y que

la mezcla carba da mas reacciones dudosas gque otros mixes.

DPG - MERCAPTO MIX

Se asocidé en 3 pacientes varones no siendo significativo

en mujeres (x2 - 4.08, p=0.04).

DPG - THIURAM MIX

Se asocidé en 3 mujeres (x2 - 4.04, p=0.04), no siendo
significativo en varones. El origen serian los guantes de
goma.

Resulta curioso el hecho de que 1la DPG se asocie con
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las mezclas menos frecuentes en cada sexo (thiuram en mujeres

y mercapto en varones).

CARBA MIX - MERCAPTO MIX

Es significativa en cifras totales pero no al considerar
por separado varones Yy mujeres. Serian sensibilidades

concomitantes.

PPD MIX - PPDA

El PPDA y diversas aminas pueden encontrarse como impurezas
en las gomas negras tratandose mas bien de
polisensibilizaciones que de sensibilidades cruzadas (254).

Otros autores (6, 248) opinan que la sensibilidad
similtanea a PPDA y derivados PPD de las gomas es rara.

Se asocié en 5 varones (x2 - 6.75, p=0.009) siendo
altamente significativa para varones pero no para mujeres.
Conde sefilala que entfe las peluqueras PPDA + no encuentra
ninguna con PPD mix + (254).

La mezcla PPD de las gomas no se asocia a otros acelerantes
y si a las aminas derivadas del PPDA, lo que podria indicar
que es el PPDA 1la fuente de sensibilizacién en estos
pacientes. Esto explicaria ademds que muchos pacientes
agricolas resulten sensibles a PPDA. En el estudio de Rudki
(255) ninguno de sus pacientes positivos a uno o-mas

acelerantes reaccionan con la IPPD y ademds las reacciones
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a estas sustancias son mas frecuentes en pacientes con
reaccidn cruzada a aminas aromdticas. Ninguno de los pacientes
positivos a aminas aromdticas, incluyendo IPPD pero negativos
a gomas tienen exacerbacidén clinica al tocar gomas a pesar
de la gran frecuencia de uso de la IPPD. Sin embargo, hay
recidivas cuando los pacientes no son advertidos de evitar
el contacto con gomas. Es decir, la sensibilidad a IPPD
no concuerda con historia de sensibilidad a gomas y si con
aminas mientras que ocurre de manera contraria para el resto
de 1los acelerantes. Todo esto pone en tela de Jjuicio la
especificidad de 1los diferentes alergenos del grupo para,

entre los que habria que incluir la mezcla PPD del caucho.
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IV. METALES Y GOMAS

ASOCIACION CROMO-THIURAM

Es altamente significativa en varones (x2 - 23,
p=0.000001) presentandose en 38 <casos que tienen 1las
siguientes profesiones: 28 construccién, 8 agricolas vy
2 de otras. En la mayoria se localizé en manos (18) o manos
y pies (13). Hubo también 3 casos generalizados, 3 en cara
y 11 de otras 1localizaciones. El1 predominio en manos y/o
pies sugiere que en la mayor parte de los casos es por
uso de guantes o de calzado. A su vez es de resaltar 1la
alta frecuencia en albafiiles, bien conocida en la experiencia
de todos y relativamente, en agricultores. Aungque se ha
seflalado la presencia de cromo en los guantes de goma (248),
probablemente la baja proporcidén no es capaz de sensibilizar .
por si misma. Se trataria, por el contrario, de una
sensibilizacidén secundaria a la goma de los guantes usados
para proteccidén de un eczema previo, primariq por cromo.

La asociacién Cr+ Thiuram+ no fué significativa en

mujeres.

ASOCIACION CROMO-CARBA MIX

Es significativa en varones (x2 - 13.47, p(l10(-4).
Se asocidé en 17 varones con las siguientes profesiones:
13 construccidén, 3 agricolas, y 1 de otras, localizandose

el eczema en manos en 9 casos, manos Yy pies en 5 ,
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generalizado en 2 y con otras localizaciones en tres casos,
uno de los cuales afectaba a cara.
Como en el caso anterior, la explicacién es similar.

Tampoco fué significativo en mujeres.

ASOCIACION COBALTO-THIURAM

Solo significativo en varones. 23 pacientes presentaban
esta asociacibén (x2 - 7.73, p= 0.05). La mayoria trabajaban
en la construccién (18 casos), seguidos de agricolas (4
casos) y otras profesiones (1 caso). Las lesiones afectaron
solo a manos en 11/23 casos, a pies y manos simultdneamente
en 9, en 3 habia eczema diseminado. La causa mas comin
fué la sensibilizaciédn en albafiiles simultdnea a cementos

Yy guantes de goma.
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V. OTRAS ASOCIACIONES

NIQUEL - TREMENTINA

Se asocibé en 4 casos. x2 - 4.49, p=0.03.
Es curioso que Schubert (148) lo sefiale como una especial
asociacién del Niquel en su serie, aunque s6lo tiene 2 casos

sobre 176.

NEOMICINA - PARABENES

Se asocidé en 3 casos. x2 - 4.17, p=0.03.
Se Jjustifica por la presencia de ambas sustancias en

medicaciones tépicas.

- THTURAM MIX - CAINA MIX

Se asocié en mujeres significativamente (x2 - 10.32,

p=0.001) sin que sepamos la causa.

DPG - CAINA MIX

Se asocibé en 5 mujeres, pero no en varones. (x2 - 13.81,
p=0.0003). La fuente, desconocida, seria similar al caso

anterior.

NEOMICINA - LANOLINA

Fue significativa pese a que solo la presentaron dos

pacientes (x2 - 5.59, p=0.02). El origen seria medicamentoso.
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ASOCIACIONES SIGNIFICATIVAMENTE MENORES DE LO ESPERADO

En varones se dieron en los siguientes casos:
Cromo con: PPDA, PAB, Mercurio y Sulfamidas.
Cobalto con Mercurio y PAB.

Niquel con Caina Mix y Neomicina
Mercurio con Caina Mix.

En las mujeres, los alergenos que se asociaron con menor
frecuencia de la que era de esperar fueron:

Niquel con: Thiuram mix, Carba mix, PPD mix, Mercurio, Caina
mix, PAB, Colofonia y Trementina.

Un dato interesante y no resefiado en 1la literatura es
la no coincidencia en geﬁeral de la sensibilidad a metales
con la sensibilidad al grupo Para. La explicacidén podria
ser que las fuentes de sensibilizacidén son diferentes, o
que ambos son alergenos muy potentes, responsables de cuadros
agudos. Sin embargo es posible que exista algin fendmeno
de interferencia entre ambos, o que el mecanismo de produccidn
del eczema por unos y otros sea diferente. Creeemos de interés
apuntar este dato como hipdtesis de trabajo.

De estos datos se desprende claramente que la mayoria de

las positividades a metales son solitarias.
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A modo de resumen incluimos las Tablas 50 y 51, donde
se incluyen las asociaciones estadisticamente significativas
que se asocian con mayor o menor frecuencia de lo esperado,
y que de una manera gréfica se exponen en los Esqguemas

I, IT y III.
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TABLA 50

ASOCIACION DE ALERGENOS MAYOR DE LO ESPERADO

TOTAL VARONES MUJERES
CROMO Cobalto Cobalto Cobalto
Thiuram Thiuram
Carba Carba
COBALTO Cromo Cromo Cromo
Niquel Niquel Niquel
Thiuram
THIURAM Cromo Cromo Caina
Carba Carba Carba
DPG Cobalto DPG
Mercapto Mercapto
NIQUEL Cobalto Cobalto Cobalto
Trement
PPDA Caina Caina
PAB PAB PAB
PPD m PPD m
MERCURIO
CAINA MIX PPDA PPDA Thiuram
PAB PAB PAB
DPG DPG
PARAMTINOA PPDA PPDA PPDA
Caina Caina Caina

SULFAMIDAS
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TABLA 50 (Cont)

ASOCIACICN DE ALERGENOS MAYOR DE LO ESPERADO

TOTAL VARONES MUJERES
CARBA MIX Cromo Cromo
Thiuram Thiuram Thiuram
DPG
Mercapto
DIFENILG Thiuram Thiuram
Caina Caina
Carba Mercapto
NEOMICINA Paraben Lanolina
COLOFONIA
PARABENES Neomicin
MERCAPTO Thiuram Thiuram
Carba DPG
PPD MIX PPDA PPDA
TREMENTINA Niquel
LANOLINA Neomicin

ALD CINAMICO
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TABLA 51

ASOCIACION DE ALERGENOS MENOR DE LO ESPERADO

CROMO

COBALTO

THIURAM
NIQUEL

PPDA

MERCURIO

TOTAL

PPDA
Niquel
Mercurio
PAB
Mercurio
PAB
Niquel

Cromo
Thiuram
PPDA
Mercurio
Caina

PAB

Carba
Neomicina
Colofonia
Paraben
PPD m

Cromo
Niquel
Cromo
Cobalto
Niquel

VARONES MUJERES
PPDA
Sulfas
Mercurio
PAB
Mercurio
PAB
Niquel
Thiuram
Mercurio
Caina Caina
PAB
Carba
Neomicina Neomicina
Colofonia
Trementina
PPD m
Cromo
Cromo
Cobalto
Caina Niquel
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TABLA 52 (Cont)

ASOCIACION DE ALERGENOS MENOR DE LA ESPERADA

TOTAL VARONES MUJERES
CAINA MIX Niquel Niquel Niquel
Mercurio

PARAMINOA. Cromo Cromo

Cobalto Cobalto

Niquel Niquel
SULFAMIDA Cromo
CARBA MIX Niquel Niquel
DIFENILG.
NEOMICINA Niquel Niquel Niquel
COLOFONIA Niquel Niquel
PARABENES Niquel
MERCAPTO M
PPD MIX Niquel Niquel
TREMENTINA Niquel

LANOLINA

A. CINAMICO
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ESQUEMA I

METALES

CROMO

AN

COBALTO MERCURIO

/

NIQUEL

CROMO

AN

COBALTO MERCURIO

/

NIQUEL

CROMO

N

COBALTO MERCURIO

/

NIQUEL

TOTAL

VARONES

MUJERES
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ESQUEMA II
GRUPO PARA
PPDA\
PAB CAINA MIX
PPD MIX

PPDA
/ \
PAB—-'—' CAINA MIX

PPD MIX

PPDA
PAB—CAINA MIX

PPD MIX

TOTAL

VARONES

MUJERES
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ESQUEMA IIT

GOMAS
THIURAM MIX PPD MIX
CARBA MIX\ TOTAL
MERCAPTO MIX DPG
THIURAM MIX PPD MIX
MERCAPTO MIX DPG
/ THIURAM MIX PPD MIX
MUJERES

CARBA MIX

MERCAPTO MIX DPG
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CONTACTANTES SOLITARIOS

Para determinar si cada contactante aparece habitualmente
como Unico positivo o asociado a otros, se ha realizado
un calculo mediante tablas 2 x 2 comparando cada contactante
con el resto y las veces que aparece en solitario o de forma
miltiple.

Encontramos segin estos cdlculos contactantes que
habitualmente son solitarios y que son los siguientes:

Cromo en varones (p=0.01)

Niquel en mujeres (p=10(-6) y en total (p=10(-6)

Mercurio en varones (p=0.001) y en total (p=0.005)

Neomicina en varones (p=0.01)

Colofonia en varones (p=0.03)

Trementina en varones (p=0.04), mujeres (p=0.006) y total
(p=0.002).

con dos grupos de alergenos bien definidos: metales (Cromo,
Niquel, Mercurio) y Medicamentos-Excipientes (Neomicina,
Colofonia, Trementina), siendo todos ellos causantes de
eczemas muy especificos.

Aunque habitualmente niquel se asocia a cobalto o cromo,
en nuestra casuistica encontramos 64 mujeres y 7 varones
que solo presentaban la primera de las positividades. La
causa del eczema fue profesional en 11 casos y por contacto
con metales en el resto. En la mayoria de los casos se trataba

de eczema en manos en los que ya estd establecida 1la
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positividad frecuente a niquel. Sin embargo, estos datos
no concuerdan con los de Laminstausta (256) que detecta
que los pacientes sensibles a niquel reaccionan con mayor
frecuencia frente a cobalto, cromo, PPDA y formol, afirmando
que los pacientes Niquel+ tienen significativamente otras
reacciones alérgicas ademds, en comparacién con los pacientes
negativos a Niquel. También Schubert (148) encontré que
el 39 % de sus pacientes Niquel+ presentaban ademas
positividades a otros alergenos.

Por el contrario, hay otro grupo de alergenos que
habitualmente aparecen acompafiados (es 1lo gque en algunos
casos se ha denominado "sensibilizacidén secundaria") y que
son los siguientes:

Cobalto en varones (p=0.007), mujeres (p=0.0005) y total
(p=0.0001).

Carba mix en varones (p=0.02) y total (p=0.007).

ya que habitualmente el cobalto aparece asociado en varones
a cromo y en mujeres a niquel y el carba es un contactante
que aparece habitualmente asociado a otras gomas Yy mas

frecuente en varones.
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CONCLUSIONES
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l1.- El1 eczema es una afeccién muy frecuente en nuestro
medio. Su incidencia en las consultas externas de
Dermatologia del HUS representdé entre 1978 y 1985 el 7.73%

de todos los pacientes atendidos.

2.- Del total de pacientes diagnosticados de eczema dque
fueron probados con una serie standard, un 52.4% tuvieron

una 6 mds pruebas positivas.

- 3.- La proporcién de casos con alguna prueba positiva
presentd a lo largo de los citados afios wuna gradual
reduccién, desde el 69.6% en 1978 hasta el 40.9% en 1985.
Probablemente la explicacién de este dato es que hemos
ido aumentando también gradualmente el numero de pacientes

gue sometemos a estudio con una serie standard.

4.- En cuanto a la proporcidén relativa de varones y mujeres
con alguna prueba positiva, ha presentado algunas
oscilaciones de unos afios a otros, encontridndose en numeros
absolutos un ligero predominio de mujeres (327) sobre varones
(288), que no resulta significativo. La incidencia de eczema
de contacto en ambos sexos es, por tanto, similar, aungque

las fuentes de la sensibilizacidn sean diferentes.

5.- Los contactantes mds frecuentemente positivos en nuestra
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serie fueron los tres metales, niquel (19.9%), cromo (14.2%)
y cobalto (13.1%). En 1la serie total, 376 pacientes de
los 615 que presentaron alguna prueba positiva (61.1%) eran
sensibles a uno, a dos, y con menor frecuencia a los tres

metales citados.

6.- Esta elevada proporcidén de positividad a metales afectaba
en alguna mayor proporcién a mujeres (222 sobre 327,
equivalente a un 67.8%), aunque era igualmente muy alta
en varones (154 sobre 288, correspondiendo a un 53.4%).
Por tanto, en dos tercios de los casos de eczema de contacto
en mujeres y en algo mds de la mitad de los casos en varones,
intervienen alguno de los tres metales citados como causa

6 al menos, como co-factor de su dermatitis.

7.- El espectro de frecuencia de la sensibilizacidén a metales
era diferente en mujeres (en orden de frecuencia, y referido
el dato al total de pacientes probadas, Ni- 28.8%, Co-
11.9%, Cr- 6.6%), y en varones (Cr- 21.9%, Co- 14.3%, Ni-

10.7%).

8.- La incidencia de Ni positivo en nuestra serie es algo
mds alta que en otras estadisticas espafiolas, en las dque
a su vez es también mds alta que en la mayoria de las series

europeas ¢ americanas de la literatura. La sensibilidad
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a Ni es, por tanto, particularmente elevada en Sevilla.

9.- El1 numero de casos sensibles a Ni en mujeres era 2.6
veces mds alta que en varones, relacidn notablemente inferior
a la de otras series, por lo que resulta que la incidencia
de Ni positivo en varones es también especialmente elevada

en Sevilla.

10.- La positividad a Ni, tanto en mujeres como en varones,
no puede explicarse en la mayor parte de los casos como
de origen profesional, lo que confirma la hipdtesis de
que guarda relacién mds bién con el empleo de objetos

metdlicos en contacto con la piel.

11.- La sensibilidad a Cromo fué profesional en varones
(cementos), y probablemente también en mujeres (lejias,

detergentes).

12.- La sensibilidad a cobalto fué en nuestra serie mds
frecuente que en otras estadisticas. En @ varones se
justificaba en la mayor parte de los casos por el manejo
de cemento. En mujeres era concomitante con niquel, siendo
mds dificil su explicacién. Un nidmero de casos dificil

de precisar corresponderian a agricultores.
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13.- La incidencia de sensibilidad a gomas (9.3%) fué
comparable a las de otras estadisticas. El1 orden de
incidencia de los acelerantes Yy antioxidantes probados
fué, de mayor a menor, Thiuram-mix, Carba-mix, DPG,

Mercaptos, PPD-mix y Naftil-mix.

14.- De los restantes contactantes, es llamativa la elevada
incidencia de mercurio, probablemente en relacién con el
excesivo uso de medicamentos tdépicos y de cosméticos que

lo contienen.

15.- Tiene también una incidencia elevada la positividad

a perfumes, valorada a través del antigeno Fragance-mix.

Muchos casos en mujeres son producidos por el empleo de

cosméticos infantiles en el cuidado de sus hijos.

16.- Entre los colorantes, PPDA y p-amino-azo-benceno dan
una elevada proporcidén de positividades, con una incidencia

mayor en varones que en mujeres.

17.- A lo largo de 1los afios que comprende este estudio,
aumenté la incidencia de algunos contactantes (niquel,
cloruro de benzalconio, formol, trementina, balsamo del
Perd), y disminuyé la de otros (PPDA, p-amino-azo-benceno,

PPD-mix, mercurio, sulfas, cainas, colofonia). Estas
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oscilaciones sdélo fueron significativas para B. del Perd
(p < 0.05), PPDA (p < 0.01), trementina (p< 0.01), parabenes
(p < 0.05), quinoleina (p < 0.05), benzocaina (p 0.005),
PAB (p < 0.01), DPG (p < 0.01), Dbenzalconio (p 0.005)

y sulfamidas (p < 10: -6).

18.- Fueron muy infrecuentes en nuestra serie las
positividades a naftil-mix, aldehido cindmico, etilendiamina,

quinoleinas y resina epoxy.

19.- Segin nuestra experiencia, coincidente en principio
con otras estadisticas espafiolas, hay contactantes que
deberian incluirse en la serie standard, gque son p-amino-

azo-benceno y tiomersal. Aunque los resultados con difenil-

guanidina pueden ser discutibles, proyectamos mantenerla
dentro de nuestra serie standard. Por el contrario,

propugnamos la supresidn de otros: quinoleinas,

etilendiamina, sulfamidas, que sélo deberian testarse cuando

la historia clinica lo sugiera.

20.- Para poder obtener datos comparativos udtiles, deberian
establecerse unas condiciones minimas para la publicacién
de estadisticas, que en cualquier caso deberian incluir:

a) Numero total de pacientes probados y criterios de

seleccién.
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b) Afios que comprende el estudio.

c) Porcentaje de casos en que ha resultado alguna prueba
positiva.

d) Numero de pacientes probados con cada antigeno, Yy
niimero de positividades en valores absolutos y porcentuales,

y

e) Separacidn por sexo de todos los valores.

En la segunda parte de este trabajo hemos estudiado
las coincidencias y divergencias de 1la positividad a los
diversos contactantes de la serie standard entre si,
intentando buscar una base estadistica para la valoracién
de positividades miltiples concomitantes & cruzadas. Los
datos mé&s importantes se incluyen en 1las conclusiones 21

a 27.

21.- Son significativamente altas las coincidencias de
algunos de los metales entre si, aunque con datos diferentes
si se consideran los resultados en varones y en mujeres.
Asi, cromo y cobalto coinciden especialmente en varones,
y niquel vy cobalto en mujeres, siendo explicables por

sensibilidad concomitante.
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22.- Es significativamente alta la asociacién de cromo
y cobalto con antioxidantes de las gomas, pero sdélo en
varones, explicable por sensibilidad concomitante (cementos

Y guantes de goma).

23.- Las gomas son en la mayor parte de los casos
contactantes secundarios. Es importante sefialar que a su
vez, las asociaciones entre 1los diversos contactantes de
las gomas son proporcionalmente bajas, con. la excepcidn
de thiurénes y carbamatos, que podria explicarse por

sensibilidad cruzada.

24.- Los datos estadisticos apoyan sdélo parcialmente el
cldsico concepto de sensibilidad cruzada entre los diversos
componentes del grupo PARA. Hay una mayor frecuencia
significativa de asociacidén entre positividades a PPDA
y cainas, pero sélo en varones, y de PPDA y p-amino-azo-
benceno tanto en varones como en mujeres. También se
encuentra mayor coincidencia entre PPDA y PPD-mix, y, caina-
mix y PAB, pero uUnicamente en varones. No se encuentra
en cambio mayor frecuencia de asociacién entre los demds

alergenos incluidos en el grupo PARA.

25.- También se asociaron con mayor frecuencia de la esperada

neomicina-parabenes y neomicina-lanolina, ambas fdacilmente
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explicables por sensibilidad concomitante en medicamentos
tépicos. Otras asociaciones mds dificilmente explicables

fueron niquel-trementina, thiuram-cainas y thiuram-DPG.

26.- Son especialmente interesantes las asociaciones con
menor frecuencia de la esperada por azar. Mercurio, niquel
Yy cromo se asocian raramente éon la mayor parte de los
demds contactantes, con las excepciones sefialadas (para
el cromo, 1la asociacién concomitante con cobalto &6 con
gomas, para el niquel, la asociacién con cobalto). También
se asocian rara vez con otros contactantes colofonia,
trementina y neomicina. Los metales (cromo, niquel y cobalto)

no se asocian con PPDA, a pesar de que ambos grupos de

contactantes son bastante frecuentes. Todo ello sugiere
que la sensibilizacién a los metales pueda tener
particularidades que la hagan diferente de otras

sensibilizaciones, lo que podria apoyarse también por datos

clinicos.
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RESUMEN
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El Eczema de Contacto es una dermatosis frecuente vy
bien conocida en su aspecto clinico desde la antiguedad.
Se define como una reaccidén alérgica, de inmunidad celular,
provocada por un hapteno, de bajo peso molecular, que al
combinarse con proteinas éﬁténeas forma un antigeno completo.
En un individuo previamente sensibilizado, el contacto
con el alergeno provocaria, mediante la accibén de linfocitos
estimulados, la aparicidén de un eczema. Determinados factores
dependientes del individuo, del alergeno y del ambiente,
influyen para que esta reaccidén se produzca en algunos
individuos y no en toda la poblacién. La clinica del eczema

varia segun la localizacidén y el agente productor, pudiendo

producirse ademds de eczema, otros cuadros <clinicos:
hipocromia, eritema polimorfo, - fotoeczema, eritrodermia
etc.

Para el diagndstico del Eczema de contacto es
indispensable, ademds de wuna historia clinica detallada,
la realizacidén de Pruebas de Contacto. A este efecto, se
han determinado qué agentes son los mas frecuentemente
implicados en esta patologia y se han agrupado en lo que
denomimos "Serie Standard". Todo paciente en el gque se
sospeche una hipersensibilidad por <contacto debe ser
explorado mediante esta técnica que, aunque sencilla en
principio, puede tener algunas complicaciones en su lectura,

apareciendo falsas positividades, falsas negatividades
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El Eczema de Contacto es una dermatosis frecuente vy
bien conocida en su aspecto clinico desde la antiguedad.
Se define como una reaccidén alérgica, de inmunidad celular,
provocada por un hapteno, de bajo peso molecular, que al
combinarse con proteinas cutdneas forma un antigeno completo.
En un individuo previamente sensibilizado, el contacto
con el alergeno provocaria, mediante la accidén de linfocitos
estimulados, la aparicidén de un eczema. Determinados factores
dependientes del individuo, del alergeno y del ambiente,
influyen para que esta reaccién se produzca en algunos
individuos y no en toda la pobalcién. La clinica del eczema

varia segin la localizacidén y el agente productor, pudiendo

producirse ademas de eczema, otros cuadros clinicos:
hipocromia, eritema polimorfo, fotoeczema, eritrodermia
etc.

Para el diagnéstico del Eczema de contacto es
indispensable, ademds de wuna historia clinica detallada,
la realizacidén de Pruebas de Contacto. A este efecto, se
han determinado qué agentes son los mas frecuentemente
implicados en esta patologia y se han agrupado en lo que
denoﬁimos "Serie Standard". Todo paciente en el gue se
sospeche una hipersensibilidad por <contacto debe ser
explorado mediante esta técnica que, aunque sencilla en
principio, puede tener algunas complicaciones en su lectura,
apareciendo falsas positividades, falsas negatividades

o positividades miltiples inespecificas ("espalda airada“).
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o positividades miltiples inespecificas ("espaldé airada").

El propdésito del presente trabajo es realizar una
epidemiologia del Eczema de Contacto en Sevilla, con. la
valoracién de los alergenos mas frecuentes en nuestros
pacientes y las variaciones en los porcentaijes de
sensibilizacién que ha habido durante los ocho afios
recopilados.

Por otra parte, y dado que en muchas ocasiones nos
encontramos al realizar 1las Pruebas Epicutdneas ante mas
de una positividad, nos proponemos valorar algunos aspectos
de las positividades miltiples dentro de la Serie Standard.

El material consta de dos muestras diferentes: La primera
estd constituida por 1.624 pacientes (800 varones y 824
mujeres) que acudieron al Departamento de Dermatologia
Médico Quirtdrgica y Venereologia del H.U.S. vy fueroh
diagnosticados de alguna forma clinica de eczema, por 1lo
que se les realizd pruebas de contacto con la serie standard.

La segunda muestra estuvo constituida por 615 pacientes
seleccionados entre los de la primera muestra que presentaron
al menos una prueba positiva a una subserie compuesta por
19 alergenos de ﬁuestra serie standard.

Los métodos incluyeron historia <c¢linica, valoracién
de atopia, analitica, y realizacidén de pfuebas epicutdneas
siguiendo las normas establecidas.

Para el estudio de la primera muestra se analizdé el
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porcentaje de sensibilizaciones de cada uno de los alergenos
de la serie standard comparando nuestros datos con otras
estadisticas espafiolas, europeas Yy americanés. Tambien
'se valoraron las diferencias anuales en los porcentaljes
de sensibilizacién.

En la segunda muestra se estudiaron 1las coincidencias
de positividad de cada una de las pruebas con todas las
demds, comparando la coincidencia real con la probable
por azar. Para ello se analizé 1la Probabilidad de
coincidencia de positividad a dos antigenos diferentes
matematicamente y se compardé con la obtenida en la préactica
mediante la prueba de chi cuadrado (o el test de Fishers)
aplicado a tablas de contingencia 2x2.

En la primera muestra obtuvimos positividades en el
52.46 % de nuestros pacientes (49 % varones y 54 % mujeres)
con una variabilidad desde 69.6 en 1978 a 40.9 en 1985,
permaneciendo estable la diferencia en positividades entre
varones y mujeres.

En cuanto a los porcentajes de sensibilizacidén, en los
datos globales se recoge una alta frecuencia para Cromo
(21.98 %), Cobalto (14.33) y Niquel (10.79) en varones
y para Niquel (28.86), Cobalto (11.92) y Cromo (6.69) en
mujeres.

Se relata también la variabilidad en la posicidén relativa

en cuanto a frecuencia de 1los diferentes alergenos,
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analizando 1los que aumentaron (formol, trementina), 1los
que disminuyeron (sulfamidas) y aquellos qgque mantuvieron
sus posiciones (cromo, niquel). En las variaciones en 1los
porcentajes de sensibilizacidén encontramos alergenos con
mayor porcentaje (mercurio) o con menor (sulfamidas).

El alergeno mas frecuente en nuestro estudio fue el
Nigquel, que mostré unos porcentajes mayores a los de otras
estadisticas espafiolas y europeas con una menor diferencia
sexual qgque en otros estudios. El1 Cromo fue el alergeno
mas frecuente en varones mostrando cifras altas y teniendo
en casi todos 1los casos un origen profesional (agricola
y construccidén en varones y detergentes y lejias en mujeres).
El Cobalto ‘ocupa el tercer 1lugar en porcentaje de
sensibilizacién siendo mucho mas frecuente en nuestra area
que en otros lugares donde ni siquiera forma parte de 1la
serie standard. Son alergenos importantes también Gomas
y PPDA (ambos mas frecuentes en nuestra serie en varones),
Mercurio (de wuso muy comin en nuestro medio), Perfumes
vy Paraminoazobenceno. Por el contario, es rara 1a
sensibilizacién a Etilendiamina, Quinoleina, Resina Epoxy,
Naftil mix y Aldehido Cindmico. Por ello, proponemos la
exclusién de algunas sustancias de la serie standard vy
la inclusién de otros que no estdn en la actualidad y sin
embargo se comportan como frecuentes y potentes alergenos.

En el andlisis de las positividades miltiples, encontramos
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concordancia estadisticamente significativa entre el grupo
Metales de: Cromo-Cobalto y de Cobalto-Niquel(en varones
y mujeres).Entre 1los derivados de 1la Parafenilendiamina
en: PPDA-PAB (en varones Yy mujeres), PPDA-Caina mix (en
varones), PPDA-PPD mix (en varones), Caina mix-PAB (en
mujeres). En el grupo Metales—-Gomas encontarmos las
coincidencias siguientes: Cromo-Thiuram mix, Cromo-Carba
mix y Cobalto-Thiuram, todas ellas solo significativas
en varones. En el grupo de Gomas las concordancias fueron
entre: Thiuram mix-Carba mix (en varones y mujeres), Thiuram
mix-Mercapto mix (en varones), DPG-Carba mix y DPG-Thiuram
mix (en mujeres), DPG—Mercapto mix (en varones) y Carba
mix-Mercapto mix (en total). Ademds coincidieron los
siguientes alergenos: Niquel-Trementina, Neomicina-Parabenes,
Neomicina-Lanolina, Thiuram mix-Caina mix y DPG-caina mix.
Por el contrario, aparecieron como contactantes
solitarios: Cromo, Niquel, Mercurio, Colofonia, Neomicina

y Trementina.
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