Revista Alergia México 2010;57(2):37-43

Articulo original
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RESUMEN

Antecedentes: a pesar de que las reacciones sistémicas por picadura de himendpteros se han estudiado extensamente, se desco-
noce la prevalencia de las reacciones alérgicas por picadura de mosquitos.

Objetivo: investigar la prevalencia de reacciones alérgicas causadas por picadura de Aedes aegypti en los pacientes atendidos en el
Centro Regional de Alergia e Inmunologia Clinica, Universidad Auténoma de Nuevo Ledn, Monterrey, Nuevo Ledn, México.
Material y método: estudio transversal y descriptivo de pacientes a los que se les realizaron pruebas cutaneas para aeroalergenos
y para medir su sensibilidad a la picadura de mosquito.

Resultados: de los 482 pacientes de entre 2 y 60 afios que se estudiaron, 53% era de género femenino; 407 (84.4%) tenian ante-
cedentes de reacciones locales por picadura de mosquito, y 12 (2.4%), de reacciones locales grandes por picadura de mosquito (de
ellos, 3 [0.6%] tenian antecedentes de prueba cutéanea positiva de mosquito, y de éstos, 1 [0.2%] de reaccion sistémica por picadura
de mosquito); 307 (63.6%) de prueba cutanea positiva para al menos un aeroalergeno y 85 (17.6%) de prueba cutanea positiva de
mosquito, y de éstos, 78 (91.7%) de reacciones locales por picadura de mosquito (OR: 2.303 [IC: 1.037-5.10]). Entre las diferentes
enfermedades alérgicas y la alergia por mosquito no hubo una asociacién estadisticamente significativa.

Conclusiones: la prevalencia de alergia a la picadura de mosquito es baja, pero las reacciones adversas son bastante comunes. El
diagndstico es importante; es necesario realizar mas investigaciones sobre esta enfermedad.

Palabras clave: alergia por picadura de mosquito, mosquito, Aedes aegypti, alergia, reaccién local grande, anafilaxia, pruebas cu-
téneas de Prick, prurito, rinitis, asma.

ABSTRACT

Background: Although systemic reactions resulting from hymenoptera stings have been studied extensively, the prevalence of allergic
reactions to mosquitoes is unknown.

Objective: To investigate the prevalence of allergic reactions to Aedes aegypti bites in patients seeking treatment at the Allergy and
Clinical Immunology Regional Center of Jose E Gonzalez University Hospital in Monterrey, Mexico.

Material and method: We carried out a cross-sectional, descriptive study that included patients receiving skin tests for aeroallergens;
skin sensitivity to mosquito bites was also tested. A questionnaire was used to obtain information about previous allergic reactions to
mosquito bites.

Results: A total of 482 patients between 2 and 60 years of age were included; 53% were female, 407 (84.4%) had a history of local
reactions to mosquito bites. Twelve patients (2.4%) stated a history of large local reaction; three (0.6%) of them with a positive skin
prick test, one (0.2%) of those had systemic reaction history to mosquito. Eighty five (17.6%) patients had a positive mosquito skin
test and 307 (63.6%) had a positive skin test for at least one aeroallergen. Seventy-eight (91.7%) of the 85 patients with a positive
mosquito skin test had a history of local skin reactions to mosquito bite (odds ratio: 2.303 [confidence interval (Cl) 1.037-5.10]. There
was no statistically significance association between allergic diseases and mosquito allergy.

Conclusions: Adverse reactions and allergic reactions to mosquito bites occur frequently. However mosquito allergy is low. Further
studies are required to determine the prevalence of mosquito allergy in the general population.

Key words: allergic to mosquito bites, mosquito, Aedes aegypti, allergy, large local reaction, anaphylaxis, skin Prick tests, pruritus,
rhinitis, asthma.
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e cree que la especie de mosquito Aedes

aegypti llego al continente americano en los

viajes de la Conquista; este mosquito es el

vector del virus del dengue, que es un proble-
ma de salud en México,' y de una de sus complicaciones:
el dengue hemorragico.? Entre 1984 y 2002 el estado de
Nuevo Ledn ocupé el cuarto lugar en numero de casos
de dengue hemorragico;** el mosquito es endémico de la
zonay su indice larvario varia de acuerdo con la estacion
del afio.®> Segin un informe de la Secretaria de Salud
del estado de Nuevo Ledn, de los 711 casos de dengue
que hubo en 2008, 64 fueron de dengue hemorragico, y
de los 99 casos que hubo en 2009, 6 fueron de dengue
hemorragico. Se han realizado multiples campafias in-
formativas para disminuir los criaderos de larvas y para
educar a la poblacion en riesgo.’

La alergia por picadura de insectos es ocasionada
principalmente por himendpteros; sin embargo, también
puede deberse a la picadura de insectos hematdéfagos,
como el mosquito.°

Segun diversos informes, en la poblacion general
la prevalencia de reacciones alérgicas sistémicas por
veneno de himenopteros varia de 0.8 a 3.3%; sin em-
bargo, se estima que podria manifestarse, incluso, en
5% de la poblacion.® Se desconoce la prevalencia de
reacciones alérgicas causadas por otros insectos, como
el mosquito.*

. Este protocolo fue aprobado por el Comité de Etica y Elegi-
bilidad del Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez,
Monterrey, Nuevo Leon, México.
Jefa del Centro
**  Médicos adscritos al Centro.
Centro Regional de Alergia e Inmunologia Clinica, Hospital
Universitario José Eleuterio Gonzalez, Universidad Autono-
ma de Nuevo Ledn, Monterrey, Nuevo Ledn, México.
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La saliva del mosquito contiene diversos materiales
biologicos que por su funcion pueden clasificarse en:
1) factores anticoagulantes, antiagregantes y vasodila-
tadores, que aumentan la velocidad con la que la sangre
del hospedero es embebida; 2) sustancias que afectan la
trasmision de parasitos de vectores artropodos; 3) enzi-
mas asociadas con la ingestion de azucar; 4) lisozimas
que controlan el crecimiento bacteriano, y 5) inmuno-
moduladores. La mayor parte de estas sustancias se han
identificado como alergenos.”'*!!

Varios estudios han demostrado que las personas
con antecedente de reacciones a picaduras de mosquito
generan anticuerpos IgE especificos, que pueden ser
identificados —mediante las técnicas de ELISA e inmu-
notransferencia— cuando se exponen a los antigenos de
extractos de las glandulas salivales o de la saliva del
mosquito.”!%!! En la saliva del mosquito existen mas de
20 polipéptidos alergénicos y en extractos de su cuerpo
entero se han identificado, aproximadamente, 26 poli-
péptidos alergénicos.'?

Las reacciones inmediatas a la picadura de mosquito
se producen por una respuesta mediada por anticuerpos
IgE especificos, con la subsecuente desgranulaciéon de
mastocitos y la liberacion de mediadores, como hista-
mina y leucotrienos.'?

La anafilaxia por mosquito es muy rara; los individuos
con mayor riesgo de reacciones severas a la picadura
de mosquito son: /) una exposicion alta, por ejemplo,
trabajadores de exteriores; 2) inmunidad natural débil,
por ejemplo, nifios pequeiios; 3) no haber estado pre-
viamente expuestos a picaduras de mosquitos nativos,
por ejemplo, inmigrantes o visitantes, y 4) inmunodefi-
ciencias primarias o secundarias, como el SIDA, tumores
o virus de Epstein-Barr asociado con enfermedades
linfoproliferativas.'?

Después de repetidas picaduras, las nuevas erup-
ciones cutaneas que pueden aparecer en los sitios de
lesiones previas se conocen como “urticaria papular”.'?
Esto es particularmente comin en niflos que residen
en paises tropicales. Las reacciones ampollosas son
infrecuentes, pero cuando ocurren —después de varias
picaduras de mosquito— se manifiestan cominmente en
las piernas.®

Las cinco etapas de hipersensibilidad que existen
por la picadura del mosquito Aedes aegypti son: I) una
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persona se expone por primera vez a la picadura del
mosquito sin manifestar reaccion alguna; /1) después
de repetidas picaduras aparece de manera tardia una
papula, que permanece entre dos y seis horas o, incluso,
dos dias; 71]) la papula y el eritema aparecen juntos de
manera inmediata, las papulas pueden medir mas de 10
centimetros (reaccion local grande); /) sucesivamente,
solo ocurre eritema como reaccion inmediata, y V) des-
pués de un periodo prolongado de exposicion repetida a
picaduras de mosquito, se alcanza un estado de ausencia
de reactividad (tolerancia adquirida).'* A pesar de que
todas estas reacciones son secundarias a la picadura de
mosquito, un paciente Unicamente manifiesta alergia
cuando se encuentra en la fase II11."

El mecanismo y los mediadores implicados en la
produccion de las reacciones tardias aun no son del
todo comprendidos. Sin embargo, se ha comunicado
que la respuesta celular inflamatoria en estas reaccio-
nes es similar a las respuestas alérgicas de fase tardia.
Las lesiones tardias pueden representar una reaccion
inmunitaria tipo [V; también pueden ocurrir reacciones
tipo Arthur,'>"® que comprenden lesiones pustulares o
hemorragicas circunscritas por un halo eritematoso, fre-
cuentemente asociadas con edema articular y fiebre."

El diagnostico de alergia por mosquito se establece
con base en la historia clinica, en el antecedente de
exposicion y en el tipo, grado y evolucion de los sinto-
mas posteriores a la picadura de mosquito;'° las lesiones
locales grandes o las manifestaciones atipicas (como vesi-
culas o lesiones equiméticas) o sistémicas, aunadas a un
resultado positivo que demuestre un mecanismo mediado
por IgE (como las pruebas cutaneas o la medicion de IgE
por métodos de laboratorio, como la prueba de radioaler-
goadsorcion [RAST]), deben considerarse una reaccion
alérgica a la picadura de mosquito.'®!” Las pruebas cuta-
neas son el método mas rapido, practico y econémico
para determinar los anticuerpos IgE especificos para
antigenos del mosquito. Sin embargo, una prueba cuta-
nea positiva no predice si una exposicion subsecuente a
la picadura de mosquito producira reacciones locales o
sistémicas.’ Actualmente, solo se encuentra disponible
el extracto comercial del cuerpo entero del mosquito
para pruebas intradérmicas y de Prick (glicerinado).'¢
En pruebas cutaneas el diagnéstico es mas especifico
cuando se usan extractos estandarizados de glandulas

salivales de mosquito, pero éstos no se encuentran
disponibles comercialmente.'> El objetivo principal de
nuestro estudio es conocer la prevalencia de reacciones
alérgicas causadas por picadura de Aedes aegypti en los
pacientes atendidos en el Centro Regional de Alergia e
Inmunologia Clinica del Hospital Universitario, Uni-
versidad Auténoma de Nuevo Ledon, Monterrey, Nuevo
Ledn, México. El objetivo secundario es identificar la
asociacion que existe entre las manifestaciones clinicas
por picadura de mosquito y la positividad de la prueba
cutanea para A. aegypti.

MATERIAL Y METODO

Participantes
Estudio transversal y descriptivo. La muestra fue de
pacientes que entre septiembre de 2000 y agosto de
2001 acudieron por primera vez al Centro Regional de
Alergia e Inmunologia Clinica. Se incluyeron hombres
y mujeres de entre 2 y 60 afios de edad en quienes se
considerd necesario realizar pruebas cutaneas para
aeroalergenos por sospecha de rinitis alérgica, asma,
o ambas. Se excluyeron las embarazadas, los pacien-
tes tratados con betabloqueadores o antihistaminicos
—que no pudieron ser suspendidos durante el periodo
de estudio debido a la severidad de la enfermedad de
base—, los pacientes con dermografismo o dermatosis
generalizada en los que pudiera contraindicarse la
aplicacion de pruebas cutaneas y quienes en las ultimas
tres semanas tuvieron reacciones alérgicas sistémicas
por picadura de insectos.

El consentimiento se obtuvo a partir de los objetivos
y de las caracteristicas del estudio, asi como de los bene-
ficios y de los riesgos potenciales implicados, explicados
claramente a los participantes o a sus tutores, cuando los
pacientes eran menores de edad. El protocolo fue apro-
bado por el comité de ética del Hospital Universitario
de la Universidad Autonoma de Nuevo Leon.

Disefio del estudio

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes
incluidos en el estudio y se comprobo el tipo de enferme-
dad alérgica que tenian (rinitis, asma, dermatitis atopica)
y el nimero de alergenos en los que la prueba cutanea
fue positiva. Ademas, se les aplico un cuestionario rela-
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cionado con antecedentes de exposicion a las picaduras
de mosquito, en el que se incluian datos demograficos
(edad, género, procedencia), sintomas sistémicos o en
la piel secundarios a la picadura de mosquito (papula,
eritema, roncha, reacciones locales grandes, etc.) y ex-
perimentados en el ultimo mes, necesidad de consulta
en un centro médico debido a las molestias ocasionadas
por la picadura de mosquito, el tratamiento administrado
y la respuesta a éste.

Posteriormente, se aplicaron las pruebas cutaneas
con un extracto comercial glicerinado de cuerpo entero
de mosquito a una concentracion de 1:10; como testigo
negativo se utilizé agua, y como testigo positivo, his-
tamina. También se utilizaron extractos glicerinados
de 25 aeroalergenos (los mas comunes en el noreste
de México) a una concentracion de 1:20. Cuando fue
necesario, en algunos pacientes se utilizaron extractos
glicerinados de alimentos a la misma concentracion. La
prueba se considero positiva si el eritema de la reaccion
media mas de 10 mm y si la roncha era 3 mm mas grande
que el diametro del testigo negativo.

La alergia por mosquito se establecio por una reaccion
de fase III, por evolucioén de la picadura de mosquito o
por una reaccion sistémica en asociacion con la posi-
tividad de la prueba cutanea realizada con extracto de
cuerpo entero de mosquito.

Anadlisis estadistico

Para calcular la razén de momios (OR) se utiliz6 la prue-
ba de la ¢ al cuadrado, en la que los factores de riesgo
se compararon con las pruebas cutaneas.

RESULTADOS

Caracteristicas de la poblacion y antecedentes de
reacciones secundarias a la picadura de mosquito

Nuestro estudio incluyd 482 pacientes. Los limites de
edad fueron 2 y 60 afos, y lamedia, 18.52 afios (+ 14.8).
Los pacientes de género femenino eran 255 (53%), y
los del estado de Nuevo Leon, 411 (85.3%); 209 (43%)
tenian antecedentes personales de rinitis alérgica; 14
(2.9%), urticaria y angioedema; 11 (2.2%), alergia por
alimentos; 12 (2.4%), alergia por medicamentos; 73
(15%), antecedentes personales de asma, y 11 (2%),
dermatitis atopica. Del total de pacientes, por lo menos

307 (63.3%) tenian antecedentes de una prueba positiva
a tres aeroalergenos.

De los 482 pacientes, 407 (84.4%) tenian anteceden-
tes de reacciones secundarias a la picadura de mosquito.
Ningun paciente tuvo antecedentes de reacciones tardias
a la picadura de mosquito. Doscientos veintitin (45.9%)
pacientes mostraron prurito, dolor, eritema, o los tres
(fases I y 1V, cuadro 1) y 12 (2.4%) tenian antece-
dentes de reacciones locales grandes por picadura de
mosquito (reacciones de fase III). No hubo asociacion
entre antecedentes de reacciones adversas a la picadura
de mosquito y el grupo etario (cuadro 2). Un paciente
(0.2%) tenia antecedentes de reaccion sistémica en los
15 minutos siguientes a la picadura de mosquito, asi
como de reacciones locales grandes. Dos pacientes
(0.4%) fueron previamente valorados por experimentar
reacciones locales a la picadura de mosquito.

Asociacion entre la picadura de insecto y las pruebas
cutaneas para A. aegypti

Ochenta y cinco pacientes (17.6%) tenian antecedentes
de prueba cutanea positiva de 4. aegypti, y de éstos, 78
(91.7%) tenian historial de reacciones cutaneas locales a
la picadura de mosquito (RM: 2.303 [IC: 1.037-5.10]).

Al comparar la positividad de la prueba cutanea
para mosquito con el grupo etario se encontrdé que la
sensibilidad al mosquito se incrementa con la edad y
se mantiene estable entre los 20 y los 39 afios de edad
(cuadro 3).

Cuando se analiz6 la asociacion entre las diferentes
manifestaciones o sintomas (eritema, papula, roncha,
etc.) secundarios a la picadura de mosquito y la prueba
cutanea positiva a 4. aegypti, la inica asociacion esta-
disticamente significativa se dio con el eritema (OR:
2.646 [IC: 1.11-6.32]) (cuadro 2).

Alergia por mosquito

En total, acudieron tres pacientes (0.6% de prevalen-
cia) con antecedentes de reacciones locales grandes y
de prueba cutanea positiva a 4. aegypti, compatibles
con alergia por picadura de mosquito. Ademas, uno de
los pacientes alérgicos tenia antecedentes de reaccion
sistémica a la picadura de mosquito. En el cuadro 3 se
resumen las caracteristicas epidemioldgicas de los pa-
cientes con alergia por picadura de mosquito.
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Cuadro 1. Manifestaciones clinicas y prueba cutanea de Prick positiva para A. aegypti

Reaccién local Total Prueba cutanea Razén de momios (RM) p
positiva

Prurito 31 6 (19.35%) 1.130 (IC 0.462-2.776) 0.808
Eritema 23 8 (34.7%) 2.646 (IC 1.11-6.32) 0.044
Papula y edema 26 5(19.23%) 1.119 (IC 0.425-2.959) 0.793
Pustula y ampolla 1 0 — —
Reaccién local grande 12 3 (2.5%) 1.577 (IC 0.453-5.525) 0.452
Prurito y eritema 221 39 (17.64%) 1.002 (IC 0.627-1.599) 1.00
Prurito, eritema y papula 93 17 (18.27%) 1.056 (IC 0.591-1.890) 0.88
Total 407

IC: intervalo de confianza.

Cuadro 2. Antecedentes de reacciones alérgicas a A. aegypti
por grupo etario

Grupo Antecedente Razén de momios (RM)
de edad de reacciones
(afios) alérgicas
n (%)
2-5 84 (84) 0.959 (IC 0.528-1.739)
6-9 77 (84) 1.017 (IC 0.544-1.896)
10-19 78 (83.8) 0.948 (IC 0.515-1.745)
20-39 122 (85.9) 1.177 (IC 0.680-2.038)
40-59 46 (82.1) 0.828 (IC 0.403-1.101)
Total 407

IC: intervalo de confianza.

No hubo asociacion estadisticamente significativa
entre el antecedente de alergia y la alergia por picadura
de mosquito (p > 0.05).

DISCUSION

Las reacciones adversas a la picadura de mosquito son
frecuentes y angustiantes para el paciente.® En la zona
metropolitana de Monterrey se observa constantemente
a Aedes aegypti, que prolifera en los meses lluviosos
y que se relaciona con brotes epidémicos de dengue
clasico y hemorragico.” De la poblacion estudiada,
84.4% de los pacientes han experimentado sintomas y
signos secundarios a picaduras de mosquito, lo cual es
un dato preocupante si se considera que los mosquitos

son vectores de enfermedades que pueden afectar la vida
de los pacientes; en estos tiempos, la mas importante es
el dengue, por la gran cantidad de personas que afecta
y por las complicaciones que genera.

Hasta donde se conoce, en la bibliografia actual no
existen estudios semejantes con los cuales comparar
los datos obtenidos en nuestro estudio. Segin Peng
(1998) y la actualizacion de 2004 que hizo la Academia
Americana de Alergia, Asma e Inmunologia Clinica sobre
hipersensibilidad por picadura de insectos , las lesiones lo-
cales grandes, las manifestaciones atipicas (como vesiculas
o lesiones equimoticas) y las sistémicas deben considerarse
una reaccion alérgica a la picadura de mosquito.'%!”

En la poblacion estudiada hubo 12 pacientes (2.4%) con
reacciones locales grandes en el Gltimo mes y uno (0.2%)
con manifestaciones sistémicas. No se encontraron informes
en la bibliografia acerca del porcentaje de reacciones locales
o sistémicas a la picadura de mosquito en una poblacion
especifica; por tanto, no fue posible realizar un analisis mas
exhaustivo al respecto. Sin embargo, se pudo hacer una
comparacion aproximada de la alergia por himenopteros,
cuyas picaduras producen reacciones mas grandes y mani-
festaciones sistémicas mas frecuentes que las picaduras de
mosquito. En Israel, Graif y col." realizaron, en 2006, un
estudio en el que 10,020 estudiantes, de 13 y 14 afios de
edad, fueron encuestados para determinar la prevalencia de
reacciones alérgicas a la picadura de insectos, especialmente
himendpteros, y la de consultas médicas por esa causa.'®
Del total de estudiantes, 56.3% habian sido picados por un
insecto en alguna ocasion y 20.5% habian experimentado
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Cuadro 3. Casos de alergia por mosquito y caracteristicas epidemioldgicas

Paciente Edad Género Antecedente de reacciones Antecedente de reacciones  Prueba positiva de Prick

(anos) locales grandes sistémicas positiva para A. aegypti
1 2 Masculino Si No Negativa
2 2 Masculino Si No Negativa
3 3 Masculino Si No Negativa
4 3 Masculino Si No Negativa
5 3 Masculino Si Urticaria, Positiva

angioedema

6 6 Masculino Si No Negativa
7 Masculino Si No Negativa
8 Masculino Si No Positiva
9 10 Femenino Si No Negativa
10 24 Masculino Si No Negativa
11 24 Femenino Si No Positiva
12 26 Femenino Si No Negativa

reacciones locales grandes; 16% del grupo afectado habia
tenido manifestaciones anafilacticas. En la poblacion gene-
ral, la prevalencia de alergia con reacciones locales grandes
por picadura de himendpteros varia de 2.3 a 18.6%.

Después de la aplicacion de las pruebas cutaneas, el
diagnostico fue de alergia por picadura de mosquito en 3
(0.6%) pacientes. Segiin Guspi y col., la prevalencia de
alergia por picadura de himendpteros en la poblacion general
varia de 1.15 a2 3.3%."

Se encontré que en todas las edades, las reacciones
cutaneas a la picadura de mosquito se experimentaban
en la misma proporcion. Este hallazgo era esperado
porque los mosquitos se alimentan de cualquier ser hu-
mano sin mostrar predileccion por alglin grupo etario en
particular y porque el cuestionario no era especifico para
manifestaciones alérgicas por picadura de mosquito;
era de esperarse que la mayoria de los pacientes tuviera
algun tipo de manifestacion secundaria, sin que ésta se
pudiera catalogar como alergia. En nuestro estudio las
manifestaciones clinicas mas frecuentes en 221 (45.9%)
pacientes fueron: prurito con dolor, eritema o ambos;
las reacciones por picadura de insectos mds frecuente-
mente reportadas®? ocurrieron 20 minutos después de
la picadura, sin que hubiera diferencias significativas
entre géneros.®

Respecto a la sensibilidad al mosquito que aumenta
con la edad y que se maximiza entre la segunda y la ter-
cera décadas de la vida, nuestros datos no difieren de los
comunicados en la bibliografia;'' tampoco se encontrd una
asociacion entre ser atopico y tener alergia por mosquito
(datos similares a los comunicados en la bibliografia y
relacionados con la alergia por himendpteros).?

A pesar de que las reacciones a las picaduras son
bastante frecuentes, solo 2 (0.4%) pacientes de nuestro
estudio buscaron atencién médica. Esto coincide con lo
comunicado en el ambito internacional.'®?° Debido a que
la mayoria de las personas no experimenta reacciones
severas por picadura o mordedura de insectos, no bus-
can tratamiento. Aunque se han descrito las reacciones
tardias a las picaduras y mordeduras de insectos,®!¢?!
ninguno de nuestros pacientes manifestd este tipo de
reaccion.

CONCLUSIONES

Las picaduras de mosquito, como las de Aedes aegypti,
son un problema de salud publica, ya que estos insectos
pueden trasmitir —entre otras enfermedades— el dengue
hemorragico, que puede poner en riesgo la salud de
los pacientes. Las reacciones adversas a la picadura de
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mosquito son bastante comunes, se acompafian de baja
morbilidad en gran parte de los casos. Sin embargo, debi-
do a que en algiin momento muchos hemos sido picados
por uno de estos insectos, las medidas de prevencion
y el tratamiento de estas picaduras son factores muy
importantes. La prevalencia de alergia por picadura de
Aedes aegypti es baja. Aun asi, el diagnostico de alergia
es importante para suministrar un tratamiento adecuado.
Debido a las caracteristicas de este estudio, es necesario
realizar mas investigaciones sobre esta enfermedad para
tener una mejor vision de ella.
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