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Determinacion de IgE especifica para cinco acaros en
pacientes atdpicos y su relacion con las pruebas
cutaneas. Estudio multicéntrico

Specific IgE and skin prick test to five house dust mite allergens in atopic patients. A multicenter study

LRF Ardusso, CD Crisci, NIH Bertoya, J Galimany, A Marcipar, A Massara, M Strass, N Daguerre, D Ardusso, R Claeys*

Resumen

El objetivo del presente trabajo ha sido valorar la presencia de anticuerpos IgE frente a las principales
especies de acaros presentes en nuestro medio y su relacion con la reactividad cutanea especifica.

Se estudiaron 131 pacientes con sintomatologia alérgica respiratoria, 68 (51,9%) de ellos con
asma, 25 (19,1%) con rinitis y 38 (29%) con ambas manifestaciones; 70 de sexo femenino (53,4%)
con edades comprendidas entre los 5 y 50 afios (X = 22,9+13,4 afios), residentes en Rosario.

Se realiz6 prick-test (SPT) y determinacion de IgE especifica con extractos de Dermatophagoides
pteronyssinus (Dp), Blomia tropicalis (Bt), Lepidoglyphus destructor (Ld), Tyrophagus
putrescentiae (Tp) y Chortoglyphus arcuatus (Cha), obtenidos a partir de cultivos propios de
especies locales. Se midi6 el area de la papula y calcul6 el indice de histamina (IH) y los resultados
de la IgE especifica fueron expresados como el porcentaje de fijacion de cuentas totales (% TCB).
La mayoria de los pacientes (n= 117; 89,3%) mostrd reactividad cutdnea a dos o mas de las
especies estudiadas y la presencia de sensibilizaciones exclusivas resulto rara. En la determinacion
de los valores de IgE especifica, el rango de dispersion del %TCB resulté sumamente amplio y
variable para los distintos alergenos. El analisis de los niveles de IgE especifica para alergenos de
acaros en funciéon del mayor o menor nivel de reactividad cutdnea, mostré una correlacion
significativa entre el grado de respuesta cutanea (IH) y el nivel de IgE especifica (% TCB) para Dp
(p=0,05), Bt (p<0,02), Ld (p<0,01) y Tp (p<0,001).

En conclusion, es posible demostrar IgE especifica en el suero de aquellos pacientes que presentan
un SPT positivo para acaros y los niveles de la misma estan en relacién con el tamafio de la
respuesta cutanea, al menos para Dp, Bt, Ld y Tp.

Arch Alergia Inmunol Clin 2001; 32:2:45-51.
Abstract

The aim of this study was to assess specific IgE to the main mites found in the houses of Rosario
and to determine their relationship with specific skin reactivity.

We studied 131 patients aged 5 to 50 years old (0 22.9+13.4 years): 68 (51,9%) with bronchial asthma,
25 (19,1%) with allergic rhinitis and 38 (29%) with both pathologies. Seventy patients were females
(53.4%) with ages between 5 and 50 years (X = 22,9+13,4 years), and all of them live in Rosario city.
Skin prick test (SPT) and IgE determinations to Dermatophagoides pteronyssinus (Dp), Blomia
tropicalis (Bt) Lepidoglyphus destructor (Ld), Tyrophagus putrescentiae (Tp) and Chortoglyphus
arcuatus (Cha) were carried out in all the subjects.

The wheals obtained from each extract were compared with a positive control (Histamine ClI
Img/ml). A histamine rate (HR) 2 0.5 was recorded as positive (histamine rate = mean wheal
diameter of an extract / mean wheal diameter of histamine). The IgE concentrations were
expressed as percentage of the total count binding (%TCB).

Most of the patients (n= 117; 89.3%) had a positive SPT to two or more mite species. The
dispersion range of specific IgE levels (% TCB) was high and variable according to the mite extract.
The correlation coefficients (r) between SPT (HR) and specific IgE (%TCB) to the same mite were
significant for Dp (p=0.05), Bt (p<0.02), Ld (p<0.01) and Tp (p<0.001).

In conclusion, patients with positive SPT to house dust mite had demonstrable circulating specific
IgE to the same allergens, and those levels correlated with the corresponding wheal diameters.

Arch Alergia Inmunol Clin 2001; 32:2:54-51.

* Asociacion de Alergia e Inmunologia de Rosario. Espafia 931 (2000) Rosario, Santa Fe, Argentina. aair@citynet.net.ar
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Introduccién aspiradora de 1.000 watts de potencia, en un metro cua-
drado de la superficie de colchones, almohadas y piso ba-

Los alergenos derivados de los 4caros domésticos re-  jo la cama, durante 3 minutos en cada sitio. EI polvo ob-
presentan la principal causa de sensibilizacion entre los  tenido se tamizé con malla de 1 mmy el polvo fino resul-

pacientes atopicos en Argentina (1-6). tante se guardd una parte a -20°C para identificacion y re-
Numerosas especies han sido identificadas en muestras cuento y otra a 23°C y a 75% humedad relativa ambiente

de polvo domiciliario en Rosario (7) y Cérdoba (8) superan-  (HRA) para aislamiento y cultivo.

do en muchos casos el nivel de concentracion necesario tan-

to para inducir sensibilizacion como para desencadenar sin- Identificacion

tomas en pacientes genéticamente predispuestos (7,9-11). Para la identificacion y recuento de las diferentes es-
Estudios multicéntricos previos realizados a partir de la ~ pecies de acaros se utilizo el método de suspension mo-

Asociacion de Alergia e Inmunologia de Rosario han pues-  dificado por EF Caldas y que consiste en colocar 25 mg

to de manifiesto la relevancia del Dermatophagoides pte -  de polvo tamizado en una placa de Petri pequefia, agre-

ronyssinus, Blomia tropicalis (1), Lepidoglyphus destruc - garle 5 ml de una solucion salina saturada y 20% de aci-

tor, Tyrophagus putrescentiae y Chortoglyphus arcuatus do lactico. Los &caros que se encuentran suspendidos en
(2) como responsables de reactividad cutanea en pacientes  dicha solucion se recogen con la punta de una aguja fina

con asma y/o rinitis alérgica residentes en esta region. bajo lupa binocular de 45 aumentos, se montan en dos
La mayoria de los pacientes con sintomas respiratorios ~ gotas de medio de Hoyer sobre un portaobjetos y se sella
debidos a la inhalacién de alergenos, presentan pruebas cu- con cubreobjetos N° 1 (22 mm) para su posterior analisis

taneas positivas y anticuerpos IgE especificos en el suero. con microscopio con aumento de 400x. Se dejo transcu-
Estudios epidemioldgicos han demostrado que la presencia  rir al menos una semana para que la cubierta esclerctica
de anticuerpos IgE frente a los dcaros domésticos, consti- se trasparente suficientemente, permitiendo de ese modo
tuyen el principal factor de riesgo asociado al desarrollode identificar en forma correcta cada especie.

asma (12-14). Sin embargo, los niveles de anticuerpos IgE

especificos no siempre correlacionan con las pruebas cuta- Aislamiento y cultivo

neas y la naturaleza y severidad de los sintomas (15,16). En el Area de Alergia e Inmunologia de la Cétedra de
En este sentido, dado que no existen datos nacionales ~ Patologia Médica I, Facultad de Ciencias Médicas de

acerca de la correlacion entre la respuesta cuténea a anti-  Rosario (UNR), se aislaron bajo lupa binocular de 45 au-

genos de acaros y los niveles de IgE especifica para los mentos 4caros Vvivos de las especies mas frecuentemente

mismos, el propdsito de este estudio multicéntrico ha si-  halladas en los domicilios estudiados. Se separaron 20

do valorar la presencia de anticuerpos IgE frente a las acaridos adultos de cada especie en frascos de cultivo
principales especies de acaros presentes en nuestro medio celular con alimento para pescado (Shulet®) con alto

y su relacion con la reactividad cutanea especifica. contenido proteico en incubadoras a 23°C y a 75% HRA.
Los cultivos pertenecientes a las diferentes especies fue-
Material y métodos ron aislados en diferentes incubadoras para evitar la con-
Pacientes taminacion.
Las especies cultivadas fueron Dermatophagoides
Los criterios de inclusion para este estudio fueron: pteronyssinus (Dp), Blomia tropicalis (Bt) Lepidoglyp -
a) presencia de asma y/o rinitis definidos clinicamente; ~ hus destructor (Ld), Tyrophagus putrescentiae (Tp) y

b) edad comprendida entre los 5 y 50 afios; y c) tener al Chortoglyphus arcuatus (Cha).
menos una prueba cutanea positiva para alguno de los

acaros estudiados. Separacién y preparacién de extractos
Se estudiaron 131 pacientes con sintomatologfa alér- Para separar los acaros del medio de cultivo se utili-
gica respiratoria, 68 (51,9%) de ellos con asma, 25 zaron tamices de distinto tamafio de poro (1 mm, 0,5 mm
(19,1%) con rinitis y 38 (29%) con ambas manifestacio- Y 0,2 mm) y receptaculo. La extraccion de los antigenos
nes; 70 de sexo femenino (53,4%) y 61 masculino de acaros se realizo a una dilucion de 1/50 p/v en bicar-
(46,6%), con una edad media de 22,9+13,4 afios. bonato aménico 0,2 M, pH 9, durante 24 horas a 4°C. El
sobrenadante fue separado mediante vacio con un filtro
Alergenos de nitrato de celulosa estéril con un tamafio de poro de
0,2 mm (Nalgene Company, Rochester, NY, USA).
Recoleccion de muestras domiciliarias Estos extractos alergénicos fueron utilizados tanto pa-
Se efectuaron recolecciones de polvo en 20 domici- ra la realizacion de las pruebas cutdneas como para la va-
lios de la ciudad de Rosario. La muestra se obtuvo con loracion de IgE especifica.
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Relacion IgE especifica y pruebas cutaneas

Pruebas cutaneas

Se realiz6 prick-test (SPT) en la cara anterior del an-
tebrazo con prick lanceter (Hollister-Stier, Spokane WA,
USA). La lectura inmediata se realiz6 a los 15 minutos,
midiendo el area de la papula y calculando el indice de
histamina (IH) para los extractos de acaros, considerando
como positivo un indice de histamina 20,5 y un diametro
de papula 33 mm. El indice de histamina se definié como
el cociente entre el promedio de los didmetros ortogona-
les de la papula del alergeno y los de la histamina (clor-
hidrato de histamina 1 mg/ml) provista por el Laborato-
rio IPI ASAC Argentina. El IH fue categorizado en cua-
tro grupos: grado 0 = IH < 0,5; grado 1 = IH 0,5-1,0; gra-
do2=1H1,1-1,5; y grado 3 = IH >1,5.

IgE especifica

Las proteinas de los extractos de acaros fueron ad-
sorbidas a pocillos de Immulon 4 (Dynatech Laborato-
ries, Inc., Chantilly, VA). Cada pocillo recibié 1 mg de
proteina en 100 ml de 0,1 M de buffer carbonato/bicar-
bonato de amonio, pH 9,6. Las placas fueron incubadas
durante la noche a temperatura ambiente en cdmara ha-
meda y lavadas posteriormente cuatro veces con buffer
fosfato 0,1 M, pH 7,5 con 1% de Tween 20 (buffer de
lavado). Luego de agregar 100 ml de suero no diluido
en cada pocillo, éstos fueron nuevamente incubados du-
rante la noche y posteriormente lavados cuatro veces
con el buffer de lavado. Seguidamente se agregd 100 ml
de anti-IgE de conejo marcada con iodo** (Sanofi Diag -
nostic Pasteur Inc., Chaska, MN) diluidas 1:2 en buffer
fosfato 0,1 M, pH 7,5 conteniendo 1% de Tween 20 y
1% de BSA (buffer de dilucion), se incubé durante la
noche y nuevamente lavo para finalmente leer las cuen-

tas por minuto (cpm) en un contador gamma de pozo.
Los resultados fueron expresados como el porcentaje de
fijacion de cuentas totales (%TCB).

Este procedimiento fue llevado a cabo para cada una
de las cinco especies de acaros estudiados.

Anadlisis estadistico

Los resultados fueron volcados en una base de da-
tos de EPI INFO v6.0. Para estimar la fuerza de la re-
lacion alergénica entre las especies de 4caros, se calcu-
laron los coeficientes de correlacion de Spearman entre
los resultados del SPT y del %TCB. Los niveles de IgE
especifica entre pacientes con SPT (+) y (-) fueron
comparados con el test no paramétrico para dos grupos
de Kruskal-Wallis. Para todas las pruebas se consider6
significativo un valor de p<0,05.

Resultados
Pruebas cutaneas

Considerando que el criterio de inclusion establecia
que los pacientes debian tener al menos un SPT (+) pa-
ra un 4caro estudiado, el 90,8% (n = 119) de los pacien-
tes tuvo SPT (+) para Dp, el 87% (n = 114) para Bt, el
75,6% (n = 99) para Ld, el 71,8% (n = 94) para Chay
el 68,7% (n = 90) para Tp.

La mayoria de los pacientes (n=117; 89,3%) mostrd
reactividad cutanea a dos 0 mas de las especies estudiadas.
La presencia de sensibilizaciones exclusivas resulté rara: 8
casos de reactividad exclusiva a Dp, 3a Bty 3 para Ld.

La correlacion entre los resultados del SPT expresado
como indice de histamina para las cinco especies de &ca-
ros, se muestra en la Tabla 1.

- Coeficiente de correlacion (r) e intervalo de confianza 95% (IC) para los IH de los SPT para
LELIERY cinco especies de acaros.
Acaros Blomia Lepidoglyphus Tyrophagus Chortoglyphus
tropicalis destructor putrescentiae arcuatus

Dermatophagoides r=0,47 r=0,52 r=0,48 r=0,37
pteronyssinus IC=0,04-0,43 IC=0,09-0,43 IC=0,05-0,40 IC=-0,04-0,31

f=34,2 f=435 f=354 f=18,6

Blomia tropicalis - r=0,43 r=0,46 r=0,44
IC=0,01-0,35 IC=0,03-0,39 IC=0,02-03,6

f=27,2 f=317 =288

Lepidoglyphus - - r=0,56 r=0,46
destructor IC=0,14-0,46 IC=0,04-0,38

f=527 f=316

Tyrophagus putrescentiae - - - r=0,59
IC=0,17-0,49

f=59,9

AA TG .
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BELIEWA  \alores promedios de IgE especifica para los cinco acaros estudiados.

Acaros RAST (%TCB)
X = DS Mediana (rango)
Dermatophagoides pteronyssinus 87,6 + 104,8 32,2 (0,0-403)
Blomia tropicalis 64,5+ 90,4 21,1 (0,0-388)
Lepidoglyphus destructor 40,3 + 86,4 10,6 (0,0-568)
Tyrophagus putrescentiae 72,8 +103,9 26,1 (0,0-591)
Chortoglyphus arcuatus 29,5 +50,5 13,5 (0,0-347)

IgE especifica

En la determinacidn de los valores de IgE especifica,
el rango de dispersion de la captacion de cuentas totales
(%TCB) resultd6 sumamente amplio y variable para los
distintos alergenos. Los valores promedios para las cinco
especies estudiadas se observan en Tabla 2.

La correlacidn entre los resultados del RAST, ex-
presado como porcentaje de captacion de cuentas tota-
les para las cinco especies de acaros, se muestra en la
Tabla 3.

Comparaciones entre pruebas cutaneas e IgE
especifica

Los pacientes que tuvieron prueba cutanea (positi-
va) para los alergenos de acaros presentaron valores de
IgE especifica marcadamente superiores a aquellos cu-

yas pruebas fueron negativas. Los promedios de los re-
sultados del RAST, en relacion con la reactividad en el
SPT para las cinco especies de &caros, se muestran en
la Tabla 4.

Cuando se analizaron los resultados del RAST para
los alergenos de caros en funcion del mayor o menor ni-
vel de reactividad cutanea, se observé una correlacion
significativa entre el grado de respuesta cutanea para
Dp, Bt, Ld y Tp, valorado como IH y el porcentaje de
cuentas captadas en el radioinmunoensayo para IgE es-
pecifica. En el caso de Cha, si bien se observa una ten-
dencia en el mismo sentido, es probable que el escaso
namero de individuos con IH grado 3 no haya permitido
alcanzar una diferencia significativa. ElI promedio de los
porcentajes de captacion de cuentas totales para cada
grado de reactividad cutanea de las diferentes especies
de &caros se muestra en la Tabla 5.

- Coeficiente de correlacion (r) e intervalo de confianza 95% (IC) para los %TCB de los RAST
LEBIERE para cinco especies de acaros.
Acaros Blomia Lepidoglyphus Tyrophagus Chortoglyphus
tropicalis destructor putrescentiae arcuatus
Dermatophagoides r=0,67 r=0,39 r=0,58 r=0,44
pteronyssinus 1C=0,31-0,58 1C=-0,02-0,31 IC=0,18-0,48 1IC=0,03-0,43
f=106,9 f=225 f=66 f=49,6
Blomia tropicalis - r=0,52 r=0,84 r=0,53
1C=0,10-0,42 IC=0,61-0,78 IC=0,11-0,45
f=474 f=309,7 f=49,6
Lepidoglyphus - - r=0,40 r=0,73
destructor IC=-0,02-0,32 IC=0,41-0,65
f=23,9 f=151
Tyrophagus putrescentiae - - - r=0,38
IC=-0,03-0,31
f=214
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Relacion IgE especifica y pruebas cutaneas

- Valores medios de IgE especifica (%TCB) en relacién con la respuesta cutanea (SPT) a los
LELIERN alergenos de acaros.
Acaros SPT (+) SPT (-
n % X %TCB n % X %TCB p
Dermatophagoides 119 90,8 92,8+107,6 12 9,2 36,1+49,7 0,05
pteronyssinus
Blomia tropicalis 114 87 70,3+94,8 17 13 25,8+39,5 <0,02
Lepidoglyphus destructor 99 75,6 50,1+£97,3 32 24,4 10,0+11,3 <0,01
Tyrophagus putrescentiae 90 68,7 92,4+1154 41 31,3 29,9+52,0 <0,001
Chortoglyphus arcuatus 94 71,8 34,6+57,7 37 28,2 16,2+18,9 n.s.

Discusion

Los alergenos intradomiciliarios representan uno de
los factores mas importantes en la induccién y desenca-
denamiento de enfermedades alérgicas respiratorias (17)
y la exposicion a 4caros del polvo doméstico constituye

un factor de riesgo mayor para el desarrollo de asmay ri-
nitis alérgica perenne (18,19).

La mayoria de los pacientes con enfermedades alér-
gicas respiratorias en Argentina presenta reactividad
cutanea frente a alergenos de diferentes especies de
acaros (6).

Valores medios de IgE especifica (% TCB) en relacion con el grado de reactividad cutanea (I1H)
JELIERN para los alergenos de acaros.
Acaros Grado IH | Pacientes % TCB Significado
n (%) X+SD Mediana | estadistico
Dermatophagoides 0 12 (9,2) 36,2+49,7 21,0 p <0,001
pteronyssinus 1 37 (28,2) 51,9+70,9 2 3,0
2 47 (35,9) 90,1+116,9 31,6
3 35 (26,7) 139,6+110,9 94,9
Blomia 0 17 (13,0) 25,8+39,5 11,8 p <0,005
tropicalis 1 43 (32,8) 40,0+69,8 16,0
2 40 (30,5) 80,9+105,3 28,2
3 31 (23,7) 98,5+100,4 78,3
Lepidoglyphus 0 32 (24,4) 9,9+11,3 6 p <0,005
destructor 1 45 (34,4) 29,9+54,9 10,3
2 27 (20,6) 38,0+100,6 10,8
3 27 (20,6) 90,3+114,8 39,5
Tyrophagus 0 41 (31,3) 29,9+52,0 13,3 p <0,0005
putrescentiae 1 47 (35,9) 74,9+110,3 27,8
2 34 (26,0) 109,1+114,3 73,9
3 9(6,9) 120,2+143,5 86,5
Chortoglyphus 0 37 (28,2) 16,2+18,9 12 p=n.s.
arcuatus 1 57 (43,5) 30,2+57,7 11
2 32 (24,4) 39,9+57,1 17,5
3 5(3,8) 51,7468,7 22

Ard
N de
L Inmunologia Clinica
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En el grupo de pacientes estudiados en este trabajo, la
prevalencia relativa de pruebas cutaneas positivas a las
cinco especies de acaros valoradas, fue similar a las refe-
ridas en publicaciones previas de nuestro grupo (1,2).

El escaso numero de individuos con reactividad cuta-
nea para una Unica especie sugiere la existencia de una
fuerte reactividad cruzada entre géneros, en concordancia
con numerosos estudios en diversas poblaciones (20,21).
Las especies de acaros pertenecientes a una misma familia
taxonémica presentan varios antigenos con reactividad
cruzada. Asi, los miembros de una familia resultan ser més
antigénicamente similares (22,23). Otra explicacion posi-
ble para esta aparente polisensibilizacidn a &caros podria
ser atribuida a que en el polvo de casa de los domicilios es-
tudiados en Rosario, frecuentemente se encontré mas de
una especie compartiendo el mismo nicho ecolégico (7),
condicionando de esta manera una exposicién multiple.

En nuestro trabajo, la correlacion del tamafio de la pa-
pula en el SPT para las cinco especies estudiadas en Rosa-
rio fue similar, aunque en un rango menor, a la hallada en
un grupo de 80 nifios de San Pablo, Brasil (16). Las corre-
laciones mas significativas correspondieron a Tp con Cha
(r=0,59) y Ld (r = 0,56), especies pertenecientes a diferen-
tes familias, Acaridae, Chortoglyphidae y Glycyphagidae
respectivamente, pero que integran todas ellas el grupo de
los acaros de almacenamiento, compartiendo un mismo ha-

bitat. Contrariamente a lo que se podria esperar, ya que per-
tenecen a la misma familia Glycyphagidae, la correlacion
entre la reactividad cutanea para Bty Ld (r = 0,43) result6
menor a la referida en la literatura (24).

La menor correlacion de la respuesta cutanea para Dp
y Cha (r = 0,37) confirmaria la inexistencia de una reacti-
vidad cutanea significativa entre estas dos especies (25).

En este grupo de pacientes con sintomatologia alérgi-
ca respiratoria sensibles a 4caros del polvo doméstico, los
niveles de IgE especifica para la mayoria de las especies
estudiadas resultaron significativamente superiores en
aquellos individuos que tenian SPT (positiva). Asimis-
mo, el analisis de regresion para los niveles de IgE espe-
cifica entre las diferentes especies de acaros mostré co-
rrelaciones significativas que se encuentran dentro del
rango hallado por otros autores (16).

Numerosos estudios indican que la SPT y el RAST tie-
nen una precision diagnéstica similar, aunque existen dis-
crepancias (26). Las mismas en parte se deberian a fuentes
de alergenos comerciales diferentes para ambos métodos,
interferencias en el RAST debido a altos niveles de IgE po-
liclonal, diferente expresion de epitopes, etcétera (27).

En este primer trabajo en nuestro medio que valora
respuesta cutanea y niveles de IgE especifica a &caros del
polvo domeéstico, la correlacion entre SPT y RAST resul-
t6 altamente significativa para la mayoria de las especies
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Relacion entre tamafio de la papula expresada como indice de histamina (IH) y niveles de IgE
especifica expresados como porcentaje de captacion de cuentas por minuto (%TCB) para cada uno
de los cinco acaros estudiados: Dermatophagoides pteronyssinus (Dp), Blomia tropicalis (Bt)
Cle1i[doNl | epidoglyphus destructor (Ld), Tyrophagus putrescentiae (Tp) y Chortoglyphus arcuatus (Cha).
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Relacion IgE especifica y pruebas cutaneas

(Gréfico 1). Esta mayor concordancia se deberia a que se
evalu6 un nimero importante de pacientes y a que ambos
métodos fueron realizados con los mismos extractos an-
tigénicos obtenidos a partir de especies locales.

Centros participantes del estudio

Centro de Alergia del Hospital Centenario, FCM-UNR;
Clinica del Térax; Hospital de Nifios Victor J. Vilela; Sana-
torio Britanico; Clinica de Enfermedades Alérgicas.

Colaboradores

Los autores de este trabajo agradecen la inestimable
colaboracion de los siguientes profesionales: Gloria Ban-
din, Elsa Mindel, Norberto Procopio y Gustavo Arnolt.
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