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Resumen

Introduccidn: Las bacterias pueden desempefiarse como superantigenos y modular la
sintesis de IgE, ya sea mediada por los productos de su secrecion o por los elementos
gue las componen. Objetivo: Determinar la efectividad de la inmunoterapia bacteriana
en enfermos asmaticos con componente infectivo. Material y métodos: Se efectué un
ensayo clinico fase Il, por partedel Centro de Inmunologia y Productos Biolégicos de la
Universidad de Ciencias Médicas de Camagiiey en conjunto con el Hospital Amalia
Simoni, desde enero de 2013 a diciembre de 2015. El Universo estuvo dado por 282
pacientes asmaticos que asistieron al Servicio de Alergia y la muestra por 18 pacientes
que cumplieron los criterios de seleccién e igual nimero de controles. Resultados: Una
vez aplicada la inmunoterapia en el grupo uno hubo un cambio significativo en la
gravedad, pasando el 50 % de los enfermos a intermitentes y un 22,22 % a la condicién
de severidad leve. En los del grupo dos la severidad se comporté muy similar a la inicial
con predominio de la moderada. Las reacciones adversas estuvieron presentes en un
22,21 % de los enfermos, con mayor representatividad en las leves. Conclusiones: La
aplicacion de inmunoterapia bacteriana con gérmenes respiratorios, en pacientes
asmaticos con componente infectivo, reduce significativamente el grado de severidad
de la enfermedad, con bajo indice de respuestas adversas.
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Introduccion

La incidencia y prevalencia de las enfermedades alérgicas esta incrementandose de
manera dramatica, de tal forma que hay autores que la clasifican como la epidemia del
siglo XXI *. Cuba no ha quedado al margen de esta situacién, por lo que las autoridades
sanitarias invierten gran parte de sus esfuerzos con el objetivo de revertir esa
tendencia, no solo por sus elevados costes economicos directos e indirectos, sino por la
afectacion de la calidad de vida de los pacientes.

Dentro deeste grupo ocupa un lugar preponderante el asma bronquial®, enfermedad con
cifras de prevalencia de 95,3 x 1000 habitantes en el pais y 103,4 x 1000 habitantes en
la provincia Camagiiey?, situacién que ha motivado a que se considereal asma como un
verdadero problema de salud.*

El asma bronquial tiene una compleja fisiopatologia que involucra la presencia en el
paciente de factores genéticos de atopia, mecanismos inmunoldgicos disfuncionales
para la regulacion celular con la liberacion e intervencion de diversas sustancias como:
citoquina, interleucinas y moléculas de adhesion.”

Se reconoce que este grupo de enfermos es susceptible a las infecciones repetidas de
las vias aéreas®’ y no en pocas ocasiones es causa desencadenante y agravante de la
misma.Se plantea que las bacterias tienenla capacidad de secretar toxinas muchas de
las cuales pueden desempefarse como superantigenos y en estas condiciones pueden
modular la sintesis de IgE, ya sea mediada por los productos de su secrecion o por los
elementos que las componen.®?

El tratamiento es complejo requiere el empleo simultaneo de la evitacion y la aplicacion
de varios medicamentos para alcanzar la estabilidad del enfermo y llevarlo a la
normalidad.*®

Basado en la teoria de los superantigenos bacterianos y por ser la infeccion a estos
microorganismos frecuente, durante muchos afos los alerg6logos han utilizado vacunas
bacterianas para inmunoterapia como terapia alternativa en la modulacion de la
respuesta inmune.

Sin embargo existen muchos aspectos no resueltos con relacion a la inmunoterapia
alérgeno especifico. Las razones, entre otras, se deben a insuficientes publicaciones

que abarquen todos los antigenos implicados en las enfermedades alérgicas.™!



Con el propoésito de encontrar la vacuna adecuada, se ha avanzado en la produccién
industrial de extractos alergénicos. En igual sentido, se han desarrollado las técnicas de
alergia molecular diferenciando aquellas moléculas responsables de los sintomas, para
lograr el manejo apropiado de los pacientes que padecen enfermedades alérgicas.*?

Aspectos que motivaron a desarrollar esta investigacion con el objetivo de determinar la
efectividad de la inmunoterapia bacteriana en un grupo de enfermos asmaticos con
componente infectivo, a partir de una vacuna para inmunoterapia (IT) desarrollada por
el Centro de Inmunologia y Productos Biolégicos (CENIPBI) de la Universidad de

Ciencias Médicas de Camaguiey.

Material y métodos

Se efectu6 un trabajo de investigacion-desarrollo en forma de ensayo clinico fase Il, por
parte del Centro de Inmunologia y Productos Bioldgicos (CENIPBI) de la Universidad de
Ciencias Médicasde Camagliey y el Hospital Amalia Simoni, durante el periodo
comprendido entre enero de 2013 y diciembre de 2015.

El universo estuvo dado por 282 asmaticos que asistieron al servicio de alergia del
Hospital Amalia Simoni en dicha etapa. La muestra se conformé por 18 pacientes que
cumplieron los criterios de seleccion e igual nimero de controles.

Criterios de seleccion de casos:

Criterios de inclusion:

e Edad superior a 18 afios y menor de 65.

e Ambos sexos.

e Diagndstico de asma bronquial.

e Sensibilizacion positiva a bacterias demostrada en pruebas cutaneas demoradas.

e Consentimiento de participacion.

Criterios de exclusion:

o Enfermedades que contraindiquen la inmunoterapia bacteriana.

Como controles se emplearon igual nimero de enfermos a los que se aplico tratamiento
medicamentoso convencional antiasmatico y antibidticos para las infecciones

bacterianas sobreanadidas.



Composicion de la vacuna bacteriana: Streptococcusneumoniae,

pseudomonasaeruginosas, streptococcus B hemolitico,streptococcus a
hemolitico,staphylococcusaureo, neiseriascatarralis.

La inmunoterapia se administré por via subcutanea en la region del deltoides con una
frecuencia de dos veces por semana, iniciando tratamiento a concentracion de 100
millones de gérmenes por ml, la que se incremento a 250 millones de gérmenes por mi
en el segundo frasco y a 500 millones de gérmenes por ml en el tercero, el que a su vez
sirvi6 de mantenimiento a completar un afio de tratamiento. En cada frasco se aplico
dosis creciente desde 0,1ml hasta 0,5 ml.

La informacion recopilada se procesé en forma computarizada, para lo cual se creé una
base de datos en una computadora Pentium IV utilizando el paquete SPSS version

10,6, lo que permitié la confeccion de tablas estadisticas.

Resultados
La media de edades fue de 47,5 afios en el grupo en que se aplicé la IT bacteriana y
42,7 afios en los controles. Respecto al sexo, en ambos predomind el femenino con el

61,11% en los casos y 66,66% en los controles.

Tabla 1. Evaluacion clinica antes aplicada la IT bacteriana.

Antes de lalT

Evaluacion clinica Casos Controles

Numero | % | Numero| %
Asintomatico - - - -
Leve - 4 22,22
Moderado 18 100 10 55,56
Severo - - 4 22,22
Total 18 100 18 100

Fuente: Registro de datos.

Segun se observa en la Tabla 1, antes de aplicada la IT en el grupo uno, que recibi6 la

IT, el 100 % tenia grado moderado de severidad de la enfermedad, y en el grupo



dos,que recibié tratamiento convencional,predominaban los moderados con el 55,56 %

y en los severos y leves concord6 un 22,22 %.

Tabla 2. Evaluacion clinica posterior a la IT bacteriana.

Antes de la IT

Evaluacion clinica Casos Controles

Numero| % |Numero| %
Intermitentes g 50 4 22,22
Leve 4 22,22 4 22,22
Moderado 5 27,78 7 38,89
Severo - - 3 16,67
Total 18 100 18 100
1<0.05

Fuente: Registro de datos.

Los datos aportados por la Tabla 2, muestran como una vez aplicada la IT en el grupo

uno, hubo un cambio significativo en la gravedad, pasando el 50 % de los enfermos a

intermitentes y un 22,22 % a la condicion de severidad leve. En los del grupo dos, la

severidad se comporté muy similar a la inicial con predominio de la moderada en un

38,89 %.

Tabla3. Reacciones adversas durante el periodo de tratamiento con IT bacteriana.

Reacciones adversas

registradas

Grupo de pacientes con IT bacteriana a gérmenes

bacterianos respiratorios

NUmero Porcentaje
Leves 3 16,66 %
Moderadas 1 5,55 %
Severas - -
Total 4 22,21 %

Fuente: Registro de pacientes.



Como se observa en la Tabla 3, las reacciones adversas estuvieron presentes en un
22,21 % de los enfermos a los que se aplicd la IT bacteriana, con mayor

representatividad en las leves, con un 16,66 %.

Discusion

Las infecciones respiratorias agudas de tipo bacteriano a repeticion aparecen en un
grupo importante de asmaticos'**®; exposicién mantenida que hace al individuo
propenso al proceso de sensibilizacién a los componentes bacterianos.®

Una vez que el individuo ha sido sensibilizado, al exponerse al antigeno que dio origen
0 a otro con caracteristicas similares, ocurren una serie de mecanismos inmunes que
dan lugar a la respuesta alérgica.*®’

Esta claro que el asma bronquial es una enfermedad multifactorial en cuya
descompensacion influyen varias causas, entre las que estan las condiciones de vida, la
exposicidén a alérgenos e irritantes respiratorios, las infecciones en periodos tempranos
de la vida, la contaminacién ambiental y las consecuencias de esta.*®

El diagnostico correcto de cudles son los alérgenos que sensibilizaron al paciente
permite el manejo adecuado de la enfermedad, evitando la puesta en contacto y la
terapia desensibilizadora.

En la serie analizada, la IT bacteriana especifica (terapia desensibilizadora) fue efectiva
en un numero importante de enfermos en los que la severidad de la enfermedad baj6é a
grados inferiores, respuesta de mejor control.

Al inicio,todos los enfermos que recibieron la ITestaban clasificados como moderados.
Una vez terminada la misma y en la evaluacion realizada al afio del tratamiento, el 50 %
habia pasado a la condicién de asintomaticos y un 22,22 % a persistentes ligeros.

Otro aspecto de importancia lo representd el bajo indice de respuestas adversas al
proceder, lo que coincide con el estudio de Naranjo'°referente al tratamiento con IT
bacteriana en pacientes con infeccion producida por Staphylococcusaureus.

Existen evidencias documentadas de la efectividad y seguridad de la IT alérgeno
11,20

especifica con &caros. Ejemplo de ello son las investigaciones de Rodriguez

desarrolladas en Camaguey, asi como otros reportes internacionales relacionados conla



seguridad de la IT con extractos de &carosen pacientes con asma y rinitis.?*** Sin

embargo, respecto a la IT especifica con extracto bacteriano los reportes son escasos.

Conclusiones

Al aplicar IT bacteriana con gérmenes respiratorios en pacientes asmaticos con
componente infectivo se logra una reduccion significativa en el grado de severidad
de la enfermedad.

El indice de respuestas adversas bajo ubica a la IT bacteriana como segura en la

desensibilizacion especifica a los antigenos bacterianos.
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