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Inmunoterapia alergénica en asma bronquial

Alfonso M. Cepeda

El asma es una enfermedad multifactorial y hasta el
momento no entendida en su totalidad. Desde hace dé-
cadas se ha reconocido una relacion entre ella y la sen-
sibilizacion a alergenos aéreos comunes, o sea la aso-
ciacion del asma con fendomenos de hipersensibilidad
inmediata. En ciertas situaciones de asma crénica y de
episodios agudos, se ha encontrado una etiologia alér-
gicaen 75% a 100% de los casos. Se conocen las bases
inmunolégicas para tal asociacion:

1. Sensibilizacion de mastocitos y posiblemente otras
células proinflamatorias, por anticuerpos IgE especifi-
cos.

2. Reacciones bronquiales inmediatas, dependientes
de IgE, inducidas por alergenos, con reacciones de fase
tardia.

3. Hiperreactividad bronquial inespecifica e infla-
macioén local persistente, como manifestaciones de la
fase tardia.

Dr. Alfonso M. Cepeda S.: Clinica de Alergias, Hospital Universitario,
Barranquilla.

Acta Médica Colombiana Vol. 15 N° 6 - Noviembre-Diciembre~ 1990

Las evidencias anteriores suministran las bases para
reafirmar el énfasis en los tratamientos inmunomodula-
torios del asma bronquial. La forma basica de inmuno-
modulacion comprende las medidas de eliminacion de
alergenos incitantes. El siguiente paso lo constituye la
inmunoterapia alergénica convencional. El entendi-
miento de las bases celulares y moleculares del asma,
particularmente la reaccion de la fase tardia, permitiran
la concepcion de nuevos tratamientos basados en la mo-
dulacién de tales eventos.

Breve reseiia histérica. En 1911 Noon y Freeman
hicieron la observacion de que el polen era causante de
una "reaccion toxica" en el cuerpo. Si inyectaban al
paciente un extracto de polen, se lograria un "efecto
antitoxina". Se inicia asi lo que se ha llamado desensi-
bilizacion, hiposensibilizacidon, y, méas correctamente,
desde 1975, Inmunoterapia Alergénica.

Actualmente existen evidencias de una serie de cam-
bios inmunoldgicos humorales y celulares durante esta
forma de tratamiento, asi como de una mejoria clinica,
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expresada en la reduccion de sintomas ante la exposi-
cion a alergenos.

Cambios inmunolégicos
durante la inmunoterapia

Cambios inmunolégicos humorales

1. Disminucién de IgE. Durante los primeros meses
de inmunoterapia existe un aumento en los niveles de
IgE especifica, seguido de una disminucidn progresiva
de los mismos, durante anos. Asimismo, en las afeccio-
nes estacionales, el rapido incremento de la IgE durante
la estacion, es reducido en un 50%.

2. Anticuerpos bloqueadores. Durante la inmuno-
terapia con alergenos se generan niveles elevados de
IgG antialergenos especificos, con un incremento se-
lectivo de IgG1 y especialmente de 1gG4, al cual se le
conoce también con el nombre de anticuerpo bloquea-
dor. Seis afios después de finalizada la inmunoterapia,
los patrones de IgE, 1gG4 e IgG 1 fueron similares a los
niveles pretratamiento, ain con la persistencia de la
mejoria clinica de los pacientes.

3. Auto anti-idiotipos. Con respecto a pacientes no
tratados, durante la inmunoterapia alergénica se esti-
mula la produccién de anticuerpos auto anti-idiotipos.
Estos intervienen en la regulacion cualitativa y cuanti-
tativa de IgE.

Cambios inmunoldgicos celulares

1. Baséfilos. La liberacion de histamina por los ba-
sofilos se ve reducida en un 30%. Existe ademas, du-
rante la inmunoterapia, una disminucion en la sensibili-
dad total del basofilo.

2. Fase tardia. A medida que avanza el tratamiento,
se va instaurando una relacion inversamente proporcio-
nal entre los niveles en aumento de IgG especificay la
magnitud de la fase tardia de la respuesta inmunoldgica.
De hecho, la inmunopatogénesis de la hiperreactividad
bronquial, su cronicidad y no especificidad, estan rela-
cionadas principalmente con la fase tardia, mas que con
la fase aguda.

3. Mononucleares. In vitro, los mononucleares de
pacientes tratados, responden menos al alergeno, exis-
tiendo una reducida proliferaciéon de linfocitos y una
disminucioén en la produccion de linfoquinas.

4. Interleuquina-2. En asmaticos no tratados existe
un incremento en la produccion de interleukina-2 en
respuesta al estimulo con antigenos de acaros. Por el
contrario, en la inmunoterapia con acaros del polvo
doméstico hay una reduccion de interleuquina-2 a nive-
les de sujetos normales.

5. CD4 y CDS8. En pacientes en inmunoterapia con
acaros, ante el estimulo con antigenos de los mismos,
existe una disminuciéon de CD4 y un incremento en la
respuesta proliferativa de lapoblacion decélulas T CDS.

6. Células T-Fc-IgG. Las células T con receptores
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de membrana para la porcion Fe de la IgG intervienen
en la regulacion de la sintesis de inmunoglobulinas al
suprimir la diferenciacion de las células B -T depen-
dientes. Los individuos atopicos poseen un reducido
numero de tales células. Durante la inmunoterapia, en
cambio, se produce un aumento de las mismas a niveles
normales.

7. Linfocitos T supresores. La ausencia en la detec-
cion de estas células es considerada como un defecto
subyacente de los pacientes atopicos. En individuos con
al menos seis a 12 meses de inmunoterapia se detecta-
ron Linfocitos T supresores especificos.

Papel en el asma bronquial

En pacientes asmaticos tratados con inmunoterapia
alergénica la mejoria clinica se demuestra por la dismi-
nucion de la reactividad bronquial ante la exposicion a
alergenos. De hecho, el control de la hiperreactividad
bronquial es un reto para todo aquel que trata pacientes
con asma bronquial.

Si bien todo paciente asmatico en quien se detecten
alergenos incitantes, es potencialmente susceptible de
mejorar con la inmunoterapia alergénica, existen algu-
nas consideraciones importantes con respecto al papel
de la misma en el asma bronquial.

Asi, debe instaurarse este tratamiento inmunomodu-
latorio en los siguientes casos, entre otros:

1. Asma significativa.

2. Asma asociada a rinitis alérgica.

3. Ante la presencia de alergenos no eliminables.

4. Cuando existen importantes efectos secundarios a
los medicamentos.

5. Asma alérgica infantil.

6. Cuando se ha obtenido una respuesta favorable
con la inmunoterapia en otros miembros de la familia.

7. Cuando las pruebas cutaneas de alergia (hipersen-
sibilidad inmediata) han sido positivas a altas dilucio-
nes del antigeno.

Existird una respuesta terapéutica mas completa
mientras mas pequefio sea el nimero de antigenos im-
plicados. Por otro lado, no hay indicacion para estable-
cer este tratamiento con ciertos antigenos, como es el
caso de los alimentos, cuya eficacia no se ha demos-
trado en estudios serios. Los mejores resultados hasta el
momento han sido logrados en la inmunoterapia con
algunos polenes y con acaros del polvo doméstico. Ha
sido relativa la eficacia con el uso de hongos.

Muchos grupos de investigadores de encuentran
desarrollando nuevas formas de extractos de alergenos,
en busca de un perfeccionamiento cada vez mayor de
los mismos. Todos ellos buscan basicamente conservar
la inmunogenicidad disminuyendo al maximo la aler-
genicidad. De hecho se cuenta actualmente con extrac-
tos de muy buena calidad, con un amplio margen de
seguridad para el paciente.
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Actualmente la inmunoterapia alergénica es el unico
tratamiento inmunomodulatorio en uso, cuyo maximo
beneficio radica en la disminucion de la sensibilidad
(en el caso del asma bronquial, de la reactividad bron-
quial) por parte del paciente, traduciéndose esto, como
se menciond arriba, en una reduccién de los sintomas
ante la exposicion a alergenos. Es pues, un recurso tera-
péutico no sintomatico, cuyo objeto es el manejo de la
causa, por tanto, de una dimension diferente a los trata-
mientos farmacoldgicos. Asi, ante las situaciones ya enu-
meradas, y en la busqueda de resultados 6ptimos, debe
brindarsele este tratamiento al asmatico, integrandolo
con medidas de orden preventivo y con terapias sintoma-
ticas.
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