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RESUMEN

Introduccion: El incremento de la infestacion de mosquitos y la incidencia del asma y
la atopia son un fenomeno mundial. En Cuba ambos eventos son un problema de salud,
pero esta relacion ha sido poco estudiada.

Objetivo: Identificar la prevalencia de alergia a mosquitos y su posible asociacion con
el asma y otras enfermedades alérgicas en infantes de La Habana.

Métodos: Estudio transversal en 857 nifos de 6 anos de edad que viven en La Habana,
sus datos se tomaron de la base de datos del estudio “Historia natural de la sibilancia
en ninos de La Habana”. Se aplico el cuestionario ISAAC. Se recolectaron datos del asma
y enfermedades alérgicas. La prueba cutanea por punciéon de alergia se considero
positiva (Aedes aegypti, Culex, Anopheles) si el diametro del habon > 3 mm por encima
del control negativo. La alergia actual a mosquitos se considerd por la historia anterior
del diagnoéstico médico mas resultados positivos a la prueba cutanea por puncién. Se
empled la regresion logistica dicotomica para identificar asociacion.

Resultados: Se encontro prevalencia de: 35,8 % de sensibilizados, 42,6 % de historia de
alergia a mosquitos y 14,2 % de alergia actual a mosquito. El diagndstico presente esta
asociado con el asma (RP 1,29; 1C95%: 1,05-1,58), eccema (RP 1,41; 1C95%: 1,16-1,71),
rinoconjuntivitis (RP: 1,54, 1C95%: 1,22 -1,93), pero no con la rinitis alérgica.
Conclusiones: La alergia a mosquito es un problema de salud en La Habana y se asocia
con el asma y las enfermedades alérgicas. Intervenciones para el control del vector son
necesarias para reducir el desarrollo de estas enfermedades.

Palabras clave: hipersensibilidad; culicidae; asma; nino.

ABSTRACT

Introduction: The increase in mosquito infestation, as well as the incidence of asthma
and atopy, is a worldwide phenomenon. In Cuba, both events are health concerns, but
this relationship has been little studied.
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Objective: To identify the prevalence of allergy to mosquitoes, as well as its possible
association with asthma and other allergic diseases in children of Havana.

Methods: Cross-sectional study with 857 six-year-old children living in Havana, whose
data were taken from the database of the study Historia natural de la sibilancia en
ninos de La Habana [Natural history of wheezing in children of Havana]. An International
Study of Asthma and Allergies of Childhood (ISAAC) questionnaire was applied. Data on
asthma and allergic diseases were collected. The skin prick test for allergies was
considered positive (Aedes aegypti, Culex, Anopheles) if the wheal diameter was over
or equal to 3 mm above negative control. Current allergy to mosquitoes was shown,
based on the previous history of medical diagnosis plus positive skin prick test results.
Dichotomous logistic regression was used to identify association.

Results: A prevalence of sensitized patients was found, accounting for 35.8%. A history
of allergy to mosquitoes was represented in 42.6%, while current allergy to mosquitos
was found in 14.2%. This diagnosis is associated with asthma (PR 1.29, 95% CI: 1.05-
1.58), eczema (PR 1.41, 95% Cl: 1.16-1.71), rhinoconjunctivitis (PR: 1.54, 95 Cl %: 1.22-
1.93), but not with allergic rhinitis.

Conclusions: Mosquito allergy is a health concern in Havana and is associated with
asthma and allergic diseases. Vector control interventions will be necessary in order
reduce the development of these diseases.

Keywords: hypersensitive; Culicidae; asthma; children.
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Introduccioéon

La alergia a mosquitos es una situacion frecuente y constituye un motivo de consulta
habitual en la atencion primaria de salud. La magnitud a nivel mundial se desconoce,
pero es una preocupacion clinica creciente, dada la disminucion de la calidad de vida,
retrasos en los tratamiento, uso de medicamentos alternativos suboptimos,
investigaciones innecesarias y aumento de la morbilidad e incluso la muerte. Las
manifestaciones clinicas pueden ir desde reacciones locales leves a graves como:
eritema papular, urticaria, erupcion o reacciones sistémicas y anafilaxis.? Hoy dia se
conoce que mas de 10 alergenos estan implicados en la alergia a mosquitos y participan
en la activacion de la cascada alérgica, donde la via de sensibilizacion puede ser tanto
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la picadura, la inhalatoria o secundaria a la reactividad cruzada originada por la
tropomiosina. 34>

En el tropico, donde el clima propicia la presencia perenne del vector, cuatro especies
de mosquitos, Culex quinquefasciatus, Aedes aegypti, Aedes albopictus y Anopheles,
son las mas importantes, pero se ha observado su presencia en otras areas geograficas
menos frecuentes junto al aumento de su permanencia, atribuido al aumento de la
temperatura global motivado por el cambio climatico.® Por esta razon, a pesar de los
escasos estudios epidemioldgicos, los investigadores opinan que existe un incremento
de la alergia a mosquitos y una posible relacion con el aumento del asma y las
enfermedades alérgicas.”)

Cuba, pais tropical e insular, ostenta una elevada presencia de mosquitos, aumentado
durante estas ultimas tres décadas, que puede ocasionar multiples consultas pediatricas
interpretadas en su mayoria como una reaccion alérgica.® Conjuntamente, segln las
estadisticas sanitarias, se ha experimentado un incremento del diagnostico de asma en
los Ultimos 27 anos de aproximadamente 36 % y los estudios epidemioldgicos realizados
en La Habana encuentran elevadas prevalencia de asma en infantes, escolares y
adolescentes (48, 32 y 17 %, respectivamente), similar al eccema (34, 22 y 14 %) y la
rinitis (25,2, 40 y 38 %).(%10.11,12,113,14) Contrasta el hecho de existir escasa literatura
cientifica sobre el tema. Por todo lo anterior, se considera La Habana un escenario
ideal para la realizacion de este trabajo, con el objetivo de identificar la prevalencia
de la alergia a mosquitos y su posible asociacion con el asma y otras enfermedades
alérgicas en infantes de La Habana.

Métodos

Poblacion de estudio

Estudio epidemioldgico transversal en 857 niflos entre 5 a 6 anos de edad procedentes
de 17 policlinicos de 4 municipios de La Habana (Arroyo Naranjo, Cerro, Habana del
Este, La Lisa). A todos se les realizd pruebas cutaneas a extracto de mosquito y se les
aplico el cuestionario ISAAC, acciones realizados entre marzo 2015 y marzo 2016. Los
ninos que conformaron la muestra pertenecian al estudio longitudinal prospectivo de
base poblacional, Historia Natural de la Sibilancia en una cohorte de nifos de La
Habana, Cuba (HINASIC), cuyo objetivo es estudiar las enfermedades alérgicas y el
asma.®'%1) Informacion detallada sobre el diseno metodologico de la cohorte

(@) ev-ne | Esta obra estd bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES

ﬁ" eciMED

1B gt o ol ™ el il W w2

Revista Cubana de Higiene y Epidemiologia. 2021;58:e1159

incluyendo seleccion muestral, criterios de inclusion y exclusiéon fueron previamente
explicados. (10

El protocolo del estudio fue aprobado por los Comités Cientificos del Instituto Nacional
de Higiene, Epidemiologia y Microbiologia de La Habana, Cuba y de la Escuela de
Medicina de la Universidad de Nottingham, Reino Unido. El consentimiento oral y escrito
se obtuvo desde el inicio del estudio por los guardianes legales de los ninos.

Recoleccion de datos

El cuestionario ISAAC fue administrado por un entrevistador (pediatras o médicos de
familia) a padres o tutores y llenados de forma correcta en 100 % de los casos. A partir
de la aplicacién del cuestionario, se obtuvieron los datos demograficos, caracteristicas
de los sintomas y del ambiente, tipo de familia (funcional y disfuncional), estilo de vida
y mediciones antropométricas tomadas al momento de la entrevista por personal
previamente entrenado y certificado.

La informacidn se introdujo en una base de datos, limpia de errores obvios o no
plausibles. Todo el analisis estadistico se realizo con Stata v12 (StataCorp, Texas, USA)
usando comandos survey para permitir el uso del disefio muestral previsto. Se considero
la historia de diagnostico médico de alergia a insectos cuando se respondio
afirmativamente: jsu nifo(a) tuvo diagndstico médico de alergia a picadura de insectos
en los ultimos 12 meses? Para explorar tipo de insecto causante se pregunto: ;a cual o
cuales insectos hizo alergia? hormiga, mosquito, abeja, otros. Se considero positivo a
alergia a mosquitos cuando se obtuvo respuesta afirmativa a mosquito como insecto
causante de la alergia en los Ultimos 12 meses. La prevalencia actual de alergia,
utilizada como variable dependiente, a mosquitos fue definida como tal si en el
momento de la entrevista se encontraron presentes el antecedente de diagndstico
médico junto a una prueba cutanea por puncion para alergia positiva (prick test
positivo). Para explorar la presencia del asma, eccema, rinitis y rinoconjuntivitis se
utilizaron las preguntas: ;tuvo su nifo(a) sibilancia o silbido, jipidos o ruidos en el
pecho en los Ultimos 12 meses?, jsu nifo(a) tuvo erupcion con picazon en los siguientes
lugares: sitio de flexion del brazo, atras de las rodillas, en las munecas, debajo de las
nalgas o alrededor del cuello, orejas y ojos en los Ultimos 12 meses?, jsu nifo(a) tuvo
estornudos, secrecion blanca de moco nasal o nariz tupida sin gripe o catarro en los
altimos 12 meses?, jel problema de la nariz estuvo acompanado de lagrimeo y picazén
en los 0jos? . Se consideraron positivas las respuestas afirmativas.

Prueba cutanea por puncion
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La prueba cutanea por puncion (PCP) se realizé por un personal entrenado y certificado,
ademas supervisado por el especialista en alergia de cada area de salud. El
procedimiento y requisitos seguidos fueron los descritos por la Organizacion Mundial de
la Alergia.(1®

La PCP fue considerada valida, cuando se registro un diametro del habén para el control
positivo > 3 mm y para el control negativo < 3 mm. La prueba se considero positiva para
el producto alergénico, si el diametro del habon > 3 mm por encima de un control
negativo.(") El producto alergénico aplicado fue una mezcla de cuerpo entero de
mosquitos: Culex quinquefasciatus, Aedes aegypti y Anopheles, proveidos por el
laboratorio Diater, Argentina (http://www.diater.ar). Se usaron fosfato de histamina
al 1% y solucion glicerosalina como controles positivo y negativo, respectivamente.
Todos los procedimientos se realizaron bajo un estricto cumplimiento de las normas de
control de la calidad establecidas para minimizar errores de medicion.

Analisis de datos

Se calcularon las frecuencias absolutas y porcentajes Para expresar los resultados. Bajo
la premisa del cumplimiento de los criterios de causalidad para todos los factores
considerados se realiz6 analisis bivariado usando prueba de hipétesis de asociacion
basada en distribucion X2 para tablas 2x2, se obtuvieron razones de prevalencia (RP)
crudas y sus intervalos de confianza de 95% para cada variable de exposicion, se
considerd significacion estadistica si p< 0,05. Se incluyeron como variables de
confusion: sexo, municipio de residencia, antecedentes familiares de asma y alergia,
lactancia materna y exposicion a humo ambiental de tabaco.

Resultados

Un total de 857 nifos fueron incluidos en el analisis, en 747 (88 %) la informacion fue
proporcionada por la madre. Las caracteristicas de los participantes del estudio son
presentadas en la tabla 1: 50,6 % fueron varones, mas del 80 % de las madres
presentaron un elevado nivel educacional y existio predominio de las familias
funcionales (87,6 %); 37,6 % de los nifos tenian diagnostico de asma, 37,7 % eccema,
29,8 % rinoconjuntivitis y 16,1 % de rinitis alérgica.
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Tabla 1 - Caracteristica de la poblacion de estudio

‘ Variables Categorias No. (%)
o0 e T 1)
Femenino | 423 (49,4)
Blanca 399 (46,6)
Color de piel “ Mestiza 350 (40,8)
[ Negra 108 (12,6)
Habana del Este 253 (29,5)
Cerro [ 111 (13'.0)
Naeipio La Lisa 1 111 (13,0)
Arroya Naranjo 1 382 (44,6)
| Madre con trabajo remunerado [ 31 | 335 (39,1)
] ~ Primaria/Se [ (Ctrl) ~| 161 (18,8)
Nivel educacional madre [ Preuniversitario | 501 (55.4)
Universitario 1 195 (22,89
Soltera 1 187 (22,8)
Estado civil de la madre | Casada/viviendo en pareja | 614 (71,6)
I 7D'i"/orc'iada'fseparabra i | 75'67(6;5)7
<225 71 (8,3)
Ingreso familiar (MN) 2_%5-.4?9 2..8‘.‘ (3.% '.1)
500-999 320 (37,3)
| >= 1000 182 (21,3)
‘v ;-\edfa de peso en kg (DE}ii = . 7273,‘57 (75,'31) ‘
Medla de talla en cm (Dé)* = 1]9,0 (6,89) ‘
| Fumadores en el hogar " si : 429 (50,1)
”Tipo v ' Funcional 751 (87,6)
| Disfuncional 106 (12,4)
| Asma " si 322 (37,6)
| Eccema Si ‘ 323 (37,7)
: Rinoconjuntivitis [ si | 255 (29,8)
Rinitis alérgica ' si ' 138 (16,1)
| Sensibilizados a extracto de mosquitos ‘ 5 307 (35,8)
| nAn’iecedente de diagnéstico mé'dico a aiergfa a mosquilios [ SI ‘ 365 (42,6)
WAlergia actual a mosquito [ St [ 122 (14,2)

MN: moneda nacional; *DE: desviacion estandar; RIQ: rango interquartilico.

En 341 nifos (49,0 %) se recoge el antecedente de diagnostico médico de alergia a
insectos y de ellos 297 (88,0 %) refirieron los mosquitos ser la causa. La sensibilizacion
a mosquitos se presenté en 35,8 % de los nifos, 42,6 % refirié el antecedente de
diagnostico médico anterior a la alergia a mosquitos y en 14,2 % se hizo el diagndstico
actual.
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La historia de diagndstico médico a la alergia a mosquitos se asocid a todas las
enfermedades alérgicas: asma (RP 1,51; 1C95 %: 1,27-1,78), eccema (RP 1,76; 1C95%:
1.48-2.09), rinoconjuntivitis (RP 1,75; 1C95%: 1,42-2,15) y la rinitis alérgica (RP 2,30;
IC95%: 1,68-3,15), similar al diagndstico actual: asma (RP 1,29; 1C95%: 1,05-1,58),
eccema (RP 1,41; 1C95%: 1,16-1,71), rinoconjuntivitis (RP 1,54; 1C95%: 1,22-1,93) pero
no a la rinitis alérgica (RP 1,39; 1C95%: 0,97-1,99) (Tabla 2).

Tabla 2 - Alergia a mosquitos y asociacion con asma y enfermedades alérgicas

Historia de alergia a mosquitos Actual alergia a mosquitos
Enfermedades o RP ¥2 . RP 2
Na.. (%) (IC95%) = Ho- %) (IC95%) o
— [ S | 170 (52,8) 1,51 I 21,9 ~ 66 (20,5) 1,29 5,3
No | 195 (36.4) (1,27-1,79 p=0,000 | 77 (14,4) | (1,05-1,58) p=0,026
Biia Si 183 (56,7) 1,76 41,9 71 (22,0) 1,41 10,2
No [ 182 (34,1) | (1,48-2,09) p= 0,000 72 (1 3, 5) | (1,16-1,71) p= 0,002
o St | 144 (56,5) 1,75 28,4 60 (23,5) 1,54 11,6
; No | 221 (36,7) (1,42-2,15) p=0,000 [ 83(13,8) (1,22-1,93) p= 0,000
Si | 87(63,0) 2,30 27,9 30 (21,7) 1,39 2,9

Finisaidraien No | 278 38,7) | (1.68-3,15) | p=0,000 [7413(15,7) | (0.97-1.99) | p=0,107

RP: razén de prevalencias; IC: intervalo de confianza; X? p: Valor de estadigrafo de la prueba de asociacion basada en
distribucion de probabilidad X? y su valor de significacidon asociado.
Variables de confusion: sexo, municipio de residencia, antecedentes familiares de asma y alergia, lactancia materna y exposicion
a humo ambiental de tabaco.

Discusion
Hasta donde conocemos es el primer estudio poblacional en La Habana, con el objetivo
de obtener la prevalencia de la alergia a mosquitos y su posible asociacion con asma y

enfermedades alérgicas. Los resultados sugieren una elevada prevalencia de alergia al
vector en escolares y una asociacion positiva con las enfermedades alérgicas.

Durante las ultimas décadas los estudios para conocer la morbilidad por afecciones
dermatologicas en el pais nos han permitido tener una aproximacion de la magnitud de
la alergia a mosquitos. La presencia de la urticaria papular (UP) o prurigo agudo,
frecuente manifestacion clinica de la picadura de mosquitos, constituye usualmente
motivo de consulta en las edades pediatricas tanto en areas urbanas (2,4 %) como
rurales (4,0 %), y se anade a este resultado la identificacion de la alergia a mosquitos
como la principal causa de la UP desde el punto de vista alergologico. (1819
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Hechos muy similares ocurren internacionalmente, donde la UP presenta una frecuencia
entre 2,4 a 16,3 % en entornos hospitalarios y de 4,4 % a 8,5 % a nivel poblacional,
variabilidad explicada por la latitud, los sistemas de salud, los hogares y las condiciones
socioeconomicas.?0:21:22) | amentablemente, son escasos los estudios que indaguen
directamente sobre los insectos causales de la UP o prurigo en zonas calidas, aunque se
sospecha clinicamente de los mosquitos Aedes aegypti y Culex quinquefasciatus.(?3:24

La sensibilizacion a mosquito muestra cifras elevadas dado que se presenta en seis de
cada diez escolares. Aunque es la primera vez que se obtiene la estimacidon a nivel
poblacional, es coherente su presencia con la encontrada durante el estudio en
pacientes del servicio de alergia del Hospital Universitario “Calixto Garcia” de la capital
habanera, en el que es detectada la sensibilizacion a extracto estandarizado de Culex
quinquefasciatus tanto en nifos con o sin antecedentes de alergia a mosquitos. % Otros
paises de la region, aun cuando la mayoria se han realizado en pacientes atendidos en
los servicios de alergia, las estimaciones son inferiores: 22,0 % en Puerto Rico; 17,6 %
en Sinaloa, México y 29,0 % en pacientes colombianos. (26:2728)

Diferencias entre las cifras de tener un diagndstico médico anterior y la presencia actual
de la enfermedad fue un hallazgo documentado por otros autores, lo cual puede
explicarse por una sobreestimacion del diagnostico por parte del personal médico, la
presencia de mecanismos no IgE (IgG y linfocitos T) involucrados, la variabilidad
temporal natural de la sensibilidad alérgica (tolerancia) o la inestabilidad o composicion
de los extractos alergénicos, con los que solo se detectan entre 30,0 a 50,0 % de las
alergias a mosquitos. (3:2%:30)

Se identifican elevadas prevalencias de asma y enfermedades alérgicas, valores
consistentes con los informados anos atras (2001-2002) luego de la aplicacion de la
metodologia ISAAC, donde La Habana se ubico junto a otros paises en la mas alta de las
categorias establecidas por el propio estudio (> 20 %)." Identificar la asociacion
positiva entre estas entidades y la alergia a mosquitos orienta sobre su posible rol en la
etiopatogenia de la marcha alérgica.

En estudios nacionales las asociaciones entre la alergia a mosquitos y el resto de las
enfermedades atopicas estan documentadas y sus resultados son similares a los de
algunos estudios foraneos consultados, donde el analisis de factores ambientales,
genéticos, estilos de vida y socioeconomicos de cada pais o region son determinantes
para comprender estas relaciones. ®25.26:27) Paises como Puerto Rico donde el vector es
abundante informa la existencia de riesgo entre rinitis y sensibilizacion a mosquitos
(Odd Ratio 2,25) y no con el asma,?® sin embargo, Gonzdlez Diaz y otros,?”) en
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Monterrey, México luego de realizar en pacientes alérgicos las pruebas por puncion con
extractos del cuerpo de mosquitos Aedes aegypti, no encuentran asociacion con ellas.

Un ultimo aspecto en nuestra discusion vale la pena ser comentado. El planteamiento
sobre la orientacion del tipo de atopia segln la procedencia de los alergenos utilizados,
respiratoria (cuerpo) o cutanea (glandulas salivares), dada sus diferentes actividades
biologicas, no es soportada en estas observaciones dado la diversidad de enfermedades
alérgicas relacionadas con el extracto del cuerpo de mosquito utilizado. Nos unimos por
tanto, a lo proyectado por otros autores sobre la necesidad de continuar los estudios
dado ser un tema no resuelto. 29

Entre las limitaciones del estudio, podemos plantear que su disefio no permite inferir
causalidad sino solo asociaciones. Los datos relacionados con los antecedentes son
basados en autoinformes. No se incluyen preguntas sobre los sintomas, uso de
medicamentos, o rastreo de exposicion para validar el diagnostico informado. La
utilizacion de un extracto alergénico para la realizacion de la prueba cutanea para la
alergia en el que se utiliza el cuerpo entero del mosquito y no su saliva puede constituir
otra limitacion. No haber realizado en edades mas pequenas prueba de alergia con
similar extracto alergénico no ha permitido conocer la historia de sensibilizacion, "por
lo que queda desierto este conocimiento. Se ha estudiado solo poblacion urbana por lo
que las estimaciones pueden diferir en zonas rurales.

A pesar de estas limitaciones consideramos que los resultados son valiosos si se tiene
en cuenta que los extractos estan estandarizados y provienen de un laboratorio
reconocido internacionalmente y la técnica de PCP fue realizada por un personal
altamente calificado y certificado; ademas, la totalidad de la poblacidon fue atendida
por personal médico y ante la duda de una enfermedad alérgica, se consulté con
especialistas de alergia, todo lo cual le da robustez a los resultados.

Para paises ubicados en el tropico donde la presencia del vector es elevada, las
consecuencias de la picadura seria un criterio a valorar en el desarrollo de las
enfermedades alérgicas.

Concluimos que la alergia a mosquito es un problema de salud en La Habana y se asocia
con el asma y las enfermedades alérgicas. Intervenciones para el control del vector son
necesarias para reducir el desarrollo de estas enfermedades.

Recomendamos la realizacion de futuros estudios para profundizar en el conocimiento
de la alergia a mosquito y de las enfermedades asociadas.
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