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RESUMENES



RESUMEN

Introduccién: La rinitis alérgica (RA) es una de las enfermedades mas comunes vy
representa un problema de salud global, afectando al 30% de la poblacién general, con un
continuo incremento de la prevalencia y asociando importantes comorbilidades y
complicaciones. Existe un numero importante de pacientes que asocian desviacion septal y
RA, debido a la alta prevalencia en la poblacion de ambas patologias. La mayoria de la
evidencia bibliografica hasta el momento refiere que la septoplastia (STP) no es el mejor
tratamiento en pacientes con RA y desviacion septal, pues la rinitis les impide a los pacientes
objetivar el grado de mejora. En nuestro estudio nos planteamos verlo al revés, se trata de

comprobar si la STP modifica el curso clinico de la RA.

Objetivo: El objetivo de nuestro estudio es describir y comparar la evolucién de los
sintomas en pacientes diagnosticados de rinitis alérgica (RA) y desviacion septal antes y

después de la cirugia de septoplastia (STP).

Material y Métodos: Se trata de un estudio quasi-experimental de pacientes con RA y
desviacion septal elegidos de las consultas de Alergia y de Otorrinolaringologia del hospital
que estan pendientes de ser intervenidos de STP o que ya hayan sido intervenidos de STP.
Nos proponemos cuantificar el uso de medicacion antes y después de la cirugia, comparar los
valores de la escala analdgica visual (EVA) subjetiva de sintomas, asi como la puntuacién de
calidad de vida obtenida en el cuestionario ESPRINT de calidad de vida en pacientes con
rinitis, antes y después de la cirugia. Finalmente, también mediremos mediante un
procedimiento objetivo como la RNM, el nivel de obstruccion nasal antes y después de la
cirugia, realizando ésta a los pacientes antes de ser intervenidos y a los 12 meses de la

misma.



Resultados: En el estudio han participado 42 sujetos. La edad de los pacientes cuando
se les realizé la STP era de 34.16 + 9.74 afios, con un rango entre 18 y 64. De estos 42
sujetos, 27 son varones (64.3%) y 15 mujeres (35.7%). Los pacientes antes de la STP tenian
una puntuacion de 8.52 + 1.13 en la escala EVA Yy tras la cirugia se reduce de forma importante
a 3.74 + 2.1. Previamente a la cirugia la puntuacién total del ESPRINT fue de 62.24 + 14.84
reduciéndose tras la cirugia 23.48 + 18.28. Por tanto, tras la STP mejoran de forma
significativa los parametros de calidad de vida. Existe una correlacion positiva significativa
entre el ESPRINT y el EVA antes de la STP (r=0.32, p=0.036) y esta correlacion aumenta tras
la STP (r=0.69, p=0.00). También existe correlacion negativa entre los valores de RNM tras la

STP con el cuestionario ESPRINT (r=-43, p=005).

Conclusiones: La STP maodifica el curso clinico de la RA en pacientes que asocian esta
entidad a desviacién septal, permite una reduccion en el uso de la medicacién, mejora la

clinica subjetiva observada por los pacientes, asi como el flujo nasal y el grado de obstruccion.



SUMMARY

Introduction: Allergic rhinitis (AR) is one of the most common diseases and represents
a global health problem, affecting 30% of the general population, with a continuous increase
in prevalence and associating important comorbidities and complications. There is a
significant number of patients who associate septal deviation and AR, due to the high
prevalence in the population of both pathologies. Most of the bibliographic evidence to date
refers that septoplasty (STP) is not the best treatment in patients with AR and septal
deviation, since rhinitis prevents patients from objectifying the degree of improvement. In our
study we considered seeing it the other way around, it is a question of verifying whether STP

modifies the clinical course of AR.

Objectives: The objective of our study is to describe and compare the evolution of
symptoms in patients diagnosed with allergic rhinitis (AR) and septal deviation before and

after septoplasty surgery (STP).

Material and Methods: This is a quasi-experimental study of patients with AR and septal
deviation chosen from the Allergy and Otorhinolaryngology consultations at the hospital who
are awaiting surgery for STP or who have already been operated on for STP. We propose to
quantify the use of medication before and after surgery, compare the subjective of visual
analogic scale (VAS) values of symptoms as well as the HRQoL score obtained in the
ESPRINT quality of life questionnaire in patients with rhinitis, before and after surgery. Finally,
we will also measure through an objective procedure such as MRI, the level of nasal
obstruction before and after surgery, performing this on patients before being operated on and

12 months after it.

Results: 42 subjects participated in the study. The age of the patients when the STP was

performed was 34.16 + 9.74 years, with a range between 18 and 64. Of these 42 subjects, 27



are men (64.3%) and 15 women (35.7%). The patients before the STP had a score of 8.52 +

1.13 on the VAS scale and after surgery it was significantly reduced to 3.74 + 2.1. The total
ESPRINT score prior to surgery. It was 62.24 + 14.84, reducing after surgery 23.48 + 18.28.
Therefore, after STP the HRQoL parameters improve significantly. There is a significant
positive correlation between ESPRINT and VAS before STP (r = 0.32, p = 0.036) and this
correlation increases after STP (r = 0.69, p = 0.00). There is also a negative correlation

between the MRI values after the STP with the Sprint questionnaire (r = -43, p = 005).

Conclusions: STP modifies the clinical course of AR in patients who associate this entity
with septal deviation, allows a reduction in the use of medication, subjective clinical

improvement observed by patients and improves nasal flow and the degree of obstruction.



RESUMO

Introducién: A rinite alérxica (RA) é unha das enfermidades mais comuns e representa
un problema de saude mundial, que afecta ao 30% da poboacién en xeral, cun incremento
continuo da prevalencia e que asocia importantes comorbilidades e complicaciéns. Hai un
numero significativo de pacientes que asocian a desviacion septal e a RA, debido a alta
prevalencia na poboacion de ambas patoloxias. A maioria das evidencias bibliograficas ata a
data refiren que a septoplastia (STP) non € o mellor tratamento en pacientes con RA e
desviacion do septal, xa que a rinite impide aos pacientes obxectivar o grao de mellora. No
noso estudo consideramos velo ao revés, tratase de verificar se stp modifica o curso clinico

da rinite alérxica (AR).

Obxectivos: O obxectivo do noso estudio é describir e comparar a evolucion dos
sintomas en pacientes diagnosticados de rinite alérxica (RA) e desviacion septal antes e

despois da cirurxia de septoplastia (SPT).

Material e métodos: tratase dun estudo cuasi-experimental de pacientes con RA e
desviacion do septos elixidos entre as consultas de alerxia e otorrinolaringoloxia no hospital
que estan a espera de operarse de TEP ou que xa foron operados de STP. Propofiemos
cuantificar o uso de medicamentos antes e despois da cirurxia, comparar os valores subjetivos
de dos sintomas (EVA), asi como a puntuacion de calidade de vida obtida no cuestionario de
calidade de vida ESPRINT en pacientes con rinite, antes e despois da cirurxia. Por ultimo,
tamén mediremos mediante un procedemento obxectivo como a resonancia magnética, o
nivel de obstrucion nasal antes e despois da cirurxia, realizandoo en pacientes antes de ser

operados e 12 meses despois.

Resultados: 42 suxeitos participaron no estudo. A idade dos pacientes cando se realizou

a STP foi de 34,16 + 9,74 anos, cun rango entre 18 e 64. Destes 42 suxeitos, 27 son homes



(64,3%) e 15 mulleres (35,7%). Os pacientes antes da STP tiveron unha puntuacion de 8,52
*+ 1,13 na escala VAS e despois da cirurxia reduciuse significativamente a 3,74 £ 2,1. A
puntuacion total de ESPRINT antes da cirurxia. Foi 62,24 + 14,84, reducindose despois da
cirurxia 23,48 + 18,28. Polo tanto, despois do STP os parametros de calidade de vida melloran
significativamente. Hai unha correlacion significativa entre ESPRINT e VAS antes de STP (r
= 0,32, p = 0,036) e esta correlacién aumenta despois de STP (r = 0,69, p = 0,00). Tamén hai
unha correlacion negativa entre os valores de RMN despois do STP co cuestionario Sprint (r

= 43, p = 005).

Conclusions: A STP modifica o curso clinico da RA en pacientes que asocian esta
entidade coa desviacion septal, permite unha reducién no uso de medicamentos, mellora

clinica subxectiva observada polos pacientes e mellora o fluxo nasal e o grao de obstrucion.
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INTRODUCCION



1. ANATOMIA Y FISIOLOGIA DE LA NARIZ

La nariz esta formada por cartilagos conectados entre si y con las estructuras dseas. Los
primeros son el cartilago nasal del septum o tabique nasal, los cartilagos laterales y los
cartilagos alares mayor y menor. Las estructuras éseas son los huesos nasales, las apdfisis
ascendentes de los maxilares y la porcién nasal del frontal. Los cartilagos y el tejido conectivo
estan interpuestos entre ellos rodeando los orificios nasales y actian como una valvula,

regulando la entrada de aire (1).

La cavidad nasal esta dividida por el tabique nasal en dos mitades llamadas fosas nasales
(FN), derecha e izquierda, las cuales se abren a la cara a través de dos orificios y a nivel
posterior se comunican con la rinofaringe mediante las coanas o aberturas nasales

posteriores.

Cada FN tiene un techo, un suelo, una pared lateral y otra medial (formada por el tabique
nasal). El techo esta formado por la espina nasal del hueso frontal y los huesos nasales; la
lamina cribosa del etmoides y por el cuerpo del esfenoides. El suelo esta formado por la cara

superior del paladar éseo.

La pared medial esta formada por el tabique 6seo posteriormente y el cartilago septal a
nivel anterior. La pared lateral esta formada por el hueso lacrimal o unguis, por la cara nasal
del hueso maxilar, por la lamina perpendicular del palatino y por la cara nasal del laberinto
etmoidal, que separa la cavidad nasal de la 6rbita y tiene una superficie muy irregular, lo cual
se debe a la presencia de tres relieves dseos denominados cornetes, los cuales forman el
techo de unos canales que comunican libremente con la cavidad nasal, denominados meatos

nasales. Hay tres cornetes que aparecen de forma constante (superior, medio e inferior).



Las cabezas se disponen en linea ascendente, oblicua, paralela al dorso de la piramide

y las colas siguen una linea vertical cerca de las coanas.

El cornete inferior, el mas largo de todos, es un hueso independiente que se extiende
practicamente a todo lo largo de la pared lateral de la FN, y tiene forma curva, articulandose

con la cara nasal del maxilar y la lamina perpendicular del hueso palatino.

El cornete medio se articula por detras con la lamina perpendicular del hueso palatino.

Entre el cornete medio y el inferior se encuentra el meato medio.

El cornete superior esta situado por encima y por detras del cornete medio, formando el
techo del meato superior, mucho mas pequefio que el meato medio y donde drenan las

celdillas etmoidales posteriores.

La FN también se divide en tres zonas: vestibular, olfatoria y respiratoria. El vestibulo
nasal es una dilatacién situada por dentro de la abertura del orificio nasal. Esta cubierto por
piel y tiene glandulas sebaceas y sudoriparas, y pelos denominados vibrisas, que actian como
barrera para el paso de sustancias extrafias contenidas en el aire inspirado. La region olfatoria
esta formada por el cornete superior, la parte opuesta del tabique y el techo intermedio y la

region respiratoria comprende el resto de la cavidad.

La mucosa nasal cubre las fosas exceptuando los vestibulos, continuandose con la
mucosa de la rinofaringe mediante las coanas, con la mucosa del oido medio a través de la
trompa de Eustaquio y con la conjuntiva mediante el conducto lacrimonasal y con las mucosas
de los senos paranasales a través de sus aberturas. Es mas gruesa y posee mas vasos

sanguineos en los cornetes.

La vascularizacion de la cavidad nasal es compleja y es llevada a cabo por diferentes

ramas de la arteria oftdlmica, la arteria maxilar y la arteria facial.



Las venas forman un plexo submucoso sobre todo en la parte inferior del tabique y en los
cornetes medio e inferior. Una parte de las venas drenan en la vena esfenopalatina, otra parte

en la vena facial o en las venas oftalmicas,

Los nervios encargados de la sensibilidad son el nervio nasal, el nervio infraorbitario, vy,
el nervio vidiano. Exceptuando el nervio nasal, todos los demas son nervios procedentes de

la division maxilar del nervio trigémino.

Los nervios encargados del olfato tienen una estructura plexiforme en la mucosa nasal y
van ascendiendo por los canales situados en el etmoides hasta pasar al craneo a través de

los orificios de la lamina cribosa, entrando por la superficie inferior de los bulbos olfatorios.

Los linfaticos se vierten en los ganglios retrofaringeos y en los ganglios superiores de la

cadena yugular interna.

Los senos paranasales tienen forma y tamafo variables segun cada individuo, estando
cubiertos por una mucosa que se continda con la de la FN. Hay dos senos frontales, dos

senos esfenoidales, dos senos maxilares, y finalmente los senos etmoidales.

La funcidn fisioldgica nasal mas importante es analizar el aire inspirado para detectar los
irritantes que puedan danar la via respiratoria y acondicionar el aire para que llegue a los
pulmones en condiciones 6ptimas. En la nariz, el aire se filtra, se humedece y se atempera y
las respuestas reflejas protegen las vias respiratorias inferiores de irritantes. El epitelio nasal

juega un papel clave en los mecanismos de reconocimiento alergénico.

Las funciones principales de los senos paranasales son la ventilacion, interviniendo de
forma discreta en las fases respiratorias y el drenaje de moco hacia las FN. Los cilios realizan

un movimiento de barrido del moco.



Las FN, ejercen tareas importantes para mejorar la calidad del aire que llega a los
pulmones, aparte participan de forma decisiva en la olfaccién y desempefian una funciona

esencial como camaras de resonancia, en los mecanismos de produccion de la voz o timbre.

Para la realizacion de la funcion respiratoria se crean una serie de resistencias capaces
de modificar el flujo nasal, facilitando la funcién pulmonar. En el caso que las FN presenten
alguna patologia y tengan dificultad para realizar esa funcion, el sujeto respirara utilizando la

boca, que no tiene la funcién de acondicionamiento del aire como la nariz.

El volumen aéreo que pasa por las FN es la ventilacion/minuto, que en reposo es de unos
6-8 litros por minuto, pero puede incrementarse muchas veces durante el ejercicio. Las FN
pueden modificar el flujo aéreo debido a la movilidad de los cartilagos, asi como a la propia

anatomia nasal caracterizada por superficies irregulares, cambios de seccion y hendiduras.

Hay una resistencia al paso del aire por la nariz. El area de mayor resistencia nasal esla
valvula nasal, aunque también los hacen otras estructuras como el tabique, la mucosa nasal

y los cornetes.

Durante la espiraciéon se producen flujos de aire en las fosas en sentido opuesto. Las
corrientes de aire de la salida de la via aérea muestran menos alteraciones en los procesos
de intercambio de calor y metabdlico entre la pared nasal y el aire que discurre por la fosa.
Cuando se realiza una inspiracién exclusivamente nasal y una espiracién oral, se produce una

desecacion de la mucosa nasal (2).

La permeabilidad respiratoria de las FN se afecta por numerosos factores como son la
temperatura y humedad del aire ambiente, la temperatura corporal, los estimulos psiquicos o
la funcion respiratoria pulmonar, También influyen procesos cardiolégicos, endocrinolégicos o

tratamientos medicamentosos.



En condiciones de respiracion nasal normal, el aire es aclimatado (se calienta y se
humedece) y purificado. El calentamiento y la humidificacién del aire son llevados a cabo por
la mucosa nasal. Por otro lado, la secrecion de la mucosa nasal ejerce una accién protectora

al evitar la excesiva eliminacion de agua por el aire inspirado, impidiendo su desecacion.

En cuanto a la purificacion, se lleva a cabo mediante la eliminacion de cuerpos extrafos,
gérmenes, particulas de polvo, etc. Las particulas mayores de 4,5 uym de diametro son filtradas
en un 85 % en la FN por la accién de las vibrisas, reduciéndose este porcentaje a un 5% en

caso de particulas menores de 1 uym (3).

Para la funcidn protectora es esencial el aparato mucociliar de la mucosa, es decir, la
combinacion funcional de secrecion en forma de capa coloidal que va arrastrando los cuerpos
extrafos desde la entrada de las FN hasta las coanas y la actividad de los cilios del aparato

respiratorio.

La secrecion nasal esta constituida en el 95% por agua, electrolitos y mucina. Es
consecuencia de las células caliciformes y glandulas seromucosas, plasma, lagrimas y agua

condensada del aire inspirado.

La mucosa nasal tiene dos zonas de defensa desde el punto de vista fisiopatoldgico: la
capa de secrecidon mucosa junto al epitelio y el tejido conectivo perivascular de la lamina
propia. En la primera zona ejercen la funcién defensiva el aparato mucociliar y elementos de
defensa contenidos en la secrecién. En la segunda estan macréfagos y otras células
defensivas, linfocitos, eosindfilos e inmunoglobulinas G, M y E. También se ha sefialado el
papel que juega el 6xido nitrico en el area nasal y paranasal como primera linea defensiva
contra microorganismos, el cual esta aumentado significativamente en patologias como asma
y rinitis alérgica (RA), por lo que se ha valorado su utilidad como marcador diagndstico y

evolutivo de ciertas patologias del tracto respiratorio (4).



En las FN se producen unos reflejos de forma ciclica. Hay variaciones de la resistencia
respiratoria de cada FN asociadas a un mecanismo vasomotor, con congestion y
descongestion vascular de la mucosa. Estos ciclos nasales se han puesto de manifiesto por
Fisher, y col en 1993, con rinometria acustica (RNMA), una técnica que analizala geometria
nasal en toda la cavidad nasal, no solo en el segmento limitante del flujo. Usando esta
técnica, seis voluntarios adultos fueron examinados a intervalos de 15 a 30 minutos
comprobando cambios en toda la cavidad nasal y que se correspondian con fluctuaciones
en las puntuaciones subjetivas de obstruccién, asi como con mediciones de resistencia nasal
(5). Estos ciclos se traducen en un aumento y disminucion de la permeabilidad,
permaneciendo constante la resistencia respiratoria global de la FN. Todo ello es controlado
por el sistema neurovegetativo autbnomo a través de los espacios cavernosos de la mucosa
nasal, con interconexiones con los ganglios esfenopalatino y estrellado, regulados a su vez
por un centro auténomo situado en el hipotalamo (6). Estos ciclos pueden producir cierto
grado de obstruccion nasal. La obstruccién nasal (OBN), ya sea parcial o completa, puede
influir en la calidad del suefo y se ha relacionado fuertemente con la génesis de apneas del
suefio. La relacion entre el flujo de aire nasal y el proceso de colapso de la via aérea

superior es compleja.

El sentido del olfato puede estimular o inhibir el apetito y tiene un papel muy importante
en la esfera psiquica, de tal manera que ciertas reacciones afectivas pueden ser
desencadenadas o inhibidas por los olores. También guarda una estrecha relacién con la
memoria, sirviendo de guia en el reconocimiento de distintas situaciones. En un estudio se

correlaciono las respuestas fisioldgicas y psicologicas a la estimulacién del olor (7).

El campo olfatorio nasal contiene células nerviosas cuyas fibras llevan la informacion al

bulbo olfatorio, posteriormente a los centros olfatorios secundarios y de aqui a los corticales



(8). La informacion que transcurre hacia estos nucleos se hace mediante un grupo especifico
de neuronas, con circuitos internos que modulan la actividad de unas y otras, de manera que
desde el bulbo se pueden regular los distintos mensajes de control que le llegan procedentes
de diversas regiones cerebrales. Algunos fendmenos como el de la adaptacién también tiene

lugar en el sentido del olfato, igual que en otros sentidos.

Las FN intervienen en la formacién de los armdnicos y por tanto en el timbre del lenguaje.
Durante la formacién de los llamados sonidos resonantes, m, n y ng, por ejemplo, la corriente
de aire fluye a través de las FN abiertas, mientras que, en la formacién de las vocales, las FN
y la epifaringe permanecen mas o menos separadas por el velo del paladar del espacio de

resonancia constituido por la cavidad oral.

El flujo lagrimal descendente hacia la nariz se influye por la gravedad y la corriente aérea
nasal. La inhalacién, el esnifado de moco y otros movimientos nasales producen una presion
negativa intranasal, la cual hace que la lagrima avance desde el saco hasta la nariz, donde se

une al moco.



2. LA RINITIS. CLASIFICACION

La rinitis es la inflamacién de la mucosa nasal que causa congestion nasal, rinorrea,

prurito nasal y estornudos. La RA es la inflamacion de la mucosa que recubre la cavidad nasal

en forma de una reaccioén de hipersensibilidad de tipo | dependiente de IgE (9).

La rinitis es una enfermedad muy frecuente que afecta a mas del 40% de la poblacion
(10). Es una enfermedad compleja que es sostenida por una gran cantidad de mecanismos y
causas alérgicas. Dado que la mucosa nasal se continla con la de los senos paranasales, la

inflamacién nasal puede evolucionar hacia una rinosinusitis. Las rinitis y sus complicaciones

impactan en la calidad de vida y generan muchas consultas médicas (11).

En 2010, Rondon y col. (12) realiza una clasificacidon de la rinitis en alérgica con atopia

sistémica, alérgica local, alérgica dual, infecciosa y no infecciosa segun se expone en la tabla

1.

Rinitis alérgica

(con atopia sistémica)

Rinitis alérgica local

(sin atopia sistémica)

Rinitis alérgica dual

Segun la duracion: (Intermitente/Persistente
Viral).

Segun la intensidad: (Leve/Moderada-Grave)

Segun tiempo de exposicion a alérgeno:

perenne/estacional/ocupacional.

Rinitis infecciosa

Aguda o cronica.

Rinitis no Infecciosa

Ocupacional (no alérgica).

Inducida por farmacos. Hormonal. Senil.

Irritativa. Gustatoria. Emocional.

Tabla 1. Clasificacion etioldgica de la rinitis.




Las rinitis se clasifican fundamentalmente seguin sus causas en dos grandes grupos,
alérgicas y no alérgicas. La RA constituye un fenotipo relativamente homogéneo resultante de
la sensibilizacién de IgE a los alergenos (ALG) ambientales. Por el contrario, la rinitis no
alérgica (RNA) comprende un grupo heterogéneo de enfermedades donde la inflamacién

mediada por el sistema inmune no siempre es aparente (13).

Mas recientemente, las rinitis se clasifican en las siguientes categorias: mediada por IgE

o alérgica, autonomica, infecciosa e idiopatica (14, 15).

Rinitis alérgica e Mediada por IgE

Rinitis autondmica e Vasomotora

¢ Inducida por farmacos (rinitis

medicamentosa)
e Hipotiroidismo

¢ Hormonal

Rinitis Infecciosa Viral, bacteriana, o infeccion micoética

Idiopatica

Tabla 2. Clasificacion etiologica de la rinitis.

Segun Equiluz-Gracia, la rinitis se puede dividir en varios fenotipos. Histéricamente, la
afeccién se ha clasificado en las formas de RA y RNA, segun los resultados de los
biomarcadores clasicos de atopia: prueba de puncion cutanea e IgE especifica para ALG
séricos. La rinitis alérgica local (RAL) solo puede reconocerse si se integra una prueba
adicional como la provocaciéon de ALG nasal en el algoritmo de diagndstico para la rinitis

cronica ((16).



Para Agnihotri y McGrath la RA se clasifica como intermitente o persistente y leve versus
moderada a grave. La RNA se puede dividir teniendo en cuenta las etiologias inflamatorias y
no inflamatorias. Las rinitis de causa inflamatoria incluyen la rinitis no alérgica con eosinofilia,
la rinitis postinfecciosa y la rinitis asociada con pdlipos nasales. Las rinitis de causa no
inflamatoria incluyen la rinitis idiopatica no alérgica o vasomotora, rinitis inducida por
medicamentos, rinitis relacionada con hormonas (por ejemplo, embarazo) y la relacionada con

enfermedades sistémicas (17).

3. RINITIS ALERGICA

La RA es una enfermedad inflamatoria de la mucosa nasal mediada por

inmunoglobulina E y causada por la exposicion a una gran variedad de ALG (18).

La RA se caracteriza por paroxismos de estornudos, rinorrea y obstruccion nasal (OBN).
Tradicionalmente, la RA ha sido considerada como un proceso leve y su morbilidad
infravalorada. Sin embargo, puede alterar la calidad de vida de la persona que lo padece, al
afectar a su vida diaria, al rendimiento escolar o laboral e, incluso, a las relaciones sociales.
Ademas, se asocia con frecuencia a otras alteraciones como sintomas oculares. También
interacciona con el asma, con la que comparte mecanismo inmunopatogénico, habiéndose

llegado a establecer el concepto de una enfermedad unica de la via respiratoria (19).

3.1. PREVALENCIA

La RA es una de las enfermedades mas frecuente y representa un problema de salud
global, habiéndose incrementado su prevalencia en los ultimos afios de forma progresiva (20-
22). Este incremento puede estar en relacion con uso de instalaciones de interior, el habito

tabaquico, el aumento de la poblacion en medios urbanos y los efectos de la polucién del aire.



Algunos estudios mostraban una cifra media de prevalencia de la RA del 15% (23) o
entre el 10-30% dependiendo del método utilizado (11, 24). Sin embargo, este dato
probablemente corresponde a una infraestimacion ya que muchos pacientes no reconocenla
rinitis como una enfermedad vy, por lo tanto, no se cuantifica de forma adecuada en muchos
estudios epidemiolégicos. Mas recientemente otros estudios han comprobado que puede
afectar hasta el 30% de la poblacién general, con comorbilidades y complicaciones

significativas (19).

Bachert en 2006 realizé una encuesta en 4959 sujetos encontrando una prevalencia de
sintomas compatibles con rinitis del 39.3%. Tras seleccionar a 743 encuestados que
experimentaron sintomas nasales durante el ultimo afio encontré una prevalencia ajustada de
29.8% para RA'y 9.6% para RNA, respectivamente. Este autor encuentra una alta prevalencia
de sintomas de rinitis autodeclarados en la poblacién belga, siendo la RA aproximadamente
tres veces mas frecuente que RNA no infecciosa. Ademas, los pacientes con RA sufrieron un
mayor numero de sintomas y mostraron un perfil de mas grave que la RNA (25). En estudios
espafnoles un 74% de los pacientes con RA tienen enfermedad persistente (26) y porcentajes

de sintomas moderados o graves que oscilan entre el 67% (27, 28) y el 87% (29).

En el estudio prospectivo de Schatz en USA, de 345 pacientes, una gran proporcion de
pacientes tenia enfermedad moderada o grave (62.6%), enfermedad persistente un 47% y

comorbilidades como asma un 28.4% (30).

Katelaris y cols. revisaron la prevalencia de la RA en nifios y adultos en diversas regiones
del mundo (Africa, Asia-Pacifico, Australia, Europa del Este, América Latina y Oriente Medio)
observandose variaciones interregionales, que oscilaron entre el 2.9% en nifios de 10 a 18
afios en Turquia a porcentajes del 54.1% en nifios de 13-14 afios en Nigeria. La alta

variabilidad en la prevalencia en estas regiones no occidentales contrasta con la encontrada



en poblaciones occidentales (EE. UU y Europa) donde la prevalencia de la enfermedad tiende

a ser mas uniforme (31).

En nifios, diversos estudios estiman que sobre un 10% de los nifios y un 20-30% de los
adolescentes padece RA, siendo una de las enfermedades cronicas mas prevalentes, que se
desarrolla antes de los 20 afios en un 80% de los casos, disminuyendo su prevalencia

después de los 50 afos (32, 33).

3.2. FACTORES DE RIESGO
3.21. La genética y la historia familiar

Las enfermedades alérgicas son complejas y su aparicion involucra a factores
ambientales y genéticos. El desarrollo de Genoma-Wide Association Studies, ha
revolucionado nuestra comprension genética de las enfermedades alérgicas. Han sido
identificados genes relacionados con susceptibilidad para el asma, RA y dermatitis atdpica
que sugiere la existencia de loci genéticos asociados con estas enfermedades,

proporcionando nuevas ideas sobre posibles vias y mecanismos patologicos (34).

La atopia es provocada por ALG y aumentada por factores ambientales, pero tiene una
base genética. Esta base genética predispone a la atopia, o influyen en la respuesta especifica
de IgE a los ALG individuales, o aumentan la inflamacion (35). Hace mas de 20 anos, Blanco
Quirds y col. revisaron la regulacion de IgE y los mecanismos inmunolégicos involucrados en
la reaccién atopica, particularmente los genes de codificacion de factores, citocinas vy

receptores que participan en la atopia (36).

Desde hace afios también se conoce que los antecedentes personales y familiares de
atopia en los pacientes con RA son frecuentes, indicando la fuerte carga genética de esta

enfermedad. Se han identificado polimorfismos genéticos y antigenos del sistema HLA en



relacion con la RA (37). La RA en uno de los padres predispone a esta enfermedad en sus
hijos (OR de 2.2), aumentando a un 38% si ambos padres estan afectados. Existe un
predominio en varones a los 6-7 afios (OR de 1.9) con predominio en mujeres en la

adolescencia, virando a una prevalencia similar en la edad adulta (38).

Waage, en 2018, llevo a cabo un metaanalisis para analizar los trabajos relacionados con
la genética de la RA. Tras analizar 59.762 casos y 152.358 controles de ascendencia europea
se identificaron 41 loci de riesgo para RA, incluidos 20 loci no asociados previamente con RA
(39). En otra revision posterior de Meng se presentan los diferentes mecanismos genéticos
implicados en la RA. Se discuten, entre otros, el papel del polimorfismo de un solo nucleétido

o la metilacion del ADN (40).

Recientemente también, Schoettler revisa las publicaciones de los ultimos anos de la
asociacion del Genoma-Wide Association Studies y enfermedades alérgicas. El asma de inicio
en la infancia se asocia con los loci mas independientes en comparacion con otros grupos
definidos de casos de asma y enfermedades alérgicas. Existe una superposicion genética
significativa entre el asma y las enfermedades alérgicas, particularmente con respecto al asma

de inicio en la infancia (41).
3.2.2. Factores perinatales

Las infecciones y el contacto antihigiénico, sobre todo en los primeros anos de vida,
podrian conferir proteccion contra el desarrollo de alergia al estimular la inmunidad en

direccion a un fenotipo de linfocitos T colaboradores del tipo 1 (Th1) (42).

llli en 2001 investigd la asociacion entre las infecciones de la primera infancia y el
posterior desarrollo del asma, en un estudio longitudinal multicéntrico con 1314 nifnos. Este
autor realizé un seguimiento hasta la edad de 7 afios mediante cuestionarios parentales,

determinacion de las concentraciones de IgE a diversos ALG e hiperreactividad bronquial



mediante una prueba de provocacion bronquial de histamina. Observé que tener una o mas
infecciones virales del tipo de herpes en los primeros 3 afos de vida se asociaba inversamente
con la presencia de asma a los 7 afios (OR 0.48; 0.26-0.89). Los autores concluyen que las
infecciones virales repetidas, en edades tempranas de la vida, pueden reducir el riesgo de

desarrollar asma (43).

La exposicion temprana a los agentes microbianos ambientales puede estar asociada con
el desarrollo de enfermedades alérgicas. Segun Braun-Fahrlande en los primeros afos de
vida, el sistema inmune innato puede reconocer partes viables y no viables de
microorganismos. La activacion inmune puede dirigir la respuesta inmune, lo que confiere
tolerancia a los alérgenos como la caspa de animales o el polen de arboles y hierbas. Este
autor estudia los datos aportados por cuestionarios sobre rinitis y asma realizados a padres
de 812 nifios de 6 a 13 afos que viven en zonas rurales de Alemania, Austria o Suiza. Se
obtuvieron muestras de sangre de los nifios para comprobar la sensibilizacion atopica,
estudiando la relacién entre los niveles de endotoxina en la ropa de cama utilizada por estos
nifios, los hallazgos clinicos y los perfiles de produccién de citocinas de leucocitos de sangre
periférica que habian sido estimulados con lipopolisacéarido y enterotoxina estafilocécica B. Se
encontré que los niveles de endotoxina estaban inversamente relacionados con la aparicion
de rinitis, asma y sensibilizacion atépica. La produccidén de citoquinas por los leucocitos
(produccion de factor de necrosis tumoral alfa, interferon gamma, interleucina-10 e
interleucina-12) se relacioné inversamente con el nivel de endotoxina en la cama, lo que indica
una marcada disminucion de la respuesta inmune en nifios expuestos. Los autores concluyen
que la exposiciéon ambiental de un sujeto a la endotoxina puede tener un papel crucial en el
desarrollo de la tolerancia a los alérgenos ubicuos que se encuentran en ambientes naturales

(44).



Karvonen en 2012 siguié a una cohorte de 1133 nifios de una zona rural, la mayoria de
las familias de agricultores, a los que se les realizé seguimiento mediante cuestionarios desde
el nacimiento hasta los 2 afios. A los 2 meses de edad se determind endotoxina y polisacaridos
extracelulares de Penicillium y Aspergillus spp. Al afio se midio la IgE especifica contra 19
ALG. La incidencia de asma se asoci6 inversamente con la cantidad de polvo y las cargasde
polisacaridos extracelulares y endotoxina del colchon de la madre. La cantidad y el contenido

microbiano del polvo doméstico se asociaron inversamente con el asma y las sibilancias (45).

Otros autores como Raymon también defienden que las infecciones durante los primeros
dias de vida influyen en la salud futura y que la inflamacién perinatal se asocia con una

disminucion de la incidencia de asma y atopia en la vida posterior adulta (46).

Entre los factores que no parecen ser factores de riesgo para la RA estan la edad de la
madre, los marcadores de crecimiento fetal, la gestacion multiple, el tipo de parto, la

prematuridad, el bajo peso al nacer o el retraso de crecimiento (47-49).
3.2.3. Grupos étnicos

Diversos estudios han analizado el papel del origen étnico en el desarrollo de la RA.
Tedeschi, en el 2003, analizé el riesgo de desarrollar RA comparando las personas nativas
con respecto a las originarias de otros sitios. Los emigrantes de paises en desarrollo a paises
mas industrializados parecen tener mayor riesgo de alergia en el pais industrializado
comparado con el de sus paises de origen (50), sugiriendo que el estilo de vida y los factores

medioambientales son mas importantes que el origen étnico como factor de riesgo para la RA.

Burastero, en 2011, realizé una evaluacién alergologica de 32.555 inmigrantes recientes
de un area metropolitana muy industrializada del norte de Italia. En 395 sujetos se analizaron
las caracteristicas clinicas, el periodo de tiempo hasta la aparicion de RA y/o asma, asicomo

las sensibilizaciones. Los datos se compararon con los italianos residentes que vivian en la



misma area. Observo que el niumero de dias con clinica de RA de los inmigrantes desde su
llegada a Italia se correlacionaba con el numero de sensibilizaciones. Ademas, el antecedente
personal o familiar de enfermedades alérgicas fue menos frecuente en inmigrantes alérgicos
en comparacion con los residentes alérgicos. En definitiva, segun este autor, los factores

ambientales juegan un papel relevante en la induccién de alergias (51).

Minetti en 2015 analiz6 si los inmigrantes de los paises en desarrollo hacia los paises
occidentales tienden a sensibilizarse mas a los ALG del pais de acogida que a los del pais de
origen. Para ello también estudio la sensibilizacion en un area altamente industrializada en
Italia. Realizé una comparacion del patron de sensibilizacion entre los inmigrantes y una
muestra aleatoria de sujetos nativos y entre los inmigrantes segun la region de origen y el
periodo de tiempo hasta la sensibilizacion. Inicialmente los inmigrantes se sensibilizaron al
pasto (67.1%), acaros del polvo doméstico (38.5%) y abedul (27.5%), con un patrén de
sensibilizacion muy similar al observado en los italianos nativos. A medida que pasaba el
tiempo de estancia en el pais, la proporcion de sujetos con polisensibilizaciéon en inmigrantes
es mas alta que en nativos (53.3% vs. 40.1%). Entre los inmigrantes, el riesgo de
sensibilizacién al pasto fue mayor en los del Africa subsahariana (OR = 2.76) y América Latina
(OR = 2.49), mientras que el riesgo de sensibilizacion al polvo domestico fue mayor entre los
inmigrantes del sur de Asia (OR = 2.71), en comparacion con los inmigrantes de Europa del
Este. En definitiva, para estos autores los inmigrantes desarrollan sensibilizaciones multiples
con mayor frecuencia que las personas nativas y estan especialmente sensibilizados a los

ALG locales. El pais de origen también juega un papel importante (52).
3.24. Irritantes

Es conocido que durante los periodos de contaminacién se produce un incremento de
los sintomas respiratorios, incluyendo los asociados a la RA. Las particulas diésel,

consecuencia de la combustidn de los gases de los motores, pueden actuar como adyuvante



de los ALG del polen (53). Los pacientes de zonas congestionadas por trafico tienen RA con
mayor frecuencia y con sintomas son mas intensos (54). Los contaminantes atmosféricos
emitidos por automoéviles incrementan la inflamacion nasal, activando de forma preferencial

las células Th2, aumentando la respuesta de citocinas y la produccién de IgE (55).

Hace una década, Arnedo Pefa, estudié la relacion entre los contaminantes del aire y la
prevalencia de sintomas recientes de rinitis. En una muestra de 455 escolares, con edades
entre 6 y 7 anos de 7 centros, comprobd que la mayor prevalencia de rinitis se asocié con una
concentracion promedio anual de dioxido de azufre (OR=1.56) y de mondéxido de carbono (OR

de 1.65) (56).

Unos anos después, en 2016, Chung en Taiwan, estudié la asociacion entre la primera
aparicion de sintomas de RA en nifilos en edad preescolar y los niveles de contaminantes
atmosféricos. Estudié 9960 sujetos elegidos por muestreo sistematico de una cohorte de
400.000 sujetos del Seguro Nacional de Salud. Entre los contaminantes del aire, el monoxido
de carbono y los 6xidos de nitrégeno se relacionaron significativamente con RA, tras ajustar
por edad y sexo. Debido a que ambos contaminantes se consideran emisiones de trafico, este

estudio sugiere que deben controlarse para reducir la prevalencia de rinitis en los nifos (57).

Hehua y posteriormente Zou realizan revisiones sistematicas y metanalisis con el objetivo
de comprobar la relacion entre estos irritantes ambientales y enfermedad alérgica. En 2017
Hehua estudi6 el riesgo de asma asociado a exposicidén ambiental observando una asociacion
estadisticamente significativa entre las exposiciones prenatales a diéxido de nitrogeno,
diéxido de azufre y PM10 y el riesgo de desarrollo de asma en la infancia (58). En 2018 Zou
estudié si la exposicion a la contaminacion del aire y el riesgo de prevalencia de RA en la
infancia. La exposicién a didéxido de nitrégeno tenia un OR de 1.138, diéxido de azufre con un
OR de 1.085, PM10 de 1.125, PM2.5 de 1.172. Concluye que la exposicion a la contaminacién

del aire es probable un riesgo de prevalencia de RA infantil (59).



El ambiente de los espacios interiores modernos y el cambio climatico también influyen
en los antigenos inhalados modificando su concentracion, alergenicidad y periodos de
polinizacién. La sensibilizacion precoz a aeroalérgenos y la aparicion de RA se asocian (OR

de 2.9) (38).

La exposicion a largo plazo a la contaminacién del aire es una causa de asma infantil,
aunque se necesita mas investigacion para dilucidar el mecanismo bioldgico exacto

subyacente al asma infantil incidente y el contaminante especifico del aire que lo causa (60).

3.25. El humo del tabaco

La exposicion a contaminantes, como hemos visto, en el periodo perinatal aumenta la

sensibilizacién alérgica en nifilos durante los tres primeros afios de vida.

Segun Topp, la exposicion al humo del tabaco en el hogar no parece aumentar la
prevalencia de la RA (61). Sin embargo, en un estudio transversal en 4.339 adultos,
Shargorodsky evalua la asociacion entre la exposicion al tabaquismo activo o fumadores
pasivos y la prevalencia de rinitis en la poblacién adulta estadounidense. Casi la mitad de la
poblacion (43%) tenia niveles detectables de IgE especificos para al menos un alérgeno
inhalado y el 32% informd antecedentes de rinitis. Después del ajuste multivariado, la
asociacion entre el tabaquismo activo y la rinitis fue mas fuerte en individuos sin sensibilizacién
alérgica. En definitiva, segun este autor, la exposicion al humo del tabaco se asocié con una

mayor prevalencia de sintomas de rinitis (62).

3.26. Diferencias socioecondmicas

Algunos estudios indican que la situacion socioecondmica puede influir en las
enfermedades alérgicas (63). Trupin analizé datos procedentes de encuestas para 515

adultos con asma o RA, relacioné marcadores del estado socioecondmico con la gravedad de



la enfermedad. Los entornos del hogar y del vecindario explicaron parcialmente las

asociaciones de estado socioeconomico con los resultados de asma y RA en adultos (64).

3.3. COMORBILIDAD

La sensibilizacion alérgica puede ocurrir después de la exposicion a ALG en las vias
respiratorias por inhalacion, en el tracto gastrointestinal por ingestién, en fluidos corporales
por picadura de insecto o en la piel por contacto fisico. Independientemente de la ruta de
exposicion, los sintomas pueden manifestarse en uno o mas tejidos; por ejemplo, en los ojos
(conjuntivitis), nariz (rinitis), pulmones (asma), piel, ya sea como erupcion cutanea (urticaria),
inflamacién (dermatitis atopica) o hinchazén (angioedema), o en todo el cuerpo acompafado

de una caida de la presion arterial (anafilaxia) (65).

Como se muestra en la figura 1 la alergia es una enfermedad sistémica que puede
manifestarse con multiples patologias. Las mas frecuentes son la conjuntivitis, rinitis, asma,
urticaria, dermatitis atopica, angioedema y anafilaxis. Estas manifestaciones son

consecuencia de la exposicién a distintos alérgenos y de distintas rutas de exposicion.

En adultos, las comorbilidades mas frecuentes de los pacientes que padecen RA son el
asma, la conjuntivitis, la rinosinusitis cronica, los pélipos nasales, la tos crénica, la laringitis y
el reflujo gastroesofagico (9). También se incluyen los trastornos respiratorios del suefio como

ronquido o apneas (11, 66).
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Figura 1. La alergia como enfermedad sistémica. (Fuente propia).

La rinitis y el asma son enfermedades muy comunes y frecuentemente coexisten en el
mismo paciente. Su alta prevalencia se asocia ademas a una elevada morbilidad y a un alto
coste econémico. Ambas entidades comparten muchas caracteristicas, aunque también
tienen diferencias importantes. La investigacion sobre RA ha sido muy fecunda generando
gran cantidad de informacion que en algunos puntos es controvertida. EI documento de
consenso de Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA) es el resultado de un grupo de
trabajo internacional sobre la RA y su impacto sobre el asma, en el que se realizé una amplia
revision sobre clasificacion, epidemiologia, genética, desencadenantes, mecanismos

fisiopatologicos, comorbilidad de la rinitis, diagndstico, tratamiento, etc. (67).
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Diversos estudios han demostrado que existe una fuerte asociacion entre la RA y el asma.
Los sintomas nasales estan presentes en al menos el 75% de los pacientes con asma,
mientras que el 10-40% de los pacientes con RA tienen asma (68-71). Existe una relacién
entre la gravedad y el control de ambas enfermedades, demostrandose que el control del
asma es mas dificil si esta asociado a la RA. Por otra parte, el asma parece estar mas
asociado a RA persistente que a los otros tipos de rinitis (69, 72, 73). Por lo tanto, la RA parece
configurarse como un factor de riesgo para el desarrollo del asma, tanto en adultos como en

nifos (74).

En el estudio epidemioldgico espariol Alergolégica, el 55% de los pacientes atendidos por
primera vez fueron diagnosticados de RA. De ellos, el 65% presentaban conjuntivitis y el 37%

asma (29).

La RA esta frecuentemente asociada a conjuntivitis. La conjuntivitis alérgica se considera
parte de la misma entidad nosoldgica y se asocia con mucha frecuencia a la RA (70% en rinitis

estacionales y 50% en perennes), su presentacion aislada es rara (38).

La rinitis y el asma representan las manifestaciones clinicas de una enfermedad en dos
partes de las vias respiratorias. Para algunos autores, la RA y el asma representan una misma
enfermedad inflamatoria y necesitan ser consideradas como una entidad para una
comprension y manejo optimo (75, 76). Para Massoth, el asma y rinitis se consideran en el
contexto de la teoria de la via aérea unificada, que describe las vias aéreas superiores e
inferiores como una sola unidad funcional. Por lo tanto, es importante que los
otorrinolaringdlogos comprendan el asma y sus complejas relaciones con las enfermedades

concomitantes, a fin de proporcionar una atencion integral a estos pacientes (77).

Por otra parte, el consenso ARIA aporte un enfoque 6ptimo para una atencion integrada
de los pacientes con RA y asma. La Fase 4 de ARIA propone una estrategia de manejo y la

toma de decisiones compartidas en rinitis y asma (78).



La RA mal controlada puede asociarse en su evolucién con el empeoramiento de los
sintomas de asma. En este sentido, el tratamiento con antihistaminicos y esteroides

intranasales topicos mejora los sintomas de la RA con asma alérgica concomitante (79).

Togias, en un trabajo reciente, determiné la prevalencia de la rinitis y sus fenotipos en
619 nifos con asma. La RA estaba presente en 93.5% de los pacientes. El fenotipo de la RA
perenne, con exacerbaciones estacionales, fue el mas frecuente (34.2%) y mas grave. La
RNA la menos frecuente (11.3%) y menos grave. La RA fue mas sintomatica en pacientes con
asma dificil de controlar. La RA perenne con exacerbaciones estacionales es el fenotipo mas

grave y el que mas asocia con asma de dificil control (80).

Marifio Sanchez incide en que en la practica clinica muchos nifios y adolescentes con RA
presentan afecciones multimorbidas extranasales, que incluyen conjuntivitis, asma, dermatitis
atopica, rinosinusitis u otitis seromucosa. Ademas, pueden presentar trastornos obstructivos
nasales, como deformidad septal, agrandamiento de cornetes e hiperplasia adenoidea, que
empeoran los sintomas nasales, especialmente la OBN. La presencia de RA y una o mas
multimorbilidades acompafantes se asocian a una mayor gravedad y duracién de la
enfermedad, un impacto negativo en la calidad de vida, con un peor control y falta de mejoria
con el tratamiento médico. Por lo tanto, la RA debe gestionarse con un enfoque colaborativo

multidisciplinario (81).

La RA facilita la obstruccion nasal y el aumento de la resistencia de las vias aéreas
superiores, y ha sido reconocida como un factor de riesgo de sindrome de apnea hipopnea
del suefio (SAHS). Lin realiza una revision bibliogréafica de los ultimos 25 afios de la asociacion
entre RA y SAHS. El ronquido habitual fue la forma mas comun de SAHS estudiada, en 10
(56%) de los articulos. EI SAHS se estudio en 6 (33%) articulos. Los autores concluyen que

existe asociacion significativa entre RA y SAHS (82).



Parikh estudio en 2014 si existia correlacion entre el control clinico de la rinitis y el SAHS
mediante un estudio prospectivo de 43 pacientes con SAHS concurrente y RA o RNA. El
estudio mostré una correlacion positiva estadisticamente significativa entre el control clinico
de los sintomas de la rinitis y el control clinico del SAHS. Este estudio enfatiza la importancia
de lograr el control 6ptimo concurrente de SAHS vy rinitis, tanto RA como RNA. La via aérea
superior, especificamente la resistencia nasal, aumenta durante las exacerbaciones de laRA

y RNA, asi como en el SAHS (83).

En un estudio coreano realizado en 2017 se investiga el impacto de RA en el SAHS y en
la calidad del suefio. Para ello se realiza una polisomnografia a 348 sujetos de edad avanzada.
El diagnéstico de RA fue significativamente mas frecuente en sujetos con SAHS en
comparacion con aquellos sin SAHS. Los sujetos con un diagnostico de RA mostraron un
indice de desaturacion de O2 mas alto. La eficiencia del sueno se vio afectado en los sujetos

con tratamiento reciente para la RA, en los ultimos 12 meses (84).

Cisternas y col. comparan los efectos del tratamiento del SAHS con presidén positiva
continua en las vias respiratorias (CPAP) en pacientes con SAHS, en un estudio prospectivo
de 34 pacientes consecutivos con SAHS adherentes al tratamiento de CPAP (17 RAy 17 no
RA). Los enfermos fueron evaluados antes y 2 meses después del tratamiento, valorando
datos clinicos (sintomas otorrinolaringolégicos, somnolencia diurna), calidad de vida general
y especifica de rinoconjuntivitis, examen otorrinolaringoldgico y funcional (funcion auditiva,
funcién tubarica, flujo de aire nasal y aclaramiento mucociliar) y variables biolégicas (citologia
nasal). Los autores concluyen que la CPAP produce inflamacién nasal en estos pacientes con
aumento de los niveles de neutroéfilos nasales en pacientes con RA y RNA. Los pacientes con
RA observaron una mejora en los sintomas nasales y la calidad de vida, mientras que, enlos
pacientes sin RA, se observdé un empeoramiento importante de la sequedad nasal y el

transporte mucociliar (85).



Recientemente, con el objetivo de examinar la asociacion de la RA con la duracién y el
deterioro del sueno, Liu realiza un metaanalisis de 27 articulos. No se encontraron diferencias
significativas en la duracién del sueno entre los pacientes con RA y los grupos de control. Los
pacientes con RA usan mas frecuentemente hipnéticos y tienen una menor eficiencia del
suefio medida por polisomnografia. La RA también se asocié con un mayor riesgo de
disfunciones nocturnas (insomnio, enuresis nocturna, suefio inquieto, SAHS y ronquidos) y

diurnas (dificultad para despertarse, la somnolencia diurna y cefalea matutina) (86).

3.4. ETIOPATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA

La respuesta alérgica ocurre en dos fases, temprana y tardia. En lineas generales, la
exposicion a ALG con unién a IgE facilita la unién a la mucosa de mastocitos y secrecion de
sustancias inflamatorias como histamina, prostaglandinas y leucotrienos (LT) (87, 88). Estos
mediadores inician la fase temprana (o aguda) de una reaccién alérgica, que se desarrolla a
los pocos minutos de la exposicion y genera la sintomatologia de la RA (18, 87). Estos
mediadores atraen, reclutan y activan células inflamatorias, eosindfilos, neutréfilos y linfocitos
T en la mucosa nasal que liberan mas mediadores inflamatorios, iniciando la respuesta de
fase tardia, que ocurre varias horas después de la exposicion inicial al ALG (11). La respuesta
tardia se asocia con la inflamacién crénica e incluye los mismos sintomas observados en la
respuesta de fase temprana. Estos sintomas comienzan de 6 a 12 horas después de la

exposicion al alérgeno, alcanzando un maximo a las 12 a 24 horas. (87).

Tras una exposicion inicial, la exposicion posterior de una cantidad menor del mismo ALG
puede inducir una respuesta sintomatica asociado a una mayor sensibilidad de la mucosa.
Debido a esta sensibilidad, que puede persistir durante unos dias, los sintomas pueden ser

provocados por otros ALG, no se limitan al alérgeno de preparacion (11, 18).



En la patogénesis de la RA esta implicadas numerosas células inflamatorias, como son
los mastocitos, células T CD4, células B, macréfagos y los eosindfilos que se infiltran en el
revestimiento nasal tras la exposicién a un alérgeno incitante. En individuos alérgicos, las
células T que se infiltran en la mucosa nasal son predominantemente T helper 2 (Th2) que
liberan citocinas y promueven la produccion de inmunoglobulina E (IgE) por células
plasmaticas. La union de IgE a los mastocitos por ALG, a su vez, desencadena la liberaciéon
de mediadores, como la histamina y los LT, responsables de la dilatacion arteriolar y aumento

de la permeabilidad vascular asociado a picazon nasal y rinorrea (10, 11).

Whatley y Togias describen el proceso de sensibilizacion alérgica y los distintos
mecanismos inmunoldgicos implicados en la reaccion nasal a ALG y en los sintomas de la RA

(89).

En primer lugar, la sensibilizacion alérgica implica la captaciéon del ALG por las células
presentadoras de antigeno (células dendriticas) en la mucosa, lo que lleva a la activacion de
células T especificas. La activacién simultanea de células epiteliales puede conducir a la
liberacion de citocinas epiteliales como la linfopoyetina estromal timica, interleucina-25 e
interleucina-33, facilitando el proceso de sensibilizacion mediante una respuesta de las células
T auxiliares tipo 2 (Th2). En el proceso también participan células linfoides innatas de tipo 2y
basdfilos, que liberan citocinas impulsoras de Th2 (interleucina-13 e interleucina-4). El
resultado de este proceso es la generacién de células Th2, que, a su vez, hacen que las

células B se conviertan en células plasmaticas productoras de IgE especificas de ALG.

En segundo lugar, los anticuerpos IgE especificos de ALG se unen a receptores de alta
afinidad en la superficie de los mastocitos residentes en los tejidos y a los basdfilos circulantes.
En la nueva exposicion, el alérgeno se une a la IgE en la superficie de esas células y los
receptores de IgE, lo que resulta en la activacién de los mastocitos y basdfilos y la liberacion

de mediadores neuroactivos y vasoactivos como la histamina y los cisteinilleucotrienos. Estas



sustancias producen los sintomas mas caracteristicos de la RA. Ademas, la activacién local
de los linfocitos Th2 por las células dendriticas da como resultado la liberacion de quimiocinas
y citocinas que organizan la afluencia de células inflamatorias (eosindfilos, basofilos,
neutrofilos, células T y células B) a la mucosa, proporcionando respuesta a ALG y mas
regulacion de los érganos terminales de la nariz. La inflamacion Th2 hace que la mucosa nasal
sea mas sensible al alérgeno, pero también a los irritantes ambientales. Ademas, la exposicion

al ALG estimula aun mas la produccion de IgE.

Finalmente, los mediadores liberados por los mastocitos y los baséfilos pueden activar
directamente las terminaciones de los nervios sensoriales, los vasos sanguineos y las
glandulas a través de receptores especificos. La histamina tiene efectos directos sobre los
vasos sanguineos incrementando la permeabilidad vascular y la salida de plasma, mientras
que los LT producen vasodilataciéon. La activacion de los nervios sensoriales facilita la
generacion de prurito, asi como la puesta en marcha de reflejos centrales. Estos incluyen un
reflejo motor que conduce a estornudos y reflejos parasimpaticos que estimulan la secrecion
nasal. Ademas, se suprime el impulso simpatico hacia los sinusoides venosos de la nariz, lo
que permite la congestién vascular y la obstruccidon de las FN. En presencia de inflamacién
alérgica, estas respuestas de los dérganos terminales se regulan y se vuelven mas

pronunciadas.
3.4.1. Alérgenos

Los ALG inhalados (aeroalergenos) son aquellos a los que el sujeto se expone de forma
natural por via inhalatoria y, generalmente son los responsables de la rinitis y del asma

alérgico.

Los principales ALG implicados en la RA incluyen: acaros del polvo, polenes, epitelios de
animales, hongos y ALG profesionales. Los mas frecuentemente implicados en nuestro medio

son los acaros y los podlenes. Los acaros estan presentes en el polvo doméstico, colchones y



ropa de cama, pertenecen en su mayoria al suborden Astigmata. Los acaros piroglifidos, y
especialmente el género Dermatophagoides son los mas importantes en el entorno
domeéstico. El tamafo de los polenes anemofilos, de 10-100um, les permite depositarse enla
mucosa nasal y conjuntival, liberando posteriormente proteinas alergénicas. Los podlenes
alergénicos mas importantes en nuestro entorno son las familias de las Gramineas,
Compositae, Urticaceae, Amaranthaceae y arboles de las familias Betulaceae, Oleacea,

Fagaceae, Platanaceae, Cupressaceae y Pinaceae.

La inmunogenicidad depende de factores como el tamafio molecular, las propiedades
bioquimicas del alérgeno, su estabilidad en los tejidos y la cantidad y duracion de la
exposicion, pero también influyen la via de exposicién y los fendmenos inflamatorios que se

producen en el tejido expuesto al alérgeno.

Ciertas proteinas tienen la capacidad de inducir una respuesta alérgica en individuos
susceptibles. Los sintomas derivados pueden variar desde la rinitis hasta shock anafilactico.
Estas reacciones son dificiles de predecir debido a estas respuestas alérgicas requieren

interacciones complejas entre la proteina y el sistema inmune.

Diversas caracteristicas confieren a las proteinas el potencial de inducir sensibilizacién y
enfermedad alérgica. Entre ellas lo mas importante son la presencia de epitopos con potencial
alergénico. Para que una proteina sea alergénica es necesario que tenga epitopos para
células B a los cuales se puedan unir la IgE, y epitopos para células T capaces de inducir una
respuesta de linfocitos Th2. No hay que olvidar otras caracteristicas de las proteinas como el
estado de glicosilacién, la resistencia a la protedlisis y la actividad enzimatica. Al definir mejor
los limites dentro de los cuales operan estos factores, podemos esperar obtener una mejor

comprension de los origenes fundamentales de la alergenicidad de las proteinas y, por lo



tanto, estar en condiciones de identificar y caracterizar los peligros y riesgos de enfermedades

alérgicas asociadas con nuevas proteinas (90).

3.4.2. Papel de la inmunoglobulina E en la rinitis alérgica

La infiltracion de la mucosa nasal por células T cooperadoras tipo 2 (Th2), basdfilos,
células de Langerhans, eosindfilos y mastocitos es uno de los hallazgos caracteristicos de la
respuesta inflamatoria en la RA. Este proceso inflamatorio es desencadenado por el alérgeno
en la mucosa nasal y la sintesis de IgE especifica por las células B siguiendo el tipo | de la

clasificacion de Gell y Coombs (Tabla 3).

Tipo I: Hipersensibilidad inmediata o IgE mediada.

Tipo II: Hipersensibilidad citotoxica o IgG/IgM mediada.

Tipo lll: Hipersensibilidad inmune, mediada por inmunocomplejos IgG/IgM.

Tipo IV: Hipersensibilidad retardada, mediada por células T.

Tabla 3. Clasificacion de las reacciones de hipersensibilidad.

Los efectos bioldgicos de la IgE en la hipersensibilidad inmediata estan mediados por su
unién al receptor de alta afinidad de la inmunoglobulina especifico de las cadenas €
denominado FcERI. Este receptor E es el miembro de la superfamilia de receptores de
antigeno responsable de vincular las Igs especificas de patégenos o ALG con las funciones

efectoras inmunoldgicas celulares (91, 92).

Los pacientes con RA y los atopicos en general presentan una expresién incrementada

del FCERI en basdfilos, eosindfilos, monocitos y células dendriticas (93-97).

Las reacciones de hipersensibilidad inmediata o IgE mediadas se caracterizan por

presentar una fase previa de exposicion al alérgeno, en la que este es procesado y presentado



por la célula presentadora de antigeno (célula dendritica, célula de Langerhans) al linfocito T
activandolo y favoreciendo su diferenciacién hacia linfocito Th2 o cooperador, que sintetiza
IL-4 e IL-13 y que favorece la diferenciacion del linfocito B hacia célula plasmatica secretora
de IgE especifica. Posteriormente tiene lugar la fase de sensibilizacion del mastocito/basofilo
por la IgE, en la que la IgE especifica al alérgeno se une a los FCERI de mastocitos y basofilos.
La respuesta alérgica se produce en un segundo periodo cuando tiene lugar la reexposicion
al alérgeno, ocurriendo la llamada fase de degranulacion. En esta fase la interaccién del
alérgeno con dos 0 mas moléculas de IgE especifica fijada a mastocitos y/o basoéfilos por la
cadena a del receptor FcERIla provoca el entrecruzamiento de moléculas de FcERI
adyacentes, que desencadena una cascada de sefiales que conduce a la activacién celulary
liberacion de mediadores preformados (histamina) por degranulacion, y la sintesis de novo
de otros como prostaglandinas y sulfido-péptidos-LT responsables de la aparicién de los
sintomas clinicos de la reaccion alérgica, que en caso de la rinitis son prurito nasal,

estornudos, rinorrea y obstruccion.

Es conocido desde hace afios que la IgE puede producirse en la mucosa nasal (98, 99).
En diversos estudios se ha puesto de manifiesto que algunos pacientes con RA presentan
una elevacion de los niveles séricos de IgE especifica del alérgeno durante la estacion polinica
(100). También se ha comprobado sintesis local de IgE en la mucosa nasal, por medio de la
prueba de provocacion nasal (PN) con alérgeno en RA (101, 102). De hecho, se ha
evidenciado un incremento en el ARNm para la IL4, CE y para el promotor de la cadena
pesada de la IgE (I€), y que si se trata el paciente con glucocorticoides nasales se inhibe el
incremento de estos transcriptores (103). Estos medicamentos también inhiben, segun
algunos estudios, el cambio de isotipo hacia la clase IgE que puede ocurrir dentro de la

mucosa nasal en pacientes con RA estacional (104).



Todos estos procesos inmunoldgicos descritos estan en la base de la respuesta alérgica
en la RA y se manifiestan clinicamente en dos fases, como previamente se ha comentado. La
fase aguda o reacciéon alérgica inmediata en la nariz cuyo patrén es un cuadro clinico
caracterizado por estornudos, que van disminuyendo a los pocos minutos del contacto con el
alergeno, asi como prurito nasal y rinorrea, derivado de los efectos de la histamina, que se

puede mantener en el tiempo, unos minutos mas.

Esta respuesta inicial es seguida, entre cuatro y seis horas después de la exposicion al
ALG, por otra tardia caracterizada por congestion nasal mantenida. Esto se debe a infiltracion
nasal por un proceso inflamatorio constituido por eosinofilos, neutrofilos, baséfilos, monolitos

y linfocitos T.

3.5. DIAGNOSTICO

Para el diagndstico de la RA es fundamental la historia clinica, aunque precisa también,
de distintas pruebas complementarias. En la practica clinica, el diagnéstico etiolégico de la
alergia se realiza mediante la historia clinica complementada con el estudio alergologico. La
historia clinica es importante en la investigacién de enfermedades alérgicas, pero tiene
limitaciones. De hecho, muchos trastornos alérgicos no se diagnosticarian o lo harian en
exceso si se utiliza la anamnesis sola como criterio diagndstico. Si bien se requiere un historial
completo y un examen fisico para establecer el diagnéstico clinico de rinitis, se necesitan mas
pruebas de diagnoéstico para confirmar que las alergias subyacentes causan la rinitis. Para
realizarlo se dispone de las distintas pruebas que podemos considerar como el estudio

inmuno-alergolégico.



3.5.1. Historia clinica

Para el diagndstico de RA debe empezarse por conocer los antecedentes personales y
familiares de atopia. Posteriormente abordaremos las caracteristicas de los sintomas,
incluyendo la duracién e intensidad de estos, asi como el horario. Necesitamos conocer las
enfermedades asociadas, que como hemos visto, son fundamentalmente el asma,
conjuntivitis, dermatitis atdpica, afectacién sinusal, polipos nasales, otitis media y SAHS. Es
importante también conocer los factores desencadenantes del problema alérgico como son la
estacionalidad, exposicion a animales, factores ocupacionales, irritantes inespecificos,

respuesta al tratamiento administrado y aparicion de posibles complicaciones.

Los sintomas primarios de la RA son picor nasal, rinorrea y estornudos, acompanandose
frecuentemente de CGN alternante o bilateral y sensacion de presion facial. Otros sintomas
asociados son los oculares como el lagrimeo y fotofobia (105). Una caracteristica de la RA es
la presentacion de estornudos en salvas y obstruccion nasal alternante. También se
acompafia de enrojecimiento ocular y lagrimeo, con edema palpebral. A veces de prurito ético
y del velo del paladar, asi como cefalea, astenia, fatigabilidad, irritabilidad e insomnio. Segun
Small la conjuntivitis alérgica o inflamacién de la membrana conjuntival que cubre la parte
blanca del ojo esta frecuentemente asociado con RA y sus sintomasincluyen enrojecimiento,

lagrimeo y picazon en los ojos (10).

La RA estacional se relaciona fundamentalmente por la inhalacién de pdlenes, mientras
que en las RA perennes debe buscarse la relacidon con los acaros y epitelios de animales. En
las primeras lo mas llamativo es el prurito que produce estornudos en salvas, mientras que en

las segundas el sintoma principal es la CGN.

La RA estacional constituye el 75% de las RA y los pacientes presentan clinica anual en
la primavera que coincide con la fase de polinizacion de las plantas a las que estan

sensibilizados. La sintomatologia es mayor si la exposicién ha sido prolongada, especialmente



si es a las horas de mayor polinizacion los dias soleados y de viento, mejorando los dias

himedos vy lluviosos.

En las RA perennes no se observa una clara estacionalidad de los sintomas, cursando
con CGC lo que puede facilitar la aparicién de complicaciones como sinusitis por obstruccion
del drenaje de los senos. También puede aparecer una disminucién del olfato y el gusto. Como
se comenta mas arriba, es habitualmente por sensibilizacion a acaros que parasitan el polvo
doméstico, que suele relacionarse con el grado de humedad y temperatura ambiente.
También, segun Mosquera, las esporas de hongos son con menos frecuencia causa de
sensibilizacién, pero han de considerarse, sobre todo en cuadros que se agravan en verano
y comienzo del otono. Producen asma acompanante con alta frecuencia, siendo los mas
significativos la Alternaria y Cladosporium (106). Adicionalmente el humo de tabaco es un

potente irritante que puede favorecer la sensibilizacion.

En la RA estacional suele tener afectacion extranasal con sintomas que afectan a los ojos
(lagrimeo, inflamacion de los parpados), oidos (otalgia, congestién), o faringe, dolor facial o
sintomas sinusales. La RA perenne suele tener poca afectacion extranasal. Si el paciente
presenta asma asociado presentara tos crénica con disnea episédica acompafiada de

sibilantes.

Segun Fornadley, la exposicién estacional o perenne intermitente puede aportar los
sintomas tipicos de la RA, mientras que la exposicion permanente puede transformarse

principalmente en CGN (107).

En la historia clinica debemos centrarnos en conocer ALG de la casa, trabajo, o entorno
escolar del paciente para determinar posibles desencadenantes de la RA. La historia
ambiental debe incluir ALG relevantes como pélenes, tapiceria textil, animales peludos, humo
de tabaco, niveles de humedad en el hogar, asi como otras sustancias a las que el paciente

puede estar expuesto en el trabajo o en casa. También debemos conocer si el pacientetoma



medicamentos como acido acetilsalicilico, betabloqueantes, antiinflamatorio no esteroideo,

enzimas convertidoras de la angiotensina y terapia hormonal.

La historia también debe incluir preguntas del paciente sobre el impacto de sintomas

anteriormente citados sobre la calidad de vida.

La historia familiar, la edad de inicio y la asociacién ambiental con los sintomas apoyaran
el diagnostico. La mayoria de las personas con RA desarrollan sus sintomas durante la
infancia y adolescencia, pero muchos afectados desarrollan los sintomas después de los

veinte anos.

Uno de los sintomas mas relevantes de la RA es la rinorrea. La rinorrea es la presencia
de moco y secreciones en las fosas nasales. Este moco puede desplazarse hacia la zona
anterior o vestibulos nasales o hacia la zona posterior o coanas. Esta rinorrea posterior puede
provocar tos nocturna y afectacion faringea. En la RA, la rinorrea es habitualmente acuosa
(hidrorrea). Esto permite diferenciarse de otras rinitis como la infecciosa en que la secrecion

es mucopurulenta.

La OBN es la dificultad del paso de aire por las fosas nasales. Es esa la sensacion
generada por la presencia de un flujo aéreo nasal limitado, o por el incremento de la
resistencia al paso del aire a través de las FN. En la RA, este sintoma es consecuencia de la
vasodilatacion y edema de mucosas, en los cornetes inferior y medio. Como consecuencia se
modifica el calentamiento, la humidificacién y el filtrado adecuados del aire para el intercambio
gaseoso. Esta OBN puede producir al paciente problemas durante el suefio, asi como cambios

en el tono de la voz.

Los estornudos son un reflejo para eliminar las secreciones nasales, asi como el elemento
responsable del cuadro clinico en el que se encuadra. En las RA, de forma caracteristica, los

estornudos son en forma de salvas, con picor nasal.



3.5.2. Exploracion fisica

La exploracion fisica se basa en la inspeccion y palpacién de la anatomia nasal y senos
paranasales. Suele asociarse a una rinoscopia anterior para valorar anormalidades,
rinosinusitis, ulceraciones o pdlipos nasales y desviaciones del tabique. La exploracion fisica
incluye también los ojos, oidos, boca, faringe y pulmén. En la exploracién ocular hay que
valorar también la presencia de secrecidon mucosa, lagrimeo, o inyeccion conjuntival. Segun
Mosquera, si hay sinusitis asociada a la RA la presién sobre los senos paranasales puede
causar dolor. Ademas en los casos de rinitis crénica pueden aparecer alteraciones a nivel de

boca y faringe como hiperplasia gingival y anomalias dentarias (106).

Los pacientes con OBN tienden a respirar por la boca y la mantienen abierta. En algunos
pacientes un pliegue transversal en el tercio inferior de la nariz debido a que sienten picor
nasal y se frotan la nariz en sentido ascendente. La palpacion de los senos nasales puede
poner en evidencia dolor o algun tipo de molestia. La acumulacién de moco en la parte
posterior de la nariz o en los senos puede poner de manifiesto signos de goteo nasal en la

orofaringe posterior.

Aunque los oidos parecen normales en estos pacientes, sin embargo, se debe considerar
la evaluacion de la disfuncion de la trompa de Eustaquio utilizando la maniobra de Valsalva

(10).
3.5.3. Pruebas cutaneas

Las pruebas cutaneas son un modo facil, barato y eficaz para detectar los alérgenos a los
que un paciente puede estar sensibilizado. Estas pruebas son un método fundamental para

identificar desencadenantes alérgicos especificos de la rinitis.

Mygind, en 1978, realiza pruebas cutaneas de ALG en un grupo de pacientes con rinitis

y asma, asi como a un grupo control sin patologia. Junto a estas pruebas, hace un recuento



de eosindfilos en sangre y frotis nasal, asi como determinacién de IgE en suero. La prueba
cutanea fue positiva en el 40% de los pacientes con rinitis simple y en el 88% de los pacientes

con rinitis y asma (108).

La prueba intraepidérmica (prick) es el método de referencia por su relativa sencillez
técnica, comodidad para el paciente y su alta correlacion con los sintomas y las pruebas de
provocacion. Consisten en colocar una gota de un extracto comercial de un ALG especifico
en la piel de los antebrazos o |la espalda, luego pinchar la piel a través de la gota para introducir
el extracto en la epidermis. A los de 15-20 min, si la prueba es positiva, se producira de roncha
blanqueada irregular rodeado por un area de enrojecimiento. Las pruebas generalmente se
realizan utilizando los ALG asociados al entorno del paciente y permiten demostrar una
reaccion alérgica mediada por IgE. Si se realizan adecuadamente, aportan evidencias que

permiten confirmar el diagndstico de una alergia especifica.

Segun Dreborg, las pruebas intraepidérmicas constituyen la prueba mas importante para
el diagndstico alergologico de la rinitis por su sencillez de realizacion, rapidez, bajo coste,
seguridad y alta sensibilidad (109). Una prueba cutanea positiva, por si sola, Unicamente
indica presencia de anticuerpos de tipo IgE a ese alérgeno, de la existencia de sensibilizacion,
pero no implica enfermedad ni etiologia, unicamente indica la sensibilizacion frente a un
alérgeno y no, necesariamente, relevancia clinica. Por tanto, es importante correlacionar la
historia clinica, los sintomas y los hallazgos de la exploracion fisica con los resultados. Segun
Garde, no es infrecuente detectar sensibilizacion alérgica en pacientes asintomaticos, bien
porque la enfermedad todavia no se ha manifestado, o por haber alcanzado tolerancia

espontanea o inducida (110).

Otra técnica empleada es la intradermorreaccién, de mayor riesgo y que se realiza si el
resultado de las anteriores ha sido negativo. Demuestran la existencia de IgE especifica en la

superficie de los mastocitos dérmicos. Esta prueba cutanea desencadena en pacientes



sensibles una respuesta cutanea pruriginosa caracterizada por una papula rodeada de una
zona eritematosa. Debido a la variabilidad de la respuesta, se debe recurrir a un control
positivo y otro negativo. Como control negativo se usa el diluyente utilizado en el extracto
alergénico y, como control positivo, la histamina. Su lectura se realiza a los 15 minutos, siendo
infrecuente la aparicion de una reaccion retardada. Se considera positiva cuando se produce

una papula de 3 mm de diametro o una diferencia de 3 mm con respecto al control negativo.

Como expusimos arriba, dado que no todos los pacientes con pruebas cutaneas positivas
presentan manifestaciones clinicas, no se puede realizar el diagndstico de alergia
exclusivamente con las pruebas cutaneas. Para su realizacion, es necesario conocer los ALG
mas prevalentes de la zona y, si es posible, utilizar extractos alergénicos biolégicamente
estandarizados. Los ALG mas frecuentemente implicados son los pélenes, acaros, mohos y

epitelios.

La identificacién de ALG que provocan enfermedades alérgicas es un requisito previo
para la prescripcion precisa de inmunoterapia especifica (ITE) sin embargo hay discusion con
respecto a la indicacion y el uso de ALG para ITE especifica antes y después de realizar
diagnéstico molecular. Sastre y col, en 2012, estudian 141 pacientes con rinoconjuntivitis
alérgica y / o asma sensibilizados al polen con o sin alergia alimentaria concomitante.
Realizaron pruebas de puncion cutanea con un panel de ALG y un panel de ALG basado en
microarrays (ISAC (®); Phadia, Suecia) en todos los pacientes. Antes de conocer los
resultados del diagndstico molecular, tres de los autores llegaron a un consenso sobre la
indicacion de ITE y el uso de ALG basando su juicio en la historia clinica y los resultados de
la prueba de puncién cutanea antes y después de obtener los resultados de ISAC. La
concordancia en la indicaciéon de ITE especifica antes y después de los resultados de ISAC
(®) se encontré en solo 62 (46%) pacientes (111). Nevis, Binkley and Kabali evaluan la

precision diagndstica de las pruebas de puncién cutanea para la RA utilizando la PN como



estandar de referencia en un metaanalisis de siete estudios, que incluia un total de 430
pacientes. La estimacion combinada de sensibilidad y especificidad para las pruebas de
puncion cutanea fue del 85 y 77%, respectivamente. Estos resultados sugieren que las

pruebas de puncion cutanea son precisas para discriminar sujetos con o sin RA (112).
3.5.4. Estudio inmuno-alergolégico

La cuantificacion de la inmunoglobulina E sérica total puede facilitar el diagnostico de
enfermedad alérgica o su exclusién. En la analitica sanguinea de estos pacientes con RA se
observa un aumento de la IgE sérica total y/o los recuentos de eosindfilos periféricos apoyan
el diagndstico, aunque algunos pacientes presentan un aumento de la IgE sérica total que no

es especifica de proceso alérgico.

Segun estudios de los afios 1980, entre el 35 y 50% de sujetos con RA presentan una
IgE en intervalo de normalidad y el 20% de la poblacion normal muestran valores elevados de
IgE (113). Por otra parte, la IgE también se puede encontrar elevada en pacientes con RNA.
Por tanto, la cuantificacion de los niveles de IgE sérica total en la RA es de escasa utilidad.
Los niveles de IgE total tienen muy poca especificidad y escasa utilidad en el estudio de la

RA.

Wittig midio los niveles de IgE en suero utilizando una técnica de radioinmunoensayo de
disco de papel (PRIST) en 425 sujetos no alérgicos y en 570 pacientes con asma, 244 con
RA, 48 con asma y eczema (dermatitis atopica), 49 con eczema, pero sin asma, y 57 con
urticaria crénica. Los niveles mas altos de IgE se encontraron en pacientes con asma y
eccema, seguidos de asma sola, eczema solo y RA. Utilizando un punto de corte de 200 1U/ml,
encontré una sensibilidad del 85% y una especificidad del 50% para el diagnodstico de RE

(113).



Un problema relevante es que hasta un 75% de los pacientes estan polisensibilizados.
En ellos se ha de evaluar cuales son las sensibilizaciones genuinas mediante determinacién
de los componentes alergénicos especificos de cada fuente alergénica. Moreno se refiere a
que hay que valorar la relevancia clinica de esta polisensibilizacién mediante distintas técnicas
empezando por la anamnesis y el calendario de sintomas y, en los casos necesarios, con la
prueba de exposicidbn al alérgeno mediante provocacion nasal. La determinacion de
eosindfilos nasales también puede ser util. Para Moreno no lo son la presencia de eosinofilia

periférica ni la IgE total plasmatica (38).

La determinacion de la IgE sérica total puede orientar sobre la existencia de una
hipersensibilidad inmediata, pero no se puede considerar un dato exclusivo de enfermedad

alérgica, ya que muchas distintas situaciones pueden cursar con IgE altas (114).

Por tanto, no hay evidencias concluyentes que apoyen el uso rutinario de la determinacion
de la IgE sérica y la eosinofilia en el estudio diagnostico de la RA. Puesto que el mecanismo
patogénico de la RA es una reaccién de hipersensibilidad inmediata, es imprescindible para
establecer su diagnéstico poner en evidencia la presencia de IgE especifica. La determinacion
de IgE sérica especifica en sangre es de mayor utilidad que la IgE total en el diagnéstico de

las enfermedades alérgicas, ademas permite hacer un diagnéstico etioldgico.

El diagndstico de alergia de base molecular es un enfoque utilizado para mapear la
sensibilizacién a ALG de un paciente a nivel molecular, utilizando moléculas alergénicas
naturales o recombinantes purificadas (componentes alergénicos) en lugar de extractos
alergénicos. Desde su introduccion, el diagndstico a nivel molecular ha entrado cada vez mas
en la atencién de rutina, con cada vez mas moléculas alergénicas disponibles comercialmente

para pruebas de IgE especificas in vitro.

El diagndstico molecular por componentes consiste en determinacion de IgE especifica

in vitro a diferentes componentes proteicos presentes en cada uno de los alérgenos nativos o



completos. Algunos de estos alérgenos son especie-especificos, porque estan presentes solo
en los pacientes realmente sensibilizados, y otros son marcadores de reactividad cruzada,
presentes en diferentes alérgenos que, en apariencia, nada tienen en comun entre si.
Mediante esta técnica se pueden identificar falsas positividades de las pruebas cutaneas e
IgE especificas. Aun asi, mediante esta técnica solo se puede conocer la sensibilizacion a un

determinado alérgeno y no su relevancia clinica.

En definitiva, el diagndstico molecular puede optimizar el diagndstico alergolégico en
sujetos polisensibilizados, ya que, identifica las diferentes proteinas alergénicas, puede
distinguir la reactividad cruzada de la sensibilizacion y permite identificar marcadores de

gravedad y mejorar la composicién alergénica de la ITE especifica.

La sensibilizacién alérgica IgE mediada puede detectarse in vivo mediante pruebas
cutaneas, o in vitro mediante técnicas de ELISA monocomponente (como el InmunoCAP®) o
chips multicomponentes (ISAC®). Existe la posibilidad de realizar la determinaciéon de IgE
especifica a componentes alergénicos de forma individualizada (ImmunoCAP) o a multiples
componentes de forma simultdnea mediante micromatrices o microarrays (Immuno Solid

phase Allergen Chip-ISAC).

La determinacion sérica de IgE especifica (RAST o CAP) detecta sensibilizacion alérgica,
con resultados equivalentes a los obtenidos mediante pruebas cutaneas. No detecta los
anticuerpos IgE fijados a los mastocitos, sino los que circulan libres por el torrente sanguineo.
Por eso es una técnica menos sensible que las pruebas cutaneas. Para Gard tiene la ventaja
de que, mientras el prick es una prueba cualitativa (positiva o negativa), la determinacién de
IgE sérica es una prueba cuantitativa por la que se puede monitorizar el aumento o
disminucion de las cifras de IgE. Aunque, en la practica, ello es util en muy pocas ocasiones
(110). Tienen utilidad cuando, por cualquier motivo, no se pueden realizar pruebas cutaneas

(dermatitis atopicas, imposibilidad de supresion terapéutica, etc.) y para la realizacion de



estudios de investigacion clinica. Son pruebas seguras, sin riesgos, pero de un coste muy
superior a las pruebas cutaneas. Y, al igual que en estas, los resultados positivos solo indican
sensibilizacion y no etiologia ni enfermedad alérgica. Segun Canonica, el diagnostico de
alergia de base molecular permite una mayor precisién en el diagnéstico y prondstico de
alergia y juega un papel importante en tres aspectos clave del diagnéstico de alergia. En
primer lugar, en relacion con los problemas de reactividad cruzada en pacientes
polisensibilizados, facilitando asi la comprension de los ALG desencadenantes; en segundo
lugar, evalla, en casos seleccionados, el riesgo de reacciones locales graves, sistémicas en
la alergia alimentaria, reduciendo asi la ansiedad del paciente y la necesidad de pruebas de
provocacion alimentaria; y en tercer lugar identifica para ITE. En este sentido, algunas
plataformas como la las plataformas de medicién Singleplex y Multiplex estan disponibles para

el diagnostico molecular (115).

La IgE especifica correlaciona bien con el resultado de las pruebas cutaneas si se utilizan
extractos alergénicos estandarizados, pero, en general, su sensibilidad es menor v,
ocasionalmente, pueden encontrarse tanto falsos positivos como falsos negativos. El primer
método empleado para la determinacion de IgE especifica fue (pruebas de radio
alergosorbentes) RAST del laboratorio Pharmacia. Actualmente existen otros muchos,
aunque, en nuestro medio, quizas el mas utilizado es el CAP, una modificacién del RAST que
le aventaja en sensibilidad, manteniendo una adecuada especificidad. En los ultimos afios se
dispone de la determinacion de ALG recombinantes para el diagndstico por componentes y
aplicacion de los sistemas de micromatrices para su determinacién (ISAC©, Phadia), que
aportan un diagndstico mas especifico y dirigido a la hora de valorar un tratamiento especifico,

como la ITE, ademas de ser muy relevantes en otras patologias alérgicas.

Eriksson en 1990, estudia la eficacia de las pruebas de deteccion de atopia, Phadiatop y

CAP Phadiatop, comparando sus resultados con un diagnéstico clinico de atopia en 100



adultos consecutivos con asma y / o rinitis. Phadiatop tenia una especificidad del 98% y una
sensibilidad del 92% y el CAP Phadiatop de una especificidad del 94% y una sensibilidad del
96%. Cuando el Phadiatop se combiné con la clinica, se logré una sensibilidad del 100%

(116).

Para Gendo and Larson, la ventaja de estas pruebas de determinacion de IgE especifica
estriba en que no comporta riesgo de reaccion sistémica y que no precisa realizacion de la
reaccion cutanea. Como desventajas pueden sefialarse que la seleccion de ALG es limitada,
tienen menor sensibilidad que las pruebas cutaneas, el resultado no es inmediato, el precio
es algo mas elevado y que se precisa un laboratorio especializado. Estas pruebas son utiles
en el diagnostico etiolégico de la rinitis cuando las pruebas cutaneas no se pueden realizar.
Puede servir de ayuda en la interpretaciéon de las pruebas cutaneas dudosas o discordantes

con la historia clinica (117).

EI RAST puede ayudar en el estudio de la asociacion entre RAy SAHS. Sarkissian evaluo
la incidencia de rinitis alérgica mediante RAST en 500 nifios sometidos a
adenoamigdalectomia con clinica de ronquidos o alteraciones del suefio. Los nifios con
resultados RAST positivos o IgE total elevada tuvieron una incidencia significativamente

mayor de ronquidos y alteraciones del suefio (118).

Los ALG recombinantes y purificados permiten determinar la IgE especifica dirigida a
diferentes componentes alergénicos pudiendo diagnosticar el perfil de sensibilizacién de cada
paciente individual. En 2009 Ferrer aborda el tema de los microarrays, una técnica que va a
mejorar nuestra comprensién de la fisiopatologia de las enfermedades alérgicas. La técnica
de microarrays permite determinar IgE especifica contra multiples ALG simultaneamente en
un mismo paciente, con una cantidad minima de suero. Ademas, la tecnologia de microarrays
ayuda a explicar las reacciones cruzadas y facilita la evaluacién de sujetos en los que no se

pueden realizar pruebas cutaneas. Estas técnicas permiten el desarrollo de ITE



especificamente dirigida a las sensibilizaciones encontradas en cada paciente individual,
produciendo formas especialmente hipoalergénicas de gran capacidad inmunogénica, y

mejorando asi la seguridad y eficacia de la ITE (119).

Westwood y col. en 2016, analizando quince estudios de una revision bibliografica, realiza
una evaluacién de los dispositivos que pueden medir la presencia de multiples anticuerpos de
IgE en la sangre de un paciente al mismo tiempo. Asi mismo trata también de ver su la eficacia
clinica en sintomas de alergia, incidencia de exacerbaciones agudas, mortalidad, de atencién
médica o calidad de vida relacionada con la salud (CVRS), efectos sobre el tratamiento y el
costo-efectividad, el coste de diferentes estrategias de evaluacién. Los datos de este estudio
mostraron que afadiendo las pruebas [ImmunoCAP (®) Immuno Solid-phase Allergen Chip
(ISAC)] a la evaluacién diagnéstica estandar puede modificar los puntos de vista sobre el
diagnéstico, manejo y tratamiento de pacientes. También sugiere desarrollar un protocolo
basado en el consenso para el uso de estas pruebas (120). Posteriormente, van Hage y col.,
analizan los usos, ventajas y limitaciones de los ensayos ImmunoCAP IgE en el campo de la
alergologia. El principal beneficio de singleplex (ImmunoCAP) es el nivel cuantificado de
anticuerpos IgE especificos para ALG obtenidos y la falta de interferencia de los anticuerpos
IgG especificos para ALG. En contra, los extractos de ALG de ImmunoCAP estan limitados a
la composicion del extracto. La introduccién de moléculas de ALG ha tenido un efecto
importante en la especificidad analitica y el diagnéstico de alergia. Se utilizan tanto en ensayos
ImMmunoCAP de un solo complejo como en ensayos ISAC de ImmunoCAP multiplex. La
principal ventaja de [ImmunoCAP (®) Immuno Solid-phase Allergen Chip (ISAC)] es el patron

integral de IgE obtenido con una pequefia cantidad de suero (121).

Recientemente, Pierotti, compara dos pruebas de deteccion de enfermedad alérgica,
Phadiatop Europe® y Phadiatop Infant® en pacientes con enfermedad alérgica y un grupo

control. La positividad de las pruebas de deteccidén, considerando la poblacién total, fue de



63.8% para Phadiatop Europe® y 72.6% para Phadiatop Infant®. En la poblacién evaluada,
hubo niveles significativamente mas altos de IgE entre aquellos con pruebas de deteccion
positivas y Phadiatop Infant® identificé los individuos sensibilizados, independientemente de
la edad (122). También en una cohorte de nifios japoneses, Yamamoto-Hanada examino las
diferencias en los patrones de sensibilizacién. El estudio incluyé a 984 nifios de 5 afios y 729
nifos de 9 anos. Las enfermedades alérgicas se evaluaron utilizando los criterios de
diagnéstico del ISAAC vy los titulos de IgE especificos de suero para los componentes
alergénicos se midieron mediante la matriz multiple ImmunoCAP ISAC. La prevalencia de
sensibilizacion a IgE especifica también aumento de 57.8% a los 5 afios a 74.8% a los 9 afios.
Particularmente la prevalencia de sensibilizacion de IgE a los acaros fue del 42.1% a los 5
anos y del 54.3% a los 9 afios. Ademas, los nifios estaban muy sensibilizados cedro japonés
(32.8% alos 5 afos y 57.8% a los 9 afnos). La prevalencia de RA aumenté considerablemente
con el tiempo (10.6% -31.2%). Los autores concluyen que la prevalencia de RA y

componentes ALG relacionados aumentd de 5 afos a 9 afios en nifios japoneses (123).

Finalmente, de forma experimental también se han utilizado otras técnicas como la prueba
de liberacién de histamina y de degranulacion de los basdfilos. Estas técnicas se basan enla
capacidad de los basdfilos de sujetos alérgicos en fijar la IgE especifica en su superficie y la
posterior liberacion de mediadores al incubarlos con el alérgeno responsable de la reaccién

alérgica.

En definitiva, con los resultados obtenidos, bien por pruebas cutaneas, bien por
determinacion de IgE sérica, siempre deben de relacionarse con la anamnesis. El médico
debera asegurarse de que cualquier positividad encontrada se correlaciona bien con los datos
de la historia clinica. En caso de pacientes monosensibilizados con historia clinica compatible,
no es necesaria la realizacion de ningun otro procedimiento diagnostico, pero no siempre es

asi. La mayor parte de los nifios afectos de RA presentan sensibilizacion a mas de un alérgeno



y no siempre resulta facil determinar cual de ellos es el mas relevante clinicamente. En estos
casos debera llevarse a cabo un esfuerzo diagndstico suplementario, relacion entre hojas de
sintomas y calendarios polinicos, diagnostico molecular por componentes y, en ultimo

extremo, provocacion nasal alérgeno-especifica.
3.5.5. Pruebas de provocacién nasal

Las pruebas de PN permiten reproducir in vivo en el propio 6rgano de choque la supuesta
reaccion alérgica. Habitualmente se solicita cuando las pruebas cutaneas arrojan resultados
confusos (positividad con varios ALG o positividad sin relacion aparente con los sintomas), o
cuando sea necesario demostrar que un determinado ALG es el causante de los sintomas

(alergia profesional).

Los primeros datos sobre la realizacion de una PN fueron descritos por Charles Blackley
en 1873, quien aplicé granos de polen de forma directa sobre la mucosa nasal. Pero no fue
hasta 1958 cuando Aschan y Drettner valoraron el efecto de los antihistaminicos en la
respuesta de la PN con alérgeno utilizando la RNM y mostrando las posibilidades de uso de

esta técnica (124).

Halopainen analiza 1492 pruebas de PN, realizadas en 715 pacientes, con el objetivo de
aportar informacion sobre los problemas practicos relacionados con la realizacion del test de
provocacion, los métodos de aplicacion, las preparaciones de ALG, la interpretacion de los
resultados, asi como la relevancia y correlacion de los diferentes métodos de investigacion de

la RA (125).

Schlenter, en 1982, es el primero en utilizar el método estadistico en la valoracion de los
cambios rinomanomeétricos en la PN (126). En los afos siguientes aumento el interés por la
PN con vistas a su utilizacion en la practica clinica diaria. Se intenta reproducir la reaccién

alérgica en la mucosa nasal en condiciones controladas y asi poder estudiar los aspectos



fisiopatologicos, inmunoldgicos y farmacolégicos de la RA. Morrow-Brown publica los
resultados de las PN realizadas en 2.000 casos, comprobando su buena correlacion con los
resultados de las pruebas intraepidérmicas con polen de gramineas en 448 pacientes (127,

128).

En los afos 90, se estudiaron de los mecanismos fisiopatoldgicos implicados en la
reaccion nasal y su respuesta a los farmacos utilizados en su tratamiento (101, 129-135). Se
empiezan a publicar las primeras guias sobre la realizacién de la PN en alergia (136) o

informes sobre el test de PN (129) o metodologia de la PN (137).

En el ano 2000, la Sociedad Internacional de Rinologia, edita una guia sobre la realizacion
de la PN y la valoracion de la OBN (138). Posteriormente, en el ano 2011, el Comité de
Rinoconjuntivitis de la Sociedad Espafiola de Alergologia e Inmunologia Clinica (SEAIC)
publica una revision sobre las indicaciones y metodologia de la PN especifica con ALG, y da

unas recomendaciones para la realizacion y valoracion de la respuesta de la PN.

Las PN han demostrado ser una herramienta segura y muy util en el diagndstico de RA 'y
no alérgica. Tiene como objetivo identificar y cuantificar la relevancia clinica de los alérgenos
inhalantes o irritantes ocupacionales. Durante la provocacion nasal, la mucosa respiratoria
nasal esta expuesta a una sustancia en el aire que se sospecha que causa sintomas. Las
reacciones clinicas se controlan de forma controlada y estandarizada. Se evaluan las
secreciones nasales, sintomas como picazoén, estornudos y, lo mas importante, obstruccion

nasal, asi como reacciones oculares, bronquiales, cutaneas y sistémicas (139).

Las indicaciones para la realizacion de una prueba de provocacion nasal son las referidas

en la tabla 4.



Diagnastico de la rinitis alérgica

Valoracién de la dosis y tiempo /respuesta

Valoracion de las reacciones inmediatas y retardadas

Estudios de investigacion de los mecanismos fisiopatoldgicos de la rinitis

Valoracion de la respuesta a farmacos

Monitorizacion clinica de la ITE

Estudios etioldgicos (causal/efecto) en patologia respiratoria alérgica de origen laboral

Tabla 4. Indicaciones de la PN con alérgeno.

La PN no tiene contraindicaciones absolutas, no obstante, se deber evitar su realizacion
durante el embarazo, y se aconseja tener precaucion en los pacientes con asma no
controlada, enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC), o enfermedad
cardiopulmonar en los que esté contraindicado el uso de adrenalina. En casos de perforacion
septal y OBN total o muy intensa, es muy dificil la valoracion objetiva del bloqueo nasal que
se produce tras la estimulacion nasal con alérgeno, lo que dificulta la interpretacién de la

prueba.

La prueba de PN especifica consiste en obtener una respuesta de la mucosa nasal por
exposicion controlada a los ALG. Esta indicado en la confirmacion diagnéstica de RA y cuando

surgen discrepancias o existen dificultades en la evaluacion del historial médico del paciente



y los resultados de las pruebas cutaneas y / o serolégicas. La técnica también se aplica para
evaluar la sensibilidad al alérgeno, el perfil de eficacia y seguridad del tratamiento, y en la
investigacion sobre los mecanismos fisiopatolégicos de la respuesta nasal a los ALG. La
prueba de PN especifica también proporciona informacién sobre la etiologia de las

enfermedades respiratorias ocupacionales de origen alérgico (140).

En 2011 Alvares y Khan hacian hincapié en que hay un subconjunto de pacientes que
tienen una PN positiva a los ALG a pesar de tener una prueba cutanea negativa. Estos

pacientes podrian tener una RA localizada (141).

Segun Hamizan, las pruebas de provocaciéon nasal de ALG tienen una alta positividad

para RA del 91.0% y un 30% para la RNA (142).

En la siguiente figura se expone el protocolo de utilizacién de la PN en la rinitis.

F

| Exploraciéon nasal |

Y

Test cutineo/IgE sérica

Historia de alergia Historia de alergia

I Test de provocacion nasal I | Test de provocacion nasal |
y Y
Rinitis alérgica ‘ IRllltis mlxtal Rinitis no alérgica |Rlnmg no mrgul Rinitis alérgica local

Figura 2. Algoritmo diagnéstico de la rinitis. (Fuente propia).



3.5.6. Rinomanometria

La RNM es una prueba de exploracion funcional de las FN que estudia las variaciones de
flujo de aire a diferentes presiones a través de las FN durante la inspiracién y la espiracion.
Esta técnica permite cuantificar obstruccioén, en definitiva, el grado de permeabilidad de las
FN. Al igual que con las pruebas de funciéon pulmonar de pacientes con asma, la evaluacion
repetida por RNM durante un periodo de tiempo es mucho mas informativa que una sola
determinacion. A diferencia de la RNM que estudia flujo aéreo y diferencias de presion en la

fosa nasal, la RNMA estudia volumenes o cavidades.

La OBN es uno de los sintomas cardinales en la RA y el sintoma principal de la reaccion
de fase tardia, por lo tanto, su medicién es clinicamente muy relevante. La exploracién objetiva
de la OBN la podemos realizar, de forma indirecta, valorando los flujos y resistencias de la via
nasal mediante la RNM o, de manera directa, a través de la valoracion de las areas o

volumenes de la cavidad nasal, mediante la RNMA.

La RNM permite valorar de forma objetiva las resistencias nasales. Se puede realizar por
diferentes métodos, que se clasifican dependiendo de si se realizan de forma activa (RNM
anterior activa) haciendo respirar al paciente o, de forma pasiva, haciendo pasar un flujo de
aire a una determinada presion y permaneciendo el paciente en apnea (RNM anterior pasiva),
o si se valora la presion a nivel anterior a través de las narinas (RNM posterior activa pernasal),
0 a nivel posterior en nasofaringe a través de la cavidad oral o de la nasal (RNM posterior

activa peroral).

La RNM anterior activa puede ser aplicada en patologias que afectan a la FN (dismorfia
septal, rinitis, poliposis, etc.), en estudios sobre la fisiologia nasal, en la valoracion de la
respuesta a estimulos inespecificos (hiperreactividad nasal) y especificos (PN con alérgeno),

asi como para valorar la respuesta nasal al tratamiento con diferentes farmacos.



En uno de los primeros trabajos sobre la RNM, Schumacher ya predijo su utilidad en la
evaluacion de rutina del paciente con rinitis. El método es util en el estudio de las respuestas
nasales a las pruebas de provocacion y se ha establecido como un medio para evaluar el éxito
de la cirugia para el alivio de la OBN. La RNM también se esta volviendo importante en la
investigacion de pacientes con SAHS. Entre la variedad de métodos de RNM disponibles, la

RNM anterior es la mas simple (143).

La RNMA es una nueva técnica descrita por Hilberg y cols. mediante la cual se valora la
geometria de las FN basandose en la reflexion de una onda acustica (144). Su principio fisico
se basa en la propagacion de una onda sonora en la cavidad nasal, onda que es parcialmente
absorbida y reflejada en la mucosa nasal. Los cambios de impedancia de esta onda seran
inversamente proporcionales a las diversas secciones del objeto que atraviesa. Unmicréfono
colocado en la entrada de la FN recoge la onda reflejada y la analiza en funcion del tiempo
transcurrido desde la emision y la reflexion. La digitalizacion de los datos obtenidos permite
calcular los cambios de impedancia de las paredes de la FN y, mediante el software apropiado,

reconstruir las areas de la cavidad nasal.

La RNMA es un método desarrollado en las ultimas décadas. Jackson estudio la
geometria de la cavidad nasal aplicando un método acustico que proporciona una estimacion
del area de la seccion transversal en funcion de la distancia (145). Posteriormente Hilbert en
1989, comparé las areas acusticas en un modelo construido a partir de un molde nasal
humano con areas similares obtenidas por tomografia axial computarizada (TAC). Las areas
acusticas se correlacionaron altamente con areas similares obtenidas por la exploracion por
TAC. Este método proporciona un método preciso para medir la geometria de la cavidad
nasal, ademas es facil de realizar y es potencialmente util para la investigacion de cambios

fisiologicos y patoldgicos en la nariz (144).



Utilizando RNMA, Hilberg analizé el area de la seccidn transversal de la cavidad nasal en
funcion de la distancia desde las FN en diecisiete pacientes con hipertrofia del cornete inferior

y desviaciones septales examinados preo y postoperatoriamente (146).

Grymer estudié a 82 sujetos por RNMA en pacientes con congestién nasal. Tras la
descongestion, el area minima de la seccion transversal se mueve mas anteriormente. La

descongestion aumenta el volumen total de la cavidad nasal en un 35% (147).

Pascali y col realizan un estudio con 44 pacientes afectos de OBN crénica con hipertrofia
turbinal sin dismorfia septal a los que se les interviene de turbinectomia parcial,
practicandoseles una RNMA antes de la cirugia y a los tres y seis meses después,
obteniéndose una mala correlacion entre resultados rinométricos y clinicos (mejores los

segundos que los primeros (148).

Bujia y Rasp utilizé la RNMA para estudiar los cambios en las vias respiratorias nasales
de 10 pacientes con RA que se sometieron a una prueba de provocacién nasal con alérgenos
especificos. Tras la exposicién al alergeno se realiza RNMA analizando diversos parametros
como el area de seccion transversal minima y el volumen. Tras la exposicion al alergeno se
observa una reduccién del 10-30% de estos parametros en comparacion con el valor basal.
Los resultados muestran que la rinometria acustica es adecuada para medir cambios locales

después de la exposicion a antigenos nasales (149).

En un estudio con 27 pacientes con rinitis inducida por polen de hierba la RNMA revelé
mejoria significativa de la obstruccion tras el tratamiento con corticoides con respecto a los
controles (150). Posteriormente Clement analiza también la utilidad de la RNM como un

método confiable para medir la OBN en 18 pacientes y 10 voluntarios normales (151).

Szucs and Clement comparan la utilidad clinica de la RNMA con respecto a la RNM

anterior en 50 pacientes con desviacion del tabique nasal y en un grupo de control de 15



sujetos. La permeabilidad nasal subjetiva se evalué mediante score analégico visual. El score

analogico visual se correlacioné con RNM anterior activa (152).

Las mediciones de RNMA estan influenciadas por factores relacionados con la postura
del sujeto, la respiracion, la inclinacion y el posicionamiento del tubo de ondas, las fugas y la

distorsién en la conexién del adaptador de nariz y nariz y el ruido ambiental (153).

En el trabajo de Hilberg and Pedersen se centran en la RNMA, recomendaciones para
especificaciones técnicas y procedimientos operativos estandar. Este documento es el
resultado del trabajo y la discusiéon del Comité de Normalizacién sobre RNMA y presenta

pautas para el control de calidad y la aplicacion 6ptima de la RNMA (154).

Marquez evalué la respuesta nasal a diferentes dosis de metacolina en 37 pacientes con
RA inducida por polen, 16 con RNA y 25 sujetos normales. La OBN se evalué mediante RNMA
10 minutos después de cada dosis, se obtuvo el area transversal minima y el volumen nasal
en ambas fosas. Después de la provocacion con metacolina hubo una disminucion
estadisticamente significativa en el area y volumen de una manera dependiente de la dosis

en pacientes con RA y no alérgica en comparacién con los controles (155).

Dado que ambas pruebas, la RNMA y la RNM se han utilizado para evaluar objetivamente
la permeabilidad de las vias respiratorias nasales algunos estudios han aplicado ambos
métodos en su investigaciéon. Kim y col comparan los sintomas de OBN antes y después de
la descongestidon con varios parametros de pruebas objetivas. Los pacientes evaluaron su
OBN usando una escala analdgica visual (EVA). Las areas transversales y la resistencia nasal
se midieron mediante RNMA y RNM antes y después de la aplicacion topica de solucién de
fenilefrina al 1% en 32 pacientes con sintomas de OBN. No hubo correlacién significativa entre
la diferencia en el EVA y la diferencia en la resistencia nasal. Tampoco hubo una correlacién

significativa entre la diferencia en el EVA y el area de seccién transversal. Los autores



concluyen que la RNM y la RNMA pueden no tener valor diagnostico para estimar la gravedad

de los sintomas de OBN (156).

Cheng y cols. intervienen a 51 pacientes diagnosticados del SAHS y RA persistente
grave, de adenoamigdalectomia. Antes de la cirugia y al afio después de la cirugia, los
resultados objetivos se evaluaron mediante la polisomnografia nocturna y la RNMA. Los
resultados subjetivos se evaluaron mediante el cuestionario de calidad de vida del SAHS. Los
resultados analiticos sugieren que adenoamigdalectomia concurrente logra resultados

subjetivos y objetivos favorables en SAHS pediatricos con RA persistente grave (157).

Segun Corsten, existe una alta correlacién entre las dimensiones tomadas con RNM

acustica a nivel de la fosa y las tomadas en TAC (158).
3.5.7. Endoscopia nasal

La endoscopia nasal permite la observacion de las estructuras de la cavidad nasal. Esta
técnica ofrece gran ayuda en el diagnéstico de la rinitis y rinosinusitis, la poliposis nasal, la
deteccidn de un cuerpo extrario, la deteccién de una zona sangrante, la dismorfia o perforacion
septal, la hipertrofia de los cornetes o de adenoides y los tumores benignos y malignos en las
FN y en la rinofaringe. La endoscopia nasal proporciona una vista de la nariz, la nasofaringe,
el receso esfenoetmoidal y el meato medio y puede detectar areas de inflamacion o drenaje
patolégico (159). En la rinosinusitis aguda bacteriana la endoscopia ha tiene utilidad con una

sensibilidad de 82.7% y especificidad del 67.3% (160).

La ventaja principal de la fibroscopia nasal consiste en la movilidad de su punta (figura 3).
El videoendoscopio permite ver las imagenes con mas calidad en una pantalla, Presentan un

sistema integrado, con grabacion en video y almacenaje digital de imagenes (figura 4)

La permeabilidad nasal se correlaciona con unos parametros funcionales y anatémicos,

que se objetivan mediante la RNM. En un estudio reciente de Sanz se compara las



alteraciones visualizadas mediante endoscopia nasal con los parametros de la RNM. Realiza
un estudio observacional prospectivo de 45 pacientes afectos de OBN y desviacion septal. Se
exploran mediante RNM y endoscopia nasal, clasificando las desviaciones en cuadrantes
anterosuperior y anteroinferior. Se analiza el grado de concordancia interobservador y la
validez de la prueba diagnéstica. Se obtiene una sensibilidad y especificidad del 74.6% y
60.5% respectivamente. La disminucién del flujo en fase espiratoria se correlaciona con las

obstrucciones inferiores objetivadas en la endoscopia nasal (161).
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Figura 3. Endoscopia flexible. (Fuente propia).
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Figura 4. Equipo de videoendoscopia. (Fuente propia).

3.5.8. Flujo maximo nasal

La RNM es una prueba costosa, no muy practica, en comparacion con el flujo nasal
maximo inspiratorio, que es un método rapido, simple y de bajo coste. La medicion del flujo
maximo nasal (figura 5) es una técnica de facil realizacion, y que puede ser utilizada por el
paciente en su domicilio. Se puede realizar valorando el flujo nasal en espiracion y en

inspiracién. La valoracion del flujo inspiratorio es mas recomendable porque evita la
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contaminacion del medidor y el acumulo de secreciones. No es posible la realizacion de esta
técnica en algunos casos (1-2%) debido al colapso del vestibulo nasal que se produce en la
maniobra de inspiracién. Es util para realizar mediciones seriadas por lo que se utiliza en la
monitorizacién de la respuesta nasal al tratamiento. La reproducibilidad de sus valores es muy
dependiente del esfuerzo que se realiza en la maniobra de medicion, pudiendo la repeticion

de esta maniobra inducir, por mecanismos reflejos, cambios en la OBN.

Figura 5. Dispositivo para medir flujo maximo nasal. (Fuente propia).

En un estudio de 1998, Wihl y Malm evalian doce sujetos sanos con RNM, flujo
espiratorio nasal e inspiratorio maximo antes y después de la descongestién con aerosol

nasal. Las comparaciones entre los tres métodos mostraron correlaciones significativas (162).

Martins de Oliveira y col. comparan las medidas del flujo inspiratorio nasal maximo y el
flujo espiratorio nasal maximo en pacientes con RA y en individuos sin sintomas nasales y los
correlacionamos con la percepcidn de obstruccion nasal. Para ello se realiza un estudio

transversal comparativo en 64 pacientes con RA y 67 individuos sin sintomas nasales. Los



resultados muestran un menor nivel de flujo en pacientes con RA en comparaciéon con los
controles. Hubo una correlacién inversa débil entre pico flujo inspiratorio y la puntuacién de
los sintomas. En definitiva, las medidas objetivas de obstruccion nasal, especialmente pico
flujo inspiratorio, pueden proporcionar informacion util sobre aspectos de la enfermedad

diferentes de los obtenidos de la percepcién del paciente (163).

Teixeira y col evaltuan el flujo nasal maximo inspiratorio en 78 individuos sanos que se
quejan de obstruccién nasal causada por RA, con y sin sintomas de rinitis. Este flujo mostré
resultados significativos para obstruccion nasal, rinorrea, prurito, estornudos y lagrimeo.
También se correlacionaba con EVA para la obstruccién nasal. El flujo nasal maximo
inspiratorio demostré ser un método confiable para detectar cambios en la permeabilidad
nasal, tanto por causas obstructivas como inflamatorias, con un nivel aceptable de

significacion estadistica, simple, facil de manejar, econémico y reproducible (164).

Segun Ottaviano and Fokkens, el flujo inspiratorio nasal maximo, la RNMA y la RNM, con
su peculiaridad especifica, evaluan diferentes aspectos de la obstruccion nasal. Estos
métodos se correlacionan entre si y todos ellos pueden utilizarse alternativamente muy bien
en la investigaciéon, asi como en la practica clinica. Se ha demostrado que flujo inspiratorio
nasal maximo es reproducible y una indicacién tan buena de permeabilidad nasal objetiva
como la RNM y tiene la ventaja de ser barato, simple y adecuado para mediciones en serie y

para uso doméstico incluso en la poblacion pediatrica (165).

La inflamacién alérgica genera congestion nasal y obstruccién del flujo nasal que puede
medirse por RNM. La reversibilidad de esa obstruccion se asocia con la gravedad de la
inflamacién alérgica. En un estudio de 101 pacientes con RA se evalud la correlaciéon entre
los cambios en los flujos pico espiratorio e inspiratorio nasales, asi como los tiempos de
aclaramiento mucociliar nasal tras la mejoria en la congestion nasal. Los autores piensan que

la limitacién de la reversibilidad medida por los flujos nasales maximos podria indicar



indirectamente el afecto de la inflamacién de la mucosa. El flujo pico espiratorio maximo es
mas sensible para evaluar los cambios de flujo maximo después de la descongestion que el

flujo pico inspiratorio maximo (166).
3.5.9. Técnicas de imagen

Las técnicas de imagen en la nariz y senos paranasales permiten demostrar la presencia
y extension de los procesos patoldgicos y evidenciar las variantes normales anatdomicas de la
zona. En las ultimas décadas, la radiologia ha ayudado a estudiar esta regién a medida que
avanzamos de la radiografia simple a la TAC de alta resolucion. Actualmente, las tecnologias
de TAC proporcionan informacion util sobre los huesos, y ahora es posible resaltar variantes
anatdmicas que involucran estructuras éseas. Esta es una nueva area de investigacion, y su
aplicacion esta evolucionando de manera interesante, especialmente para las enfermedades

alérgicas e inflamatorias de los tejidos blandos (167).

La radiologia convencional nasal y de los senos paranasales es poco sensible por la
superposicion de las multiples estructuras que existen en esta zona lo que condicionan un
importante numero de falsos positivos y negativos. Por otro lado, la interpretacion de la

radiologia convencional es aun mas compleja si el paciente ya esta intervenido de estazona.

Montero Mora en 2001 estudié 69 pacientes consecutivos con la RA con TAC. Todos
tenian RA perenne junto a otras patologias concomitantes ya que el 50.7% de ellos tenian
atopia, 47.8% asma, 27.5% poliposis nasal y 44.9%, sinusitis. Un 33.3% tenia desviacion
septal y un 53.5% hipertrofia de cornetes. Existia una asociacién entre las alteraciones

estructurales y la presencia de sinusitis, con una estrecha relacion entre RA y sinusitis (168).

En un estudio prospectivo de 47 pacientes con sospecha clinica de sinusitis aguda,
Aalokken evalla el valor de la radiografia simple utilizando la TAC como estandar de oro.

Cada paciente se sometio a examenes convencionales de rayos X y TAC el mismo dia. La



especificidad de la radiografia simple fue alta, pero la sensibilidad fue baja, excepto para el

seno maxilar (sensibilidad 80%) (169).

Hamizan realiza un estudio trasversal con el objetivo de evaluar el patrén radiolégico en
112 pacientes con rinosinusitis cronica comparandose con el estado de alergia mediante
suero o pruebas cutaneas. El patron radiolégico definido por cambios centralmente limitados
en todos los senos paranasales se asocio con el estado de alergia en el 73% de los casos.
En definitiva, un patron radioldgico central de la enfermedad de la mucosa se asocia con la

sensibilizacion a alérgenos inhalantes (170).

La alergia a menudo se asocia con sinusitis porque la mucosa nasal inflamada puede
bloquear el drenaje ostial del seno y la estasis resultante en los senos nasales fomenta el

desarrollo de infeccion.

Las radiografias sinusales son menos sensibles que las TAC sinusales para demostrar
los cambios radiograficos compatibles con la sinusitis aguda. Las radiografias simples
sinusales pueden no ser lo suficientemente sensibles para ayudar con la toma de decisiones
clinicas. Si la gravedad de la enfermedad del paciente requiere certeza diagndstica, se deben

considerar estudios de imagen mas sensibles, como TAC de los senos paranasales (171).

La TAC es el estandar de oro para la delimitacion exacta de la enfermedad sinusal
inflamatoria, especialmente antes del tratamiento quirurgico (172-174). Otros autores han
propuesto también la TAC de dosis como método confiable en la investigacién de los senos

paranasales (175).

En resumen, la TAC constituye la técnica de eleccidn inicial “patron oro” en el diagnostico

de la patologia nasosinusal debido a su fiabilidad, mayor disponibilidad y bajo coste.

La resonancia magnética (RMN) es la técnica idonea para valorar las partes blandas. Los

distintos grados de intensidad de sefal de los tejidos dependen del numero de protones y de



la relacién que se establece entre ellos. La RMN es menos sensible que la TAC para valorar
el hueso cortical. Este hecho limita el uso de la RMN para el estudio de la anatomia 6sea de

la region nasosinusal.

Sus principales indicaciones son la patologia tumoral, las complicaciones de los procesos
inflamatorios y quirdrgicos y la sinusitis cronica fungica. Su indicacibn en procesos
inflamatorios no complicados es discutible, aunque en pacientes embarazadas puede sustituir
a la TAC. Es importante recordar que, en la RMN, la ingurgitacién ciclica fisioldgica de los

cornetes puede ser indistinguible de la patologia inflamatoria.
3.5.10. Diagnéstico diferencial

La rinitis se define como presencia de al menos uno de los siguientes: congestion,
rinorrea, estornudos, picazon y obstruccion nasales. Las dos clasificaciones principales son
la RA y no alérgica (NAR). La RA ocurre cuando un alergeno es el desencadenante de los
sintomas nasales. NAR es cuando ocurre la obstruccién y la rinorrea en relaciéon con
desencadenantes no alérgicos y no infecciosos, como cambios en el clima, exposicion a olores
causticos o humo de cigarrillos, diferencias de presién barométrica, etc. Hay una falta de
enfermedad alérgica concomitante, determinada por una prueba cutanea negativa para
alergenos relevantes y / o pruebas negativas de anticuerpos especificos para alérgenos.
Ambas son enfermedades altamente prevalentes que tienen una carga econdmica
significativa en la sociedad y un impacto negativo en la calidad de vida del paciente. El
tratamiento de la RA incluye la evitacion de alérgenos, antihistaminicos (orales e intranasales),
corticosteroides intranasales, cromonas intranasales, antagonistas de los receptores de
leucotrienos e inmunoterapia. También se utilizan ocasionalmente corticosteroides sistémicos
y descongestionantes (orales y topicos). NAR tiene 8 subtipos principales que incluyen

rinopatia no alérgica (anteriormente conocida como rinitis vasomotora), rinitis no alérgica con



eosinofilia, rinitis atrofica, rinitis senil, rinitis gustativa, rinitis inducida por farmacos, rinitis

inducida por hormonas y fuga de liquido cefalorraquideo (176).

Por tanto, ell diagnostico diferencial de la RA debe hacerse con otras rinitis. En entre ellas
la RAL, RNA, rinitis aguda inespecifica, rinitis inducida por farmacos, rinitis hormonal, rinitis

provocada por un trastorno vasomotor nasal y rinitis cronica atréfica.
3.5.10.1. Rinitis alérgica local

Una proporcion significativa de pacientes con rinitis sin sensibilizacién sistémica muestra
reactividad nasal tras la prueba de provocacion de ALG nasales. Este fenotipo de la
enfermedad se ha denominado rinitis alérgica local (RAL). Es un fenotipo estable y no

simplemente un estado inicial de RA.

La RAL a la que previamente se denominaba enfopia (177), esta caracterizada por una

respuesta alérgica localizada en la mucosa nasal en ausencia de evidencia de atopia

sistémica (12, 178-182).

La RAL parece configurarse como un tipo de rinitis frecuente (179). Para Wedback y col.
alrededor de la mitad de los pacientes previamente diagnosticados de RNA presentan una
RAL (183). Para otros autores entre el 3.7 y el 61.9% de los pacientes presentan RAL y

ademas esta prevalencia difiere entre paises (184).

Para Campo y col. la RAL es una entidad subdiagnosticada que afecta todas las edades,
incluyendo nifios y adultos, diferentes partes del mundo, con sintomas moderados a severos
y deterioro de la calidad de vida. La RA y el RAL comparten muchas caracteristicas clinicas.
Debe considerarse la RAL dentro del diagnéstico diferencial en aquellos sujetos de cualquier
edad con sintomas sugestivos de RA, pero sin evidencia de atopia sistémica. El diagndstico
actualmente se basa en la positividad de la prueba de provocacion a un alérgeno unico o

multiple. La prueba de provocacion nasal tiene alta sensibilidad, especificidad y



reproducibilidad, y se considera el estandar de oro. Los pacientes con RAL se benefician de
las mismas estrategias terapéuticas que los individuos con RA, incluida la evitaciéon de la
exposicion a ALG y la farmacoterapia. Ademas, varios estudios recientes respaldan la
efectividad y la seguridad de la ITE con ALG para RAL, lo que abre una ventana de

oportunidad de tratamiento en estos pacientes (182).

Los sintomas pueden aparecer desde la infancia, son mas frecuentes en mujeres jévenes
y suelen manifestarse como RA persistentes moderadas/graves. Muchos de estos los
pacientes estan polisensibilizados, siendo los acaros el alérgeno mas frecuente. Aunque la
prueba de PN para un solo ALG se considera el método estandar de oro, la deteccién de IgE
especifica de ALG y otros mediadores inflamatorios de las secreciones nasales y la prueba
de activacion de basofilos pueden ayudar en el diagnéstico de RAL. La conjuntivitis y el asma

son las afecciones comorbidas mas comunes.

En definitiva, RAL es una entidad bien diferenciada de rinitis, que debe considerarse en
pacientes con sintomas persistentes y graves sin ninguna evidencia sistémica de atopia (16,

184).
3.5.10.2. Rinitis no alérgica

La rinitis no alérgica (RNA) es un diagndstico de exclusion que se administra a pacientes
que sufren CGN perenne, rinorrea y / o estornudos sin una etiologia alérgica identificable. Se

desconoce la fisiopatologia de este complejo trastorno heterogéneo.

En la exploracion rinoscopica de estos enfermos se aprecia una mucosa nasal edematosa
y palida, y son muy caracteristicos los pdlipos nasales y la degeneracion edematosa de las

colas de cornetes.



En las pruebas complementarias destaca la importante eosinofilia e incluso basofilia en
el frotis nasal y la negatividad de las pruebas alérgicas; la IgE total puede estar elevada pero

no se detecta IgE especifica frente a ningiin ALG conocido.

Un tipo de RNA tiene relacién estacional. Wedback intentd caracterizar este fenotipo y
comparo diecisiete pacientes con RNA estacional con 20 pacientes con RA estacional. Los
sintomas como estornudos y los sintomas oculares, asi como los niveles de IgE fueron mas
comunes en la RA que en RNA. La RNA estacional parece ser diferente de la RA estacional

con respecto al mecanismo inmunoldgico y el periodo de sintomas (183).
3.5.10.3. Rinitis aguda inespecifica

La rinitis aguda inespecifica es una entidad muy frecuente, consistente habitualmente en
la infeccién virica del aparato respiratorio superior. Como factores desencadenantes y
contribuyentes estan factores climaticos y ambientales como los rinovirus y los virus de la
gripe o los adenovirus, que provocan epidemias en invierno. Clinicamente puede manifestarse
como escalofrios, malestar general, crisis de estornudos, rinorrea, fiebre y taponamiento
nasal. A la exploracién se observa congestién e hiperemia de la mucosa, con cornetes
inflamados. Normalmente el cuadro es autolimitado, aunque a veces pueden tener lugar

sobreinfecciones bacterianas. El tratamiento es sintomatico (185).

A veces esta rinitis es un cuadro dentro de otro sistémico producido por un germen
especifico como la gripe o el sarampion constituyendo el cuadro de rinitis especifica. El

tratamiento en esos casos es el de la enfermedad de base.
3.5.10.4. Rinitis medicamentosa

Algunos medicamentos pueden generar cuadros clinicos compatibles con rinitis. La
utilizacion tépica de preparados con farmacos alfa adrenérgicos durante mas de unasemana

puede traducirse en un aumento de la CGN cuando se suprime el tratamiento. Los



tratamientos anti-hipertensores con betabloqueantes y antagonistas alfa adrenérgicos pueden
afectar a la regulacion del flujo sanguineo nasal (186). El tratamiento principal de la rinitis

medicamentosa consiste en suprimir el agente responsable.
3.5.10.5. Rinitis hormonal

La CGN vy la rinorrea pueden ser también el resultado de cambios en los niveles de
estrégenos y probablemente en el de progesterona, como ocurre en el embarazo y durante el

ciclo menstrual, y también se da en el hipotiroidismo y con la utilizacion de AINE (187).
3.5.10.6. Rinitis vasomotora

La rinitis vasomotora también se ha denominado rinitis colinérgica o RNA perenne. Se
trata de un grupo de rinitis frecuente caracterizada por presentar salvas de estornudos,
rinorrea y OBN crénica que clinicamente es dificil de diferenciar de la RA (188). Se desconoce
la fisiopatologia y la histologia nasal no se correlaciona con los sintomas, pero se sabe que
existe una respuesta exagerada de la mucosa frente a multiples estimulos inespecificos
perfectamente tolerados por la mayoria de las personas sanas, como cambios bruscos de
temperatura, olores, sustancias irritantes dispersas en el aire, ejercicio fisico, humos, alcohol,
comidas, sobrecargas emocionales o estrés. Los reflejos fisiolégicos se manifiestan
anormalmente desproporcionados, traduciendo la hiperreactividad de la mucosa. Los
sintomas se relacionan con la actividad ciclica (circadiana) del sistema vegetativo,

apareciendo sobre todo por la mafiana (189).

Desde el punto de vista etiolégico no se identifica claramente un factor inmunoalérgico,
siendo el mecanismo responsable el desequilibrio del sistema nervioso vegetativo, entre

simpatico y parasimpatico, que regula el tono vasomotor de la mucosa (190).



3.5.10.7. Rinitis cronica atroéfica

La rinitis atrofica es una enfermedad angustiante y socialmente paralizante. Esta
alteracion esta causada causado por atrofia de células glandulares. Los sintomas incluyen
formacion de costras nasales, sequedad, y fetor. Cavidades nasales anormalmente anchas;

metaplasia escamosa de mucosa nasal (191).

3.6.TRATAMIENTO

Los principios fundamentales para el manejo clinico de la RA son evitar los alérgenos y
los factores desencadenantes, uso adecuado de farmacoterapia e inmunoterapia y
seguimiento correcto del paciente (75, 192-194). Ademas, distintas complicaciones de la RA,
como la sinusitis bacteriana, rinitis medicamentosa, desviacion septal, pdlipos nasales o
hipertrofia adenoidea, deben ser identificados y tratados dentro de lo posible (195). La eleccion
del tratamiento farmacolégico debe ser individualizada. En la actualidad se dispone de
tratamientos eficaces, tanto por via oral como por via topica nasal. Esta ultima opcion tiene la
ventaja de proporcionar concentraciones altas del farmaco directamente sobre la mucosa

nasal con un inicio de acciéon mas rapido que la via oral.

En 2002 las opciones disponibles para tratar la RA incluian descongestionantes nasales,
corticosteroides orales e intranasales, estabilizadores de mastocitos, anticolinérgicos
intranasales y antihistaminicos. Como opciones futuras se incluian modificadores de
leucotrienos y anticuerpos anti-IgE (196). Estas opciones son una realidad en el momento
actual. Se considera que la inmunoterapia con alérgenos es la Unica intervencion modificadora

de la enfermedad disponible para la RA (17).

Para la NAR la base del tratamiento son los corticosteroides intranasales, aunque también

se ha encontrado que los antihistaminicos tépicos son eficaces. Asimismo, los anticolinérgicos



tépicos como el aerosol nasal de bromuro de ipratropio son efectivos en el tratamiento de los

sintomas de rinorrea (176).

Las opciones farmacoterapéuticas han ido variando en los ultimos afos de forma muy
rapida. Un algoritmo de tratamiento puede ser el expuesto por Small en 2018 (10) (figura 6).
Se trata de un algoritmo paso a paso, simplificado, para el tratamiento de RA desde la
evitacion del alérgeno que es la medida basica y fundamental hasta la inmunoterapia. Los

tratamientos se pueden usar individualmente o en cualquier combinacion.

C Evitar alérgeno )

( Antihistaminicos orales )

( Corticoides intranasales )

Combinacion de corticoides y
antihistaminicos inttranasales

Antagonistas del receptor de los
leucotrienos
( Inmunoterapia )

Figura 6. Algoritmo de tratamiento de la RA. (Fuente propia).




3.6.1. Evitacion de alérgenos

El tratamiento de primera linea de la RA implica evitar los ALG relevantes (por ejemplo,
acaros del polvo doméstico, mohos, mascotas, pélenes). Los cuatro desencadenantes mas
importantes de la RA en nuestro medio son los acaros del polvo doméstico, los epitelios de
animales, los podlenes y las esporas de hongos, por lo que evitar y/o reducir la exposicion a
dichos ALG es muy importante. Aunque evitar los alérgenos conocidos es altamente
efectivo, eliminar por completo un alergeno del entorno es a menudo poco practico o incluso

imposible.

Para Klein la terapia para la RA debe comenzar con el control ambiental, porque a veces
evitar los alérgenos es todo lo que se necesita para controlar adecuadamente los sintomas
(197). Las medidas de control ambiental se refieren al uso de una o mas intervenciones
destinadas a evitar, reducir o eliminar los alérgenos e irritantes en el medio ambiente para
mejorar los sintomas de la RA. Piacentini describe que tras un periodo de 3 meses de evitar
el antigeno se reduce significativamente la fase de eosindfilos de la inflamacién de las vias

respiratorias, junto con la hiperreactividad bronquial, en pacientes con asma (198).

Hay algunas medidas a tomar. En este sentido los pacientes alérgicos a los acaros del
polvo doméstico deben recibir instrucciones de usar fundas impermeables a los ALG para la
ropa de cama y mantener la humedad relativa en el hogar por debajo del 50% (para inhibir el
crecimiento de los acaros). En el caso de exposicion al polen y al moho al aire libre se puede
reducir manteniendo ventanas cerradas, usando filtros de pantalla de ventanas, usando un
acondicionador de aire y limitando la cantidad de tiempo que se pasa al aire libre durante las

temporadas altas de polen.



Para los pacientes alérgicos a la caspa de los animales, se recomienda retirar al animal
del hogar, lo cual, por lo general, produce una reduccién significativa de los sintomas dentro
de 4 a 6 meses. Sin embargo, el cumplimiento de esta recomendacion es dificil y, por lo tanto,
el uso de filtros de aire de particulas de alta eficiencia (HEPA) y la restriccién del animal

pueden ser necesarios para intentar disminuir los niveles de ALG.

Las medidas para reducir la exposicion a los ALG del moho incluyen la limpieza con
fungicidas, la deshumidificacion a menos del 50%, la reparacién de cualquier dafio causado

por el agua y la filtracion HEPA.

Las medidas para evitar los alérgenos deben instituirse de acuerdo con la sintomatologia
estacional o perenne, guiada por pruebas de alergia, junto con antihistaminicos no sedantes
como la cetirizina o la loratadina. Los patrones temporales de exacerbacion dan pistas sobre

los aeroalérgenos mas importantes implicados.

Estas estrategias de evitacion pueden mejorar efectivamente los sintomas de la RA, y se
debe recomendar a los pacientes que usen una combinacion de medidas para obtener

resultados 6ptimos.

Terreehorst describe la utilizacién de sabanas a prueba de acaros, como parte de un
programa estructurado de control de alergias, reduciendo el nivel de exposiciéon a los
alérgenos de acaros. Sin embargo, a pesar del éxito de la intervencion, esta medida de
evitacion unica no condujo a una mejora significativa de los sintomas clinicos en pacientes
con RA (199). Esta discordancia también ha sido descrita por otros autores (200). Se podrian
invocar diversas razones para justificar esta discrepancia. Entre ellas aspectos metodoldgicos,
poblacion estudiada o gravedad de los sintomas respiratorios o que el alergeno evitado sea
el unico y real factor responsable de los sintomas. Otros factores importantes incluyen la
participaciéon del paciente, la relevancia de otros alérgenos no especificos y la exposicion a

agentes sensibilizadores también fuera del hogar del paciente. Por otra parte, es probable que



la fase clinica de la enfermedad alérgica de las vias respiratorias represente un factor

relevante (201).

También se ha visto que las exposiciones nocturnas a alérgenos son un contribuyente
principal al desarrollo de morbilidades alérgicas y asmaticas. Stillerman, en 2010, utilizando
una terapia de filtracion de aire con reduccion casi total de particulas del tamano de
alérgenos en la zona de respiracion condujo a mejoras significativas en los sintomas
nocturnos de alergia nasal y ocular y calidad de vida mejorando los problemas de suefio en

particular (202).

Keeny estudia la eficacia de varios filtros nasales (Rhinix; Rhinix ApS, Aarhus, Dinamarca)
para la prevencion de los sintomas relacionados con la RA estacional. Concluye que los filtros
nasales reducen significativamente los sintomas nasales diarios en comparacién con el
placebo. Las reducciones relativas medias fueron del 40%, 83% para los estornudos diarios,
75% para los ojos llorosos diarios, y 53% para la secrecion nasal diaria en comparacion con

placebo (203).

Recientemente, Chen investiga la eficacia de un purificador de aire de alta eficiencia para
reducir la sintomatologia de la RA. La reduccién de la exposicion a los alérgenos reduce el
riesgo de sintomas relacionados con la RA. Los pacientes con RA pueden eliminar el polen

de sus hogares utilizando purificadores de aire, lo que disminuye el riesgo de sintomas (204).



3.6.2.Descongestionantes nasales

Hace 20 anos, Taverner y cols. ya observaron que pseudoefedrina alivia la CGN en el
resfriado comun. El area transversal minima nasal total y el volumen nasal medidos por RNMA
aumentaron significativamente en comparacién con el placebo después de la dosis (205). La
CGN es un sintoma de rinitis. Los descongestionantes nasales mejoran la rinorrea y la CGN
u ocular, aliviando la sintomatologia de la RA. Se trata de distintos compuestos a-adrenérgicos
que producen vasoconstriccion. Existen preparados topicos nasales en gotas o sprays
(oximetazolina, xilometazolina, nafazolina, fenilefrina) u orales (fenilpropanolamida, fenilefrina
y pseudoefedrina) solos o en combinacion con antiH1. Su uso debe limitarse a no mas de 3
dias seguidos, ya que puede generar dependencia CGN de rebote debido a la regulacion
negativa del receptor a. Pueden producir efecto rebote de los sintomas o rinitis

medicamentosa (cuando se administra por via nasal), ardor nasal, escozor o sequedad y

efectos secundarios sistémicos (sobre todo cuando se administra por via oral) como insomnio,
taquicardia o elevacién de la presion arterial. Se recomiendan para un periodo corto de uso,
con precaucién en ciertas poblaciones de pacientes, como los ancianos y pacientes con
hipertension, hipertiroidismo, retencion urinaria o glaucoma de angulo cerrado (206). Su uso

excesivo puede producir rinitis medicamentosa.

La rinitis medicamentosa es una afeccion nasal que cursa con hiperreactividad, hinchazon
y tolerancia inducida o agravada por el uso excesivo de descongestionante tdpico. Esta

condicion puede revertirse usando un corticosteroide intranasal topico (207).

Es frecuente en la practica clinica habitual el uso de descongestionantes de forma poco
controlada. En 2014, Mehuys comprobé que la prevalencia del uso excesivo de
descongestionantes intranasales era alta (49%), a pesar de que la mayoria de los pacientes

(80%) fueron educados sobre el limite de duracion del uso. El riesgo de uso excesivo de



anticongestionantes se incrementaba por diversos factores entre los que se encuentran el
bloqueo nasal por la CGN, una mayor duracion de los sintomas, presencia de trastornos del
suefo, un indice de masa corporal mas alto y no haber recibido consejos previos para limitar
la duracién del uso descongestionante intranasal. La mitad de las personas con rinitis
persistente que se automedicaron usaron demasiado descongestionante intranasal, a pesar

de que fueron educados sobre el limite de duracion de uso (208).

3.6.3.Anticolinérgicos

El sistema nervioso parasimpatico también participa en la fisiopatologia de la rinitis. La
estimulacion del sistema nervioso parasimpatico conduce a activacion glandular y se
produce secrecion acuosa. En exceso, estas secreciones se descargan de las fosas nasales
anteriores y producen el sintoma de rinorrea anterior acuosa. Por tanto, la rinorrea se debe
al aumento de esta actividad parasimpatica y el bloqueo de esta actividad disminuye la

secrecion.

El bromuro de ipratropio es un anticolinérgico que provoca una disminucion de la
secrecién mucosa con alivio sintomatico en el control de la rinorrea y los estornudos, como
se comprobd hace mas de 40 anos (209). No parece tener efecto sobre la congestion ni

prurito nasal.

En 1984, Sjogren and Juhasz realizaron un estudio en 13 pacientes para ver la
aplicabilidad y eficacia del ipratropio en pacientes con RA comprobandose una reduccién de
la secrecién nasal del 40-45%, comprobando su utilidad con rinitis perenne con rinorrea (210,

211).



Sanwikarja estudié 14 pacientes con RA y 10 no alérgicos a los que tratd con ipratropio y
aerosol placebo. La administracion intranasal de ipratropio tuvo un efecto supresor sobre la
hipersecrecion y los estornudos, pero no tenia influencia sobre la resistencia de las vias
respiratorias nasales (212). Meltzer también comprueba, unos afios mas tarde, que el bromuro
de ipratropio disminuye significativamente la rinorrea de la RA perenne. El 70% de los
pacientes tratados de bromuro de ipratropio tuvieron una diminucién de la rinorrea y una
mejoria en la calidad de vida (213). Este hecho también ha sido observado por otros autores
como Georgitis (214). Wagenmann comprobd que el bromuro de ipratropio redujo las

hipersecreciones nasales inducidas por la provocacion con metacolina (215).

Naclerio refuerza la idea de que los farmacos anticolinérgicos intranasales tdpicos inhiben
la activacion de las glandulas mucosas nasales y son eficaces para reducir las secreciones
acuosas asociadas con la estimulacion parasimpatica de las glandulas, aunque apenas tienen
efecto sobre los sintomas de congestion y estornudos. Este autor concluye que estos
medicamentos son utiles para el tratamiento de la rinorrea anterior asociada con RA y RNA

(216).

Por ultimo, estudios mas recientes han comprobado que el bromuro de ipratropio mejora los
sintomas de la RA utilizando mecanismos neuro inmunolégicos. Hou, comprueba que el
tratamiento con bromuro de ipratropio regula la expresion de genes en la mucosa nasal en

ratones alérgicos (217).



3.6.4. Antihistaminicos

Los antihistaminicos (AH) son muy utilizados en el tratamiento de la RA y estan
disponibles farmacolégicamente por via oral, topica y conjuntival. Estos medicamentos son
eficaces en el control de los estornudos, la rinorrea y el prurito nasal, mejoran los sintomas
oculares y el prurito palatino. Sin embargo, su efecto sobre la OBN es limitado. Los AH topicos
pueden ser administrados de manera pautada o a demanda, su eficacia y buena tolerancia
les confiere la indicacion principalmente en pacientes con RA leve intermitente. Dentro de los
efectos adversos de los AH hay que destacar la cefalea, somnolencia, aumento del apetito y

el nerviosismo.

La histamina juega un papel relevante en la aparicién de sintomas en la RA. Por lo tanto,
el uso de AH, fundamentalmente de segunda generacion, representan una piedra angular en
la gestién de RA (218-219). Ademas de su mecanismo primario que consiste en antagonizar
la histamina en el receptor H1, estos agentes pueden actuar sobre otros mediadores de la
reaccion alérgica. Los AH orales de segunda generacién reducen los estornudos, la picazon
y la rinorrea cuando se toman regularmente en el momento de los sintomas maximos o antes
de la exposicion a un alérgeno. Por otra parte, no condicionan problemas de somnolencia

como puede ocurrir con los antihistaminicos de primera generacion.

Valero en 2011 estudio los efectos de la rupatadina sobre una cohorte de 360 pacientes
tratados con RA (42.5% con RA intermitente). Los pacientes mostraron una mejoria en los

sintomas nasales y de la CVRS, asi como de la gravedad de la RA (220).

Mosges, Konig and Kdberlein analizaron datos procedentes de nueve estudios que

incluian puntuacion de una escala sobre la sintomatologia nasal de pacientes con RA. Se



observé que el tratamiento con levocetirizina era muy efectiva en reducir los sintomas graves

(221).

En el estudio Aerius, un estudio prospectivo de 12 semanas, multinacional, aleatorizado,
controlado con placebo, la desloratadina una vez al dia de 5 mg en sujetos con RA moderada

a severa también ha mostrado eficacia terapéutica (222).

Otro medicamento con potencial terapéutico para tratar la RA es el KOBO03, un
medicamento polierbal derivado de una receta oriental tradicionalmente utilizada para tratar

enfermedades alérgicas (223).

Wang, recientemente, evalua la eficacia clinica del fumarato de ketotifeno y de la
budesonida administrada como aerosol nasal en 96 pacientes con RA. Tras el tratamiento, los
sintomas de obstruccién nasal, picazéon nasal, estornudos y secrecion nasal mejoraron
significativamente, en comparacién con antes del tratamiento. También se redujeron los

eosindfilos y la IgE en sangre periférica (224).

3.6.5.Corticosteroides intranasales

Los corticosteroides son medicamentos muy utiles y frecuentemente utilizados para tratar
la RA. Estos farmacos disminuyen la inflamacion de la mucosa al reducir el transporte de
fluidos del espacio vascular a los tejidos, reduciendo la expresion molecular de la adhesion,
con lo que se disminuye el reclutamiento de las células inflamatorias. Los corticoides tépicos
nasales (CIN) disminuyen los cambios inflamatorios y sintomas de la fase inicial y tardia que

siguen a la exposicion al ALG.

Segun Moreno son los farmacos de eleccién en la RA, en particular los preparados con
biodisponibilidad sistémica muy baja como la mometasona, el furoato de fluticasona y el

propionato de fluticasona. Deben administrase al menos 2-4 semanas, incluso 1-3 meses en



las RA persistentes moderadas-graves. Como efectos secundarios se describen el olor o

sabor desagradable, sequedad e irritacion nasofaringea y epistaxis (38).

Los primeros trabajos sobre la utilizacion de corticoides en la rinitis ya vienen de los afios
60 y 70 (225, 226). En 1975, Frankland realiz6 una comparacion doble ciego de valerato de
betametasona y cromoglicato de sodio, ambos administrados por via nasal, en cuarenta
pacientes con RA estacional causada por polen de hierba. Dieciséis de los pacientes que
recibieron el esteroide en aerosol registraron mejoria y dos fracasaron en el tratamiento. Por
el contrario, de los que recibieron cromoglicato de sodio solo hubo dos mejorias y doce
fracasos. El estudio sugiere que el valerato de betametasona nasal ofrece a los pacientes con
RA un beneficio sintomatico marcado (227). En ese mismo afo se publica otro estudio
mostrando que el valerato de betametasona ofrece una forma segura y efectiva de tratamiento

para la rinitis estacional, mejorando particularmente la obstruccion nasal (228).

En 1979 se publica los resultados de un estudio doble ciego de flunisolida nasal y
controles, realizado en cincuenta pacientes con RA. Flunisolida era significativamente superior
al placebo para aliviar los estornudos, la obstruccion nasal y el goteo postnasal, asi como para

mejorar la calidad del suefio (229).

En 1990, Day realiza con budesénida, un estudio doble ciego controlado con placebo de
51 nifios y 48 adultos con RA o RNA. La budesonida intranasal, 200 microgramos dos veces
al dia, era eficaz y segura para el tratamiento de la rinitis perenne (230), sin riesgo significativo
de supresioén del cortisol en la orina (231). También se ha comprobado que este farmaco
reduce los sintomas nasales inducidos por la provocacion nasal con ALG (232). Otro
corticoide, la ciclosonida también ha demostrado su utilidad para tratar la RA. La ciclesonida
intranasal, 200 microgramos una vez al dia, logré una reduccion significativamente mayor en
la puntuacién de los sintomas nasales registrados en 24 horas en comparacion con el placebo

(233).



En 2002, Bachert y EI-Akkad comparan la preferencia de los pacientes con respecto a
tres corticosteroides intranasales en 95 pacientes con RA. El 54.7% preferian el acetdnido de
triamcinolona, el 24.2% el furoato de mometasona y el 21.1% el propionato de fluticasona
(234). También se observa que un enfoque de dosificacion autoajustable era eficaz para

controlar la RA (235).

Stoppel comprueba que los CIN mejoran todos los sintomas nasales, especialmente la
OBN y, ademas, actuan a nivel ocular mediante el control del reflejo nasoocular. Es conocido
que la degranulacién de mastocitos de la mucosa nasal produce la liberacién de histamina a
nivel local. Esta histamina liberada se une a un receptor H1 de las terminaciones nerviosas
estimulando un reflejo que, a nivel mesencefalico, produce una estimulacion parasimpatica.
La acetilcolina liberada por la estimulacién parasimpatica provoca, a nivel ocular, congestién
y epifora. El control de este reflejo puede disminuir y ayudar a controlar la sintomatologia en
la RA (236). Aparte de los sintomas oculares, los CIN también reducen los sintomas de las

vias respiratorias inferiores en pacientes con asma concurrente y RA (237-239).

La combinacion de CIN con antihistaminico H1 tépico ha demostrado eficacia en
pacientes con RA moderada-grave, asociandose a mayor rapidez de accién y completa
mejoria de la totalidad de los sintomas de rinitis incluyendo los oculares, siendo superior su

eficacia a la conseguida por cada farmaco por separado (240-243).

En 2017 Juel-Berg publica un metaandlisis que incluia cinco ensayos controlados
aleatorios con un total de 990 pacientes con RA. Los CIN inhalados fueron superiores a los
antihistaminicos orales en la mejora de sintomas nasales obstruccion nasal, rinorrea, picazén
nasal, estornudos y diferencia de medias de calidad de vida. No hubo diferencias en el alivio

de los sintomas oculares (244).



3.6.6.Cromonas

Las cromonas (cromoglicato disédico y el nedocromil sddico) disminuyen la liberacién de
mediadores de la inflamacién alérgica, con un efecto moderado sobre todo en la OBN, siendo
menor en el resto de los sintomas de la RA. Las cromonas son eficaces en la RA intermitente
leve en adultos y nifios, especialmente en los que no toleren CIN ni AH orales o que estos

medicamentos estén contraindicados.

El nedocromil sédico es un estabilizador de mastocitos que previene o elimina las fases
aguda y tardia de la respuesta alérgica (245). Hace mas de 30 afios, Bellioni y col. estudian
38 pacientes con RA estacional, alergia al polen de hierba, comparando nedocromil sddico en
aerosol nasal, cuatro veces al dia, con placebo, observandose diferencias significativas a
favor del nedocromil sédico para todos los signos y sintomas registrados en las evaluaciones
clinicas (246). Unos afios después, Druce en 177 pacientes comprueba que nedrocromil era

efectivo en el 74% de los pacientes (247).

Kaulbach estudio el efecto inmediato del nedocromil sédico en 16 pacientes con RA.
Aunque parecia haber una tendencia a una menor secrecién de PGD2, un marcador de
desgranulacién de mastocitos, en el grupo tratado con neodocromil, las diferencias generales

no alcanzaron significacion estadistica (248).

Parish and Miller comprueban que el nedocromil no es mejor a la beclometasona inhalada
para el tratamiento de la RA, aunque la respuesta individual parece ser variable, sin factores

predictivos identificables (249).

En 2006, en un disefo abierto, se evalla la eficacia del furoato de mometasona vy
nedocromil sédico como tratamiento preventivo para la RA moderada a severa en 70
pacientes que presentaban RA con sensibilizacién al polen local (gramineas, parietaria y

oliva). El uso de furoato de mometasona condujo a una cantidad significativamente mayor de



dias sin sintomas con respecto a nedocromil sodico (75.1% frente a 54.5%). Ademas, el grupo
de furoato de mometasona tuvo puntuaciones mas bajas de sintomas nasales y estuvo mas
satisfecho (93.1% vs 43.5%). El estudio concluye que el furoato de mometasona antes de la
temporada de polen conduce a un mejor control de la RA en comparacion con el uso de

nedocromil sédico (250).
3.6.7.Antagonistas del receptor de los leucotrienos

Los LT son mediadores inflamatorios producidos por varios tipos de células, incluidoslos
mastocitos, eosindfilos, baséfilos, macréfagos y monocitos. La sintesis de estos mediadores
resulta de la escisién del acido araquidénico en las membranas celulares, y ejerce sus efectos
biolégicos al unir y activar adaptadores especificos produciendo una serie de eventos que
conducen a la contracciéon del musculo liso de la via aérea humana, quimiotaxis y aumento de
la permeabilidad vascular. Estos efectos han llevado a su importante papel en las

enfermedades como el asma y la RA (251).

Los antagonistas de los receptores de los LT tienen un perfil unico, aunque son
medicamentos con un componente antiinflamatorio y broncodilatador. El tratamiento con estos
farmacos se inicid6 hace mas de 20 anos. Para Lipworth, dos de estos medicamentos, el
montelukast y el zafirlukast muestran una buena actividad antiasmatica y parecen ser
efectivos en el tratamiento de la RA, que comunmente coexiste en pacientes con asma (252),
sin embargo, no parecen ser tan efectivos como los corticosteroides intranasales (243, 253-
256). Meltzer observa que montelukast con loratadina mejora significativamente los sintomas
oculares, los sintomas nocturnos, los sintomas nasales diurnos individuales, las evaluaciones
globales de sintomas, asi como la calidad de vida (257). No obstante, la asociacion de
antagonistas de los receptores de los LT y AH no es tan efectiva como los corticosteroides

intranasales, a la hora de reducir los sintomas nocturnos y nasales (241, 258).



Maynard and Ernst se refieren sobre el uso clinico de montelukast o zafirlukast como
monoterapia es equivoca y que estos agentes pueden tener un papel en la modificacién
adicional de los sintomas de la RA cuando se usan en combinacion con tratamientos estandar

(259).

En otro trabajo posterior de Meltzer también se analiza la evidencia disponible en varios
ensayos clinicos en relacion con la eficacia y seguridad de los antagonistas de los receptores
de leucotrienos en el tratamiento de la RA confirmando la eficacia estos medicamentos para
reducir los sintomas de la RA y mejorar la calidad de vida (260). En 2005, Patel también

observa este beneficio (261).

Para Grainger y Drake-Lee el montelukast no es tan efectivo como los esteroides nasales
tépicos o los antihistaminicos y, por lo tanto, debe considerarse como una terapia de segunda
linea (262). En otros estudios se indica que los antihistaminicos y los antagonistas de
leucotrienos son igualmente efectivos para mejorar los sintomas de la RA y la calidad de vida,
pero que ambos farmacos son menos efectivos que los corticosteroides intranasales (263,

264).

Ciebiada evalua el tratamiento de montelukast y antihistaminicos en distintas
combinaciones mediante un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo,
cruzado, de 32 semanas y en 40 pacientes adultos con RA con alergia a los acaros del polvo
domeéstico. Montelukast solo o en combinaciéon con antihistaminicos aporté un aumento
gradual en la mejoria de los sintomas nasales dentro de las 6 semanas de tratamiento en

pacientes con RA persistente (265).

Braido estudié los efectos de montelukast en la prevencion de la respuesta inflamatoria
asociada a la provocacién alérgenica en la RA. Se realiz6 lavado y raspado nasal pre-post
tratamiento y después de la provocacién nasal especifica. No se observaron diferencias en el

recuento basal de células inflamatorias antes y después del tratamiento entre los grupos (266).



En definitiva, los antagonistas de los receptores de los leucotrienos han demostrado
eficacia moderada, tienen un buen perfil de seguridad y tolerancia. Los antagonistas de los
receptores de los leucotrienos deben considerarse en la RA cuando se comprueba que el uso
de AH orales, corticosteroides intranasales combinados con AH no se toleran bien o son
ineficaces para controlar los sintomas de RA. El montelukast esta aprobado en ficha técnica

para la RA si cursa con asma. El solo, o asociado a antiH1, no es superior al CIN.
3.6.8. Anticuerpos monoclonales

Los anticuerpos monoclonales son agentes terapéuticos potencialmente utiles en una
variedad de enfermedades inmunolégicamente mediadas. Esta bien establecido que el
anticuerpo IgE sintetizado por el sistema inmune juega un papel fundamental en la cascada
de eventos bioquimicos que conducen a la reaccion alérgica. Los tratamientos que inhiben
selectivamente la actividad de IgE son un enfoque logico en el manejo de la respuesta
alérgica. La IgE es un factor patogénico clave de la RA. La RA se caracteriza por una reaccién
inflamatoria como consecuencia de una activacion inicial de mastocitos dependiente de IgE.
La union de alérgenos inhalados a IgE en la superficie de baséfilos y mastocitos, con la
reticulacion posterior de IgE y la agregacion de receptores de alta afinidad para IgE (FceRl),

desencadena la liberacién de mediadores inflamatorios, seguido del inicio de sintomas de RA.

En 1999, Jardieu and Fick identificaron un anticuerpo monoclonal murino (MAE11)
dirigido contra IgE que interferia con las respuestas de IgE. Una de las variantes humanizadas
(rhuMAb-E25), fue seleccionada para ensayos clinicos en asma alérgica y RA estacional. En
una serie de estudios de seguridad de fase |, se demostré6 que rhuMAb-E25, por
administraciones Unicas o multidosis, era muy bien tolerado. Los estudios de fase Il tuvieron

un impacto significativo en los sintomas alérgicos (267).

El anticuerpo monoclonal recombinante humanizado antilgE (omalizumab) forma

complejos con la IgE libre, se une especificamente al dominio Ce3 de la IgE, el sitio de unién



al receptor de IgE de alta afinidad bloqueando su interaccion con los mastocitos y basdfilos y

disminuyendo los niveles de la IgE libre en circulacion.

La eliminacion de la IgE libre circulante por el anticuerpo monoclonal humanizado
recombinante anti-IgE, omalizumab, representa un nuevo enfoque terapéutico. Omalizumab
se une selectivamente al dominio Ce3 de IgE en el sitio de unién de FceR1, bloqueando asi la
unién de IgE a las células efectoras. Omalizumab, se evalué en pacientes con RA estacional
en un estudio en 2002, comprobandose que reduce los niveles circulantes de IgE en pacientes
atdpicos a niveles bajos comunmente vistos en individuos no atépicos, reduciendo la gravedad

de los sintomas de la RA asociada a asma (268).

Chervinsky en 2003 investiga la eficacia, seguridad y tolerabilidad del omalizumab en el
tratamiento de la RA perenne, en 289 pacientes. A lo largo de 16 semanas de tratamiento, la
puntuacion media diaria de severidad nasal fue significativamente menor en pacientes
tratados con omalizumab que con placebo. La mejoria en los sintomas al tomar omalizumab
fue paralela a una reduccion en el uso de antihistaminico de rescate y a una mejor calidad de

vida en relacion con el placebo (269)

Otros estudios posteriores también han puesto de manifiesto la reduccion significativa en
la sintomatologia de la RA moderada a grave (270). Reduce la necesidad de corticosteroides
inhalados al tiempo que protege contra la exacerbacién de la enfermedad. Segun Dodig,
después de la administracion subcutanea, su absorcién es lenta, alcanzando la concentracién
maxima en suero después de un promedio de 7-8 dias. A las dosis recomendadas, los niveles
de IgE libre en suero disminuyen en torno a 1 hora después de la primera dosis y se mantienen
entre dosis. La dosis y la frecuencia de dosificacién se ajustan de acuerdo con la masa

corporal y la concentracién de IgE total en suero antes del inicio del tratamiento (271).

Omalizumab puede proporcionar una nueva estrategia de tratamiento para la RA sin

embargo el alto costo de omalizumab impide su uso crénico para la RA. Su uso periddico



puede estar justificado en pacientes resistentes al tratamiento, especialmente aquellos con

enfermedad estacional (272).

En 2014, Tsabouri realiza un metaanalisis para evaluar la eficacia y seguridad de
omalizumab en RA mal controlada. Se incluyeron 11 estudios con 2870 pacientes. Se muestra
una reduccion estadisticamente significativa en la puntuacion diaria de gravedad de los
sintomas nasales y una disminucién de la medicacion de rescate y la mejora de la calidad de

vida en pacientes con rinosinusitis alérgica controlada de forma inadecuada (273).

Otros medicamentos de esta linea han sido utilizados recientemente. Dupilumab, un mAb
a del receptor anti-IL-4, inhibe la sefializacion de IL-4 / IL-13, factores clave de las
enfermedades inmunes tipo 2 / TH2 (por ejemplo, enfermedad atépica/alérgica). En pacientes
con asma con RA persistente, dupilumab 300 mg versus placebo mejoré significativamente
los sintomas asociados a la RA (bloqueo nasal, secrecion nasal, estornudos, secrecion

posnasal) asi como la calidad de vida (274).
3.6.9.Inmunoterapia

La ITE con ALG implica la administracion subcutanea de cantidades gradualmente
crecientes de los ALG relevantes del paciente hasta que se alcance una dosis que sea efectiva
para inducir tolerancia inmunolégica al alérgeno. El objetivo de la ITE es disminuir la

reactividad inmunoldgica de un paciente a los ALG responsables de sus sintomas.

Por lo general, la ITE con ALG se administra de forma mantenida con incrementos
semanales de la dosis en el transcurso de 6 a 8 meses, seguidos de inyecciones de
mantenimiento de la dosis maxima tolerada cada 3 a 4 semanas durante 3 a 5 afios. Después
de este periodo, muchos los pacientes experimentan un efecto protector prolongado y, por lo

tanto, se puede considerar suspender la terapia.



La ITE con ALG es el Unico tratamiento etiolégico avalado en la RA. Segin Numminen,
la hiposensibilizacion, es la unica terapia de modificacion de la enfermedad. Es una forma de

tratamiento recomendada, efectiva y segura (275).

En los ultimos afios, se han utilizado protocolos de provocacion nasal para evaluar las
IMT dirigidas a ALG de hierba, abedul, acaros del polvo doméstico y gatos. (276). Para que la
ITE sea eficaz son necesarias una adecuada seleccion del paciente, basada en un correcto
diagnéstico del agente etioldgico, y la eleccién de un extracto de calidad, que contenga el/los
alérgenos/s responsables del cuadro clinico, con una dosis éptima y por un tiempo apropiado.
En lineas generales, las guias recomiendan administrarla entre 3 y 5 afos. Puede
administrarse por via subcutanea o por via local (sublingual, oral, nasal y bronquial), siendo

en la actualidad la ITE subcutanea y sublingual las mas utilizadas (277).

Cox, recientemente evalua la rentabilidad de la ITE en el tratamiento de la RA, el asmay
otras afecciones alérgicas. Concluye que existe evidencia solida de que la ITE es rentable en
el tratamiento de la RA y el asma en comparacion con el tratamiento farmacolégico estandar

solo (278).

La ITE sublingual es otra forma de desensibilizar a los pacientes e implica colocar una
tableta de extracto de ALG debajo de la lengua hasta que se disuelva. La ruta sublingual de
la ITE ofrece multiples beneficios potenciales sobre la ruta subcutanea, incluida la comodidad
de evitar las inyecciones, la conveniencia de la administracion domiciliaria y un perfil de
seguridad favorable. La ITE sublingual esta indicada para aquellos con RA que no han
respondido o tolerado la farmacoterapia convencional, o que son adversos al uso de estos
tratamientos convencionales. Segun Canonica, los efectos secundarios mas comunes de la
ITE sublingual son reacciones locales tales como prurito oral, irritacion de garganta y prurito
del oido. Estos sintomas generalmente se resuelven después de la primera semana de

terapia. Existe un riesgo muy pequefio de reacciones alérgicas sistematicas mas graves con



este tipo de ITE vy, por lo tanto, algunos alergdlogos pueden ofrecer al paciente un auto
inyector de epinefrina en caso de que se produzca una reaccién en el hogar. El riesgo de
reacciones alérgicas sistémicas es mucho menor con sublingual ITE en comparacion con las

inyecciones tradicionales (279).

La ITE con ALG es un tratamiento efectivo para la RA, particularmente para pacientes
con RA intermitente (estacional) causada por pélenes, incluidos los pélenes de arboles, hierba
y ambrosia. También se ha demostrado que es eficaz para tratamiento de la RA causada por
los acaros del polvo doméstico, alternaria, cucarachas y caspa de perros y gatos. La ITE con
ALG debe reservarse para pacientes en quienes las medidas 6ptimas de evitacion y la
farmacoterapia son insuficientes para controlar los sintomas o no se toleran bien (280, 281).

La ITE es también efectiva para la RA local (282).

Nurmatov realiza una revision con metaanalisis de los estudios mas recientes mostrando
que la ITE reduce significativamente los sintomas y las necesidades de medicacion
(corticosteroides nasales, antihistaminicos H1) en la RA. Puede reducir el riesgo de progresion
al asma y, si se inicia lo suficientemente temprano, evita desarrollar nuevas sensibilizaciones.
La ITE sublingual con gotas es tan efectiva como la subcutanea y es mas simple de usar, con

menos riesgo anafilactico (281).

Recientemente, Crisci y Ardusso realizan un enfoque de medicina de precisién centrado
en la caracterizacién de diferentes fenotipos y vias patogénicas para permitir la seleccién de
biomarcadores especificos que seran utiles en el manejo de la enfermedad. La tecnologia de
alérgenos recombinantes ha permitido la caracterizacion molecular de la reactividad de IgE
de componentes individuales especificos de extractos alergénicos. Los ensayos clinicos
recientes basados en el diagndstico de resolucién de componentes aportan mas precision a

la inmunoterapia con alérgenos para la RA (283).
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Enlafigura 7 se expone el enfoque diagnodstico y el tratamiento en base a lo anteriormente

desarrollado en el apartado de diagnaostico.
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Figura 7. Tratamiento de la RA. (Fuente propia).
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3.7. CALIDAD DE VIDA EN LA RINITIS ALERGICA

La evaluacion de intervenciones terapéuticas o de otro tipo sobre RA la se ha realizado
tradicionalmente en base a variables clinicas como es la sintomatologia. Se han utilizado
varios métodos para evaluar la situacién clinica del paciente con rinitis que incluyen indices
para la graduacion de los sintomas nasales o medidas objetivas de aspectos especificos de
la afectacion nasal, como parametros obtenidos por RNM, u otras pruebas. Estos datos
proporcionan informacién sobre la situacion clinica del paciente, pero no informan del impacto

que produce la enfermedad en su calidad de vida.

La necesidad de mejores mediciones de los resultados de salud ha aumentado elinterés
por nuevos indicadores clinicos como la CVRS, que ha surgido en este contexto como un
enfoque de modelo multidimensional donde el paciente es la fuente exclusiva de informacion.
La CVRS se refiere a los efectos de la enfermedad y el tratamiento sobre el paciente segun
la percepcion de este. Este concepto de CVRS ha adquirido una enorme importancia como
medida de resultados sanitarios. Aparece la CVRS como elemento fundamental que

incorpora todos los elementos de una existencia individual (284).

Los instrumentos que estudian CVRS pueden dividirse en dos grandes grupos: genéricos
y especificos. Los genéricos se aplican en cualquier poblacién de pacientes e individuos
sanos, mientras que los especificos se aplican a determinados grupos de enfermos como los
que sufren la RA. Estos cuestionarios permiten la comparacion de la CVRS entre distintos
tipos de sujetos o pacientes con distintas enfermedades o caracteristicas. A diferencia de los
instrumentos genéricos, los especificos pueden ser utilizados en grupos mas reducidos de
pacientes siendo mas sensibles a diferencias entre subgrupos de pacientes o a cambios de
la CVRS en el tiempo. Mencién aparte merece el cuestionario ESPRINT-15, disefiado y
desarrollado integramente en Espafia, el cual tiene un buen comportamiento desde el punto

de vista psicométrico.



Los cuestionarios mas utilizados, genéricos o especificos, pueden verse en la tabla 5.

Genéricos

SF36 (MEDICAL Outcomes Study: 36 item Short Form Health Survey) y su version
reducida, SF-12.

Visual Analogue Scale for Quality of Life (EVA-QOL)

Satisfaction Profile (SAT-P)

EuroQol instrument (EQ- 5D)

Nottingham Health Profile (NHP)

Especificos

Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire (RQLQ) — RQLQ-M - RQLQ-
Estandarizado (— RQLQ-espanol- RQLQ-nifios — RQLQ-adolescentes— Mini-RQLQ

Rhinosinusitis Disability Index (RSDI)

Rhinitis Symptom Utility Index (RSUI)— Rhinitis Outcome Questionnaire

Pediatric Allergic Disease Quality of Life Questionnaire (PADQLQ)

Rhinasthma

ESPRINT

Tabla 5. Cuestionarios utilizados para evaluar la CVRS en la RA.

Los cuestionarios genéricos se centran en las percepciones de los pacientes sobre su
enfermedad y mide las deficiencias que tienen un impacto significativo en el paciente.
Sintomas similares pueden variar en su efecto en diferentes individuos. El objetivo de la

terapia debe ser reducir las deficiencias que los pacientes consideran importantes. Los



cuestionarios especificos pueden ser mas sensibles y es mucho mas probable que detecten

cambios clinicamente importantes en las alteraciones de los pacientes.

Los cuestionarios genéricos de CVRS pueden comparar la carga de la enfermedad en
diferentes afecciones médicas, pero a menudo no responden lo suficiente a cambios
pequenos, pero clinicamente importantes en la calidad de vida de los pacientes en
enfermedades especificas. Como resultado, se han desarrollado cuestionarios especificos de
CVRS para la rinitis que tienen fuertes propiedades de medicién y que son mucho mas

sensibles a estos cambios (285).

La encuesta de salud Short Form-36 (SF-36) es uno de los cuestionarios de calidad de
vida genéricos relacionados con la salud mas utilizados y evaluados. Esta escala se basa en
36 elementos seleccionados para representar nueve conceptos de salud (dimensiones).
Vilagut en 2005 hizo una revisién de las caracteristicas métricas del cuestionario. Segun el
analisis de los datos aportados por 17 articulos la confiabilidad de las escalas SF-36 fue mayor
que el estandar, la escala mostré una buena discriminacién entre los grupos de gravedad,
correlaciones moderadas con indicadores clinicos y altas correlaciones con otros instrumentos
de CVRS. Los autores concluyeron que la version espafiola del SF-36 es un instrumento
adecuado para su uso en investigacion médica, asi como en la practica clinica (286). Este
cuestionario también fue evaluado por Bousquet en un estudio transversal de 111 pacientes
con RA perenne moderada-grave y 116 sujetos sanos. Se observé un deterioro significativo
en ocho de nueve dimensiones de calidad de vida en pacientes en comparacion con sujetos
sanos. Por tanto, el cuestionario de estado de salud SF-36 permite la discriminacién entre

pacientes con RA y sujetos sanos (287).

Uno de los problemas que se plantean al estudiar la CVRS en estos pacientes con RA es
que ningun instrumento o cuestionario disponible es capaz de evaluar todos los aspectos

implicados en la RA. Dentro de los cuestionarios de CVRS especifica de RA hay que destacar



el MiniRQLQ, el un cuestionario especifico para pacientes con RA. En un estudio de Valeroy
col., en 2007, se compara el ESPRINT-15 con el MiniRQLQ, gold estandar para la RA,
mediante un estudio prospectivo y observacional, de 400 pacientes, de los cuales el 59%
tenian RA persistente. Ambos instrumentos discriminaron entre pacientes con RA intermitente
y RA persistente. Las correlaciones con las puntuaciones de los sintomas y las medidas
genéricas fueron de moderadas a fuertes (288). Unos afnos mas tarde este mismo autor obtuvo
unos valores de referencia de ESPRINT-15 para mejorar su interpretabilidad. ESPRINT-15 se
administré a una muestra representativa de adultos espanoles con RA. Un total de 2756
pacientes participaron en el estudio. Las puntuaciones medias fueron significativamente mas
bajas (mejores) para los hombres que para las mujeres. Los pacientes con RA intermitente
mostraron mejores puntuaciones que los pacientes con RA persistente. Las puntuaciones

medias fueron mas altas (peores) cuando la gravedad de los sintomas aumenté (289).

En 2013, Valero intent6 obtener nuevos valores de referencia basados en la gravedad de
la enfermedad utilizando la guia ARIA. De nuevo el cuestionario ESPRINT-15 se administro a
una muestra representativa de adultos con RA en Espana y se analizaron 2580 casos. En
términos de gravedad de los sintomas, las mujeres tienen sintomas relativamente mas
intensos que los hombres. De hecho, utilizando solo la clasificacion ARIA modificada, se
puede observar que la rinitis grave es moderadamente mas frecuente en mujeres (27% frente

a 23%), aunque la diferencia no es estadisticamente significativa (290).

El objetivo principal de la atencién médica para enfermedades crénicas es mejorar la
CVRS en lugar de curar la enfermedad, que muchas veces no es posible. En este sentido, la
CVRS es un concepto multidimensional que incluye el funcionamiento fisico, psicolégico y
social asociado con una enfermedad o su tratamiento (291). Segun Consiglio y Belloso, la
CVRS proporciona una evaluacion global del impacto de las enfermedades y las

consecuencias de los tratamientos en la vida diaria de los pacientes (292).



Los pacientes con RA estan molestos no solo por los sintomas nasales sino por los
sintomas asociados, como dolor de cabeza y fatiga. La combinacién de estos sintomas puede
producir un deterioro bastante severo del funcionamiento fisico, emocional, ocupacional y
social del dia a dia y puede causar angustia emocional. Uno de los objetivos del tratamiento
de pacientes con RA debe ser garantizar que todos los problemas individuales de los

pacientes sean reconocidos y tratados adecuadamente.

La RA condiciona la vida de los pacientes en ciertos aspectos fisicos, psiquicos y sociales,
y puede tener un impacto negativo en sus actividades cotidianas como trabajar, hacer deporte,
etc. Los sintomas de la RA, agudos y crénicos, pueden interrumpir nuestras actividades
escolares y de ocio, impactando en nuestra vida. Ademas, estos sintomas a menudo afectan
al suefo, lo que resulta en cansancio y falta de concentraciéon durante el dia. Si los sintomas
de la RA no se controlan adecuadamente, pueden contribuir incluso al desarrollo de problemas
de aprendizaje en nifios y de trastornos del suefio. Existe, pues, la necesidad de tener
instrumentos de mediciéon de la CVRS para pacientes con RA que permitan evaluar el
resultado de los tratamientos. Esto ya es conocido desde hace afos. En 1999, Blaiss
comprobd que el uso de antihistaminicos de segunda generacion, corticosteroides
intranasales y bromuro de ipratropio intranasal mejoraba la CVRS de quienes padecen RA

(293).

Para Meltzer, los problemas de CVRS en pacientes adultos con RA incluyen fatiga,
disminucion de la energia, alteracion de la percepcion de salud y deterioro de la funcion social.
En los nifios, los problemas de CVRS incluyen problemas de aprendizaje, incapacidad para
integrarse con sus companeros, ansiedad y disfunciéon familiar. El deterioro de la CVRS
generalmente aumenta con el incremento del grado de sintomas y la gravedad de la
enfermedad. Los trastornos comodrbidos de la RA, como la sinusitis, otitis media e infecciones

respiratorias, pueden comprometer aun mas la CVRS. Finalmente, los tratamientos



farmacoldgicos pueden tener efectos tanto positivos como negativos sobre la CVRS. Los
agentes que tienen efectos adversos problematicos como la sedacion pueden tener un
impacto negativo, mientras que los antihistaminicos no sedantes y los corticoesteroides

intranasales pueden mejorar significativamente la CVRS (294).

Ademas, las afecciones comérbidas de la RA como las complicaciones nasosinusales
puede ser evaluadas por otros cuestionarios como el cuestionario de Sintomas Nasosinusales
(SNOT-22) o el SNOT-16 (295). La gravedad de los sintomas nasales y extranasales pueden
estudiarse con este cuestionario. En un estudio de 610 pacientes con rinosinusitis, Banoub y
col. observan una relacion entre la carga de sintomas de rinosinusitis y la disminucién de la

CVRS (296).

Parece claro que la RA es una enfermedad que afecta la calidad de vida, el suefio y el
trabajo. Por tanto, los adultos con esta alteracion pueden verse afectados en su capacidad
para tomar decisiones y en ciertos aspectos psicomotores. Dado que es una enfermedad
frecuente entre la poblacion joven, la disminucién de la calidad de vida conlleva, entre otras
cosas, alteracion de la autoestima, absentismo laboral y pérdida de productividad y de
concentracién. Por todo ello, en cualquier estudio sobre RA, es prioritario conocer la CVRS

de los pacientes y, por lo tanto, es necesario utilizar los cuestionarios adecuados (69).

Schatz en 2007 realizdé un estudio en 447 pacientes para identificar el impacto de los
sintomas de la RA en la CVRS, utilizando el MiniRQLQ. En el momento de la consulta, el
44.0% de los pacientes sufrian sintomas nasales y oculares, y el 23.7% estos sintomas eran
de naturaleza moderada o grave. El 56.4%% de los pacientes encuestados estaban usando
dos 0 mas medicamentos para su RA. La CVRS se correlacioné con el numero de dias sin
sintomas en las 4 semanas anteriores. Aproximadamente dos tercios de los pacientes con RA
intermitente tenian algun deterioro de su vida profesional o cotidiana. Cuanta mas

sintomatologia tenian los pacientes peor era su calidad de vida (30).



Uno de estos sintomas de la RA que afecta a la CVRS es el deterioro del olfato. Para
Passali la disfuncién olfativa tiene un impacto significativo en la calidad de vida ya que puede
conducir a una eleccion incorrecta de alimentos e ingesta, una reduccién del apetito v,
finalmente, pérdida de peso, desnutricion, reduccion de la inmunidad y empeoramiento de

enfermedades previas (297).

Maspero indica que los sintomas de RA perjudican la CVRS de los pacientes al afectar
negativamente al suefo, a las actividades diarias, al estado fisico y mental, a la cognicién y al
funcionamiento social (298). La RA puede producir trastornos del suefio a través de multiples
mecanismos debido a la obstruccién nasal. El grado de alteracion del suefio esta directamente
relacionado con la gravedad de la RA y el grado de OBN. Por otra parte, la congestion nasal
tiene ritmo circadiano y variabilidad posicional, empeorando durante las horas nocturnas y en
posicion supina. El aumento de los eventos obstructivos conduce a un suefio deficiente con
fatiga y somnolencia diurna, rendimiento deteriorado, productividad y funcionamiento social,

y un mayor riesgo de enfermedades asociadas (299).

Banoub y col. observan que el estado de animo modula la relacién entre los sintomas
nasales y la calidad de vida (296). Evidentemente, parece algo l6gico desde una perspectiva
clinica, la relacién entre la sintomatologia y la CVRS depende del estado de animo del
paciente. Las pautas de gestién para la RA deben promover el alivio de la carga emocional
de la RA y del impacto negativo en las actividades diarias, alentar la educacion del paciente y

mantener y construir una sélida asociacioén entre pacientes y profesionales de la salud (300).

Por tanto, la rinitis tiene un impacto en diferentes aspectos de la vida del paciente. La
gravedad percibida de la obstruccion nasal puede medirse utilizando cuestionarios como la
Escala de Evaluacién de Sintomas de Obstruccion Nasal (NOSE), junto a cuestionarios
especificos de la RA. Hoehle y col. en 2017, estudiaron en 150 pacientes la asociacién entre

los sintomas de la RA persistente y la CVRS utilizando el cuestionario SNOT-22. De los 22



sintomas evaluados en el SNOT-22, los sintomas otoldgicos y los relacionados con las
alteraciones del suefio se asociaron de forma significativa con disminuciéon en la CVRS
general. En cambio, el sintoma de OBN no se asocié con la CVRS relacionada con la salud
general. Los autores concluyen que el suefo y los sintomas otoldgicos se asociaron con el
mayor impacto negativo sobre la calidad de vida en adultos con RA persistente y deben

evaluarse de forma rutinaria en su evaluacion clinica (301).

En un estudio reciente de Speth con 145 pacientes también se comprobd que los cambios
en la calidad del suefio, asi como los sintomas de incomodidad facial y éticos se asocian en
gran medida con el cambio en la CVRS general (302). En otro estudio posterior de este mismo
autor con una cohorte de 130 participantes con RA persistente, donde 65 que no usaron
medicamentos para la alergia y 65 que usaron aerosoles corticosteroides intranasales en los
ultimos 3 meses, observa que los participantes que no usaron medicamentos para la alergia,
la gravedad de los sintomas de RA extranasal se asocié predominantemente con una
disminucion de la CVRS tanto en cuestionarios generales como especificos. En los pacientes
que estaban tratados con corticoides, el grado de OBN se asocié con la disminucién de la
CVRS. Los autores concluyen que, en la RA persistente a pesar del uso constante de
corticoides, los sintomas nasales pueden ser los impulsores dominantes de la disminucién de
la CVRS asociada con RA en contraste con la RA sin medicaciéon, cuando los sintomas

extranasales de RA son mas significativos (303).



3.8. LA RINITIS ALERGICA. COSTE SOCIOECONOMICO

La RA es una afeccion cronica altamente prevalente (19). Ademas de la molestia fisica,
los sintomas de la RA se asocian con efectos psicoldgicos y sociales (69). Aunque

anteriormente se consideraba una enfermedad molesta, la RA tiene un efecto considerable

en la calidad de vida y puede tener consecuencias significativas si no se trata (303). La carga
total de esta enfermedad radica no solo en el deterioro del funcionamiento fisico y social, sino
también en una carga financiera mayor cuando se considera la evidencia de que la RA es un

posible factor causal del asma o la sinusitis.

Segun Navarro, la RA es una causa frecuente de consulta médica y genera un consumo
importante de los recursos sanitarios. La RA se asocia con frecuencia con otros trastornos

alérgicos, el 65% de los pacientes tienen conjuntivitis y el 37% con asma (29).

La RA es una enfermedad alérgica que es frecuente motivo para consulta médica. De la
Hoz Caballer evalu6 el impacto de la RA en la CVRS vy la productividad laboral en 600
pacientes de atencion primaria. Compard los datos obtenidos en la RA con oftras
enfermedades prevalentes como la hipertension, la diabetes mellitus no insulino dependiente
y la depresion. Segun este estudio, la depresidén es la que condiciona el mayor deterioro en la
productividad del trabajo con una disminucion del 59.5% del mismo, o de la actividad diaria
(59.4%) respectivamente. La RA tiene un 26.6% de disminucién de la productividad del
trabajo, la hipertension una disminucion de la productividad del 8.8% y la diabetes mellitus un
16.7%. Las diferencias entre RA con la diabetes mellitus o con la hipertension fueron
significativas. La restriccion en las actividades diarias para RA fue del 27.8%, que es
significativamente mayor que la hipertensién (disminucion del 19.8%) pero no con la diabetes
(25.7%) (304). Por tanto, segun este trabajo la RA perjudica la productividad del trabajo en

mayor magnitud que la hipertension y la diabetes mellitus.



Como consecuencia de la propia sintomatologia de la RA y del deterioro cognitivo se
produce un ausentismo asociado que condiciona un costo econémico significativo a través de
la disminucion de la productividad. Cuando se combina con los gastos médicos, la carga
econdmica de la RA es considerable. Por otra parte, los medicamentos usados en la RA tienen
efectos secundarios en el sistema nervioso central que pueden causar somnolencia y afectar

el aprendizaje, la memoria y el rendimiento (305).

Los costes asociados a la RA se pueden dividir en dos categorias: costes directos
relacionados con el dinero gastado en el tratamiento de la enfermedad y costes indirectos
debido a la falta de trabajo y la disminucién de la productividad debido a la enfermedad.
También existen los costes asociados con las comorbilidades de la RA, como la sinusitis y el
asma, que se clasifican como costes directos "ocultos". Segin Schoenwetter la falta de
tratamiento, el tratamiento insuficiente o la falta de adherencia al tratamiento en la RA
aumentan los costes directos e indirectos, lo que refuerza la necesidad de educacion del
paciente y de que los médicos implementen pautas existentes basadas en la evidencia para
la prevencion y el tratamiento. En definitiva, es necesario una mayor conciencia de la carga
econdémica total de la RA para alentar una intervencion adecuada y, en ultima instancia,

garantizar resultados clinicamente favorables y rentables (306).

El tratamiento de la RA implica evitar los alérgenos, terapias farmacolégicas adecuadas
e inmunoterapia con alérgenos. Estos tratamientos se suman al coste directo de la afeccién y
deben evaluarse para determinar su rentabilidad en el control de las alergias nasales del

paciente (307).

Segun Nathan, en comparacién con un grupo de controles pareados, los pacientes con
RA tienen un aumento aproximado del doble en los costes de los medicamentos y 1.8 veces
el nimero de visitas a profesionales de la salud. Los costes directos ocultos incluyen el

tratamiento de asma asociada, sinusitis crénica, otitis media, infeccion de las vias respiratorias



superiores y poliposis nasal. Ademas, la infancia y la adolescencia se asocian con un aumento
de los trastornos del rendimiento, el comportamiento y la atencién del aprendizaje. En los
Estados Unidos, la RA genera 3.5 millones de dias laborales perdidos y 2 millones de dias

escolares perdidos anualmente (308).

Algunos estudios han mostrado que la RA impacta en los procesos atencionales de los

pacientes y que el tratamiento de la RA mejora la atencion. Kim estudié 797 nifios con RA 'y

239 nifios con RNA consecutivos a los que realizé una prueba computarizada de atencion
integral. Los pacientes fueron seguidos regularmente y tratados con medicacién oral o
corticosteroides intranasales. Después de 1 afio de tratamiento, los nifios con RA mostraron
una mejoria en la atencion y no se observé mejoria en los nifios con RNA (309). Marsall y
col. estudiaron si la alergia podia facilitar la aparicién de alteraciones neuropsicoldgicas
como alteraciones cognitivas, psicomotoras, de la atencion, aprendizaje, memoria o estado
de animo. Este autor estudié 18 sujetos (diez atopicos y ocho controles). Los sujetos
atopicos fueron estudiados dentro y fuera de la temporada de alergia. Comprobd que solo
los sujetos atopicos exhibieron disminuciones en el aprendizaje verbal, una toma de
decisiones mas lenta y una velocidad psicomotora tanto en pruebas de tiempo de reaccion
simples como de eleccién, y un menor afecto positivo durante sus temporadas de alergia en
comparacion con las temporadas fuera de alergia. Segun este autor, los sujetos atépicos no
demostraron disminuciones en la capacidad de mantener la atencién (310). Este
mantenimiento de la atencion también ha sido observado por otros autores. Durante las
temporadas de ambrosia, los pacientes alérgicos experimentan una disminucion de la
velocidad del procesamiento cognitivo, dificultades en la memoria de trabajo, pero no déficits

en la atencion ni de la memoria reciente (311).



Smith en 2015 realiz6 una revisidon sistematica de la bibliografia con el objetivo de
evaluar los costes asociados con el tratamiento de la rinosinusitis crénica en adultos. Los
articulos incluidos se clasificaron en siete dominios: 1) coste general de atencién médica
(directa e indirecta), 2) utilizacién de recursos, 3) estrategias de manejo médico, 4) coste
general del procedimiento de cirugia endoscdpica nasal, 5) tecnologias intraoperatorias, 6)
litigios y 7) diagndstico. Cuarenta y cuatro estudios fueron identificados para su inclusion. El
rango de los costes generales de atencion médica relacionados con rinosinusitis fue de 6.9 a
9.9 mil millones $ por afo. Los costes indirectos se estimaron en 13 mil millones $ por afo.
Los costes anuales de medicamentos oscilaron entre 1.547 y 2.700 $ por paciente. La carga
economica anual general de rinusinusitis en USA se estimé en 22 mil millones $ USD

(costes directos e indirectos) (312).

En otro estudio posterior, Rudmik y col. también analizan los costes directos e indirectos
sobre la rinusinusitis. Los costes directos relacionados se deben principalmente a visitas
médicas ambulatorias, terapia médica y cirugia. Estiman que el coste directo total oscila entre
10 y 13 mil millones $ por afio en USA. El coste indirecto general relacionado con las pérdidas
relacionadas con la productividad del trabajo se estima en mas de 20 mil millones $ por afio

(313).

En ambos trabajos anteriores podemos comprobar que los costes de la RA en USA son

muy elevados.



En Espana, Colas en 2017 realiza un estudio multicéntrico, observacional y prospectivo
en condiciones de practica clinica, con el objetivo de analizar costos de la RA. Los pacientes
fueron reclutados al azar en clinicas ambulatorias de alergia en 101 centros de salud en toda
Espana durante 12 meses. Analizan los costes directos desde una perspectiva del
financiador (costes de atencién médica) y desde una perspectiva social (costes de atencién
médica y no relacionados con la atencion médica). También se calcularon los costes
indirectos (absentismo y presentismo o pérdida de productividad en el lugar de trabajo). El
coste promedio total de RA por paciente afio (n = 498) fue de 2326.70 € (directo, 553.80 €;
indirecto, 1772.90 €). Los costes directos fueron significativamente mayores en las mujeres
(600.34 € frente a 484.46 €, p = 0.02). Los costes totales para RA intermitente fueron
significativamente mas bajos que para RA persistente (1484.98 € vs 2655.86 €, p <0.001).
Los costes indirectos totales alcanzaron 1772.90 € (presentismo, 1682.71 €; absentismo,
90.19 €). Los autores concluyen que el coste total de RA para la sociedad es considerable.
Una mayor frecuencia de sintomas y una RA mas grave se asocian con mayores costes. Los
costes indirectos son casi tres costes directos, especialmente en el presentismo. Una

reduccion en el presentismo generaria ahorros considerables para la sociedad (314).

Pham en 2019 estimé el coste de la rinusinusitis tratada quirirgicamente en Vietnam y
evalu6 la CVRS mediante un estudio transversal de 264 pacientes. El coste medio de la
enfermedad promedio para pacientes hospitalizados fue de 812.83 $ y los costes directos
representaron una proporcion importante (89.32%) del costo total. Ademas, la cirugia
representd el coste médico directo mas significativo con 58.57% del coste total. Aunque la
cirugia de seno endoscopico represento el mayor gasto, este tratamiento quirdrgico ayudo a

mejorar la CVRS en estos pacientes (315).



Uno de los problemas de los analisis de los costes es la dificultad para computar todos
los datos. En este sentido, recientemente, Strézek apunta que el coste real de las
enfermedades alérgicas es dificil de estimar debido a la falta o la incompletitud de los datos
relevantes. La revision de la literatura de los costes indirectos de las enfermedades alérgicas
muestra que los costes indirectos de una enfermedad, que exceden sustancialmente los
costes directos, aumentan con la actividad y la gravedad de la enfermedad. Los costes
indirectos de una enfermedad pueden reducirse significativamente mediante un diagnédstico

temprano y un tratamiento adecuado (316).

3.9. LA SEPTOPLASTIA EN PACIENTES CON DESVIACION DE TABIQUE

NASAL Y EN LA RINITIS

La deformidad del tabique nasal es una entidad clinica frecuente y la STP es uno de los
procedimientos mas comunes realizados por los otorrinolaringdlogos. Su eficacia para el
tratamiento de la desviacion nasal parece intuitiva, sin embargo, la literatura revela

relativamente pocos estudios que confirman su utilidad en paciente con rinitis.

La SPT es un medio para tratar la OBN sintomatica. La manipulacién quirtrgica del
tabique nasal para el tratamiento de la obstruccién del flujo de aire se ha realizado desde hace
afnos. El primer informe de una STP se remonta al 3500 a.C. en Egipto y esta documentado

en el Papiro de Ebers.

Existen muchas técnicas descritas para la cirugia del tabique, cada una con sus ventajas
e inconvenientes (317). Durante los ultimos quince anos, se publicaron varios estudios con el
objetivo de evaluar las tasas de éxito de la STP. Los resultados muestran tasas positivas que

oscilan entre el 27% y el 84%, en seguimientos de 6 meses a 11 afos después de la cirugia.



Hay gran variabilidad en la metodologia para evaluar la respuesta clinica, diversos tamafos
de muestra y tasas de abandono. Si bien, los resultados de los diferentes investigadores son
dificiles comparar. También se han realizado diferentes investigaciones con el objetivo de
encontrar variables que permitan a priori predecir buenos resultados de esta cirugia y de este
modo encontrar los mejores candidatos para esta cirugia (318, 319). Se han identificado
algunos factores asociados a una peor percepcion del resultado quirtrgico, como la edad del
paciente (mas joven) y la realizacién de visitas no planificadas a la atencion médica dentro del

primer mes de la cirugia (320).

El papel de la STP en la obstruccion nasal asociada con la RA es poco conocido, o esta
poco estudiado. Histéricamente, algunos autores incluso han citado la RA como una
contraindicacion relativa para la cirugia del tabique, principalmente debido a la falta de una

mejoria significativa en la OBN (321, 322).

Algunos trabajos han investigado la STP sola como un medio para mejorar la
permeabilidad nasal en la RA, en gran parte porque no se cree que el tabique nasal sea un

contribuyente importante en el proceso de obstruccion nasal que se observa en la RA. En la

RA ademas del tabique nasal, también se producen cambios dinamicos en el tejido de los
cornetes, con ingurgitacion, edema de la mucosa e hiperplasia glandular. El soporte
estructural y la regulacion del flujo de aire son funciones clave del tabique nasal. En muchos
casos, las deformidades anatémicas, como espolones éseos o desviacién cartilaginosa,
pueden afectar el flujo de aire laminar normal en la nariz. Frecuentemente, la STP se combina

con turbinoplastia o cirugia endoscépica de los senos nasales (323).

Hace mas de 30 afos, Fjermedal y col. analizaron los resultados de la STP de 72
pacientes con RA, de un total de 478 pacientes con otras indicaciones. Se comprobé que la
mejoria en la permeabilidad nasal y el paso de aire fueron similares entre los pacientes

alérgicos y no alérgicos, mientras que la rinorrea continué sin cambios tras STP. Con respecto



a la satisfaccion del paciente, los pacientes con RA estaban significativamente menos
satisfechos que los no alérgicos. Los autores concluyen que, aunque de forma general, los
pacientes con RA pueden ser subsidiarios de STP, no sostienen que la RA sea una indicacion
clara (322). En un estudio de 2009, Karatzanis y col, confirmé estos hallazgos. En este estudio,
176 pacientes se sometieron a STP y todos fueron evaluados mediante RNM anterior y
cuestionarios. Se compararon pacientes con RA con desviacién del tabique nasal y aquellos
con desviacién del tabique nasal sola, sin RA. Los autores encontraron que tras la STP se
observa una mejoria subjetiva en la respiracion a traves de la nariz en todos los pacientes,
aunque fue significativamente mayor en los que no tenian RA. La RNM anterior mostré una
mejoria en el flujo de aire nasal también en ambos grupos, pero el resultado fue
sustancialmente mayor en el grupo que solo tenia desviacion del tabique nasal. Por lo tanto,
los autores recomiendan un enfoque cauteloso para el manejo de la desviacion del tabique
nasal en la RA, porque estos pacientes tienen menos probabilidades de estar satisfechos

después de la cirugia que los pacientes no alérgicos (324).

Uno de los problemas secundarios a STP en pacientes con RA es el riesgo de perforacion
septal. Este riesgo puede deberse a la pérdida de la integridad epitelial de la mucosa nasal
asociado al uso cronico de esteroides intranasales y al aumento de la fragilidad de la mucosa

derivado de la inflamacion crénica (325, 326).

Muhammad and Nabil-ur en 2003 analizaron las complicaciones de la STP de 200
pacientes, 172 varones y 38 mujeres, con tabique nasal desviado sintomatico, sin RA. Se
realizé un seguimiento de un afio. La complicacién mas frecuente fue la perforacion septal en
10 casos (5%), adherencias en 14 casos (7%) seguida de la recurrencia de sintomas en 12
casos (6%) (327).

En 2007, Chung y col. realizaron un estudio retrospectivo de 116 pacientes intervenidos

de STP endoscopica con un periodo de seguimiento medio de 13 meses, 55.2% tenian rinitis.



Las complicaciones del procedimiento incluyeron dolor (4.3%), perforacion septal asintomatica
(3.4%), formacion de sinequias (2.6%), epistaxis (0.9%) y hematoma septal (0.9%) (328).
Aplicando la técnica de STP descrita por Cottle (329). Topal comprobé en 70 pacientes con
RA (de una serie de 352 paciente intervenidos), una tasa de perforacion septal del 0.7%. Esta
tasa era similar a la presentada por pacientes sin alergia. Los autores concluyeron que la STP

para RA no se asocia a un mayor riesgo de perforacion septal (326).

Aunque la STP ha mostrado un efecto beneficioso sobre la obstruccién nasal en general
y puede mejorar la permeabilidad nasal subjetiva, especialmente cuando hay obstruccion
anatdémica fija del tabique, sin embargo, su papel en el tratamiento de la RA como unica

modalidad quirdrgica no es convincente.

Lavinsky -Wolfy col. en un ensayo clinico aleatorizado de 30 pacientes evaltan el impacto
de la reduccioén del cornete inferior y STP sobre la CVRS y sobre el area de la via aérea nasal.

La STP mejoro las puntuaciones generales y especificas de CVRS independientemente de la

intervencion. No hubo diferencias entre los sujetos sometidos 0 no a una reduccién inferior

del cornete en los datos de la RNMA (330).

También algunos trabajos aportan informacion que indican mejoria en parametros
fisiolégicos tras la STP. Polat and Dostbil, en 2010, investigan el efecto de la desviacion del
tabique nasal en la actividad mucociliar nasal y el impacto de STP sobre el transporte
mucociliar nasal en el primer y tercer mes del periodo postoperatorio. Estudian 22 pacientes
con desviacioén del tabique nasal y 22 controles sanos. La tasa de transporte mucociliar nasal
de pacientes con un tabique desviado era significativamente mas baja que la de los controles
sanos, mejorando significativamente en el primer mes postoperatorio de la STP, y sobre todo

a partir del tercer mes (331).

También se ha comprobado que los pacientes con RA podrian ser vulnerables al estrés,

especialmente al estrés oxidativo y como este influye en los resultados de la STP. Chung



estudié este estrés oxidativo en 20 pacientes con RA y 20 pacientes con RNA sometidos a
STP. Se tomaron muestras de orina y sangre un dia antes y uno después de la cirugia. El
estrés se evalué midiendo los niveles de cortisol en orina. Los niveles de estrés oxidativo
fueron significativamente mas altos en ambos grupos después de la cirugia que antes de la
cirugia. La capacidad antioxidante del grupo RA fue menor después de la cirugia que antes

de la cirugia, mientras que en el grupo RNA fue mayor después de la cirugia (332).

La STP, junto con otros procedimientos asociados, también pueden formar parte de los
procedimientos de tratamiento quirirgico de SAHS. Hisamatsu realiza este procedimiento
quirurgico a 45 pacientes con SAHS y sintomatologia nasal evaluandolos a los tres meses de
la cirugia. Se valoré la presencia de ronquido mediante una escala analdgica visual, los
sintomas de alergia nasal mediante un cuestionario, la somnolencia diurna mediante la escala
de Epworth, la CVRS mediante y un cuestionario y ademas se analizaron los datos de la

polisomnografia. La valoracién del ronquido, puntuacion de sintomas alérgicos, puntuacién en

escala de Epworth, puntuacion en cuestionarios de CVRS, asi como las variables
polisomnografias como indices de apnea-hipopnea y desaturacién de oxigeno mejoraron

significativamente tras la STP (333).

Aunque la STP proporciona una correccion adecuada de la desviacion septal, los
pacientes no siempre estan satisfechos con el procedimiento. El grado de satisfaccion
después de la cirugia septal puede verse afectado por las diferencias individuales en la
percepcion de los cambios del conducto nasal y los factores emocionales. Hong intenté
identificar los factores predictivos que influyen en los resultados subjetivos de la STP. Para
ello estudié 43 pacientes con desviacion septal y OBN que fueron seguidos tres meses tras la
cirugia. Se evaluaron la edad, el sexo, las alergias, el tabaquismo y el grado de desviacion
septal. Asi mismo se analizaron las diferencias en la escala analdgica visual para la OBN y el

volumen nasal medido por RNMA. Se utilizaron cuestionarios para evaluar el stress y la



depresion. La satisfaccidn subjetiva se evalué como la diferencia en las puntuaciones de la
evaluacion de los sintomas de OBN, medida con la escala NOSE, entre el inicio y los 3 meses
posteriores a la operacion. En la regresion multiple, solo las puntuaciones basales de NOSE

se relacionaron con la satisfaccion subjetiva después de la STP (334).

También se ha comprobado que la evolucion de los sintomas postoperatorios tras STP
depende de la zona del tabique mas afectada por la desviacién (335). Ozler realiz6 un estudio
prospectivo de pacientes que se sometieron a una STP por OBN secundaria a una desviacion
septal. Las puntuaciones medias de dolor postoperatorio fueron significativamente mayores
en el grupo de desviacién posterior que en el grupo anterior (336). Sharhan y col, evaluaron
el grado en que la hipertrofia del cornete inferior contribuye a la OBN en pacientes con RA. El
estudio se realizé en 90 pacientes con desviacion septal en dos grupos, 49 con RA y 41 sin
RA. Se analiz6 el area transversal minima en la RNMA para ambos grupos. El ancho total

bilateral, asi como la mucosa medial y el espacio de la cavidad nasal en las porciones anterior

y posterior del cornete inferior se midieron mediante TAC. No se observaron diferencias
significativas en las dimensiones anterior y posterior del cornete inferior, el espacio intranasal
y los espacios coanales entre los grupos con RA o sin RA. El grado de hipertrofia del cornete
inferior no mostro diferencias entre pacientes con y sin RA. Por lo tanto, los autores sugieren
que se considere el tratamiento quirdrgico para reducir el tamafio de la hipertrofia del cornete
inferior al realizar la STP en pacientes con sintomas de OBN, independientemente de la
presencia de RA (337). Kang y col. evaluaron los efectos de la ablacién por radiofrecuencia
de cornete inferior, realizada después de la STP, en un estudio prospectivo de 60 pacientes
con desviacion de tabique nasal y RA. Un grupo se sometieron a cirugia de STP solo y otro
grupo ademas a radiofrecuencia del cornete inferior. Se estudiaron factores demograficos,
puntuaciones de sintomas pre y postoperatorios para la RA de la OBN. Los 2 tipos de cirugia

mejoraron las puntuaciones de los analisis realizados. Para los pacientes con desviacién del



tabique nasal y RA, ambos tipos de cirugia ofrecen una mejoria sintomatica postoperatoria.
Ambos tipos de cirugia produjeron una mejoria en la OBN. Sin embargo, la realizacion de
radiofrecuencia del cornete inferior después de la STP no aporté mejoria sintomatica a corto
plazo. Por lo tanto, la STP sin radiofrecuencia del cornete inferior puede ser 6ptima para

pacientes con desviacion del tabique nasal y RA si no existe hipertrofia del mismo (338).

Alakarppa en 2017 estudia la CVRS en 160 pacientes con desviacion septal y
rinosinusitis recurrente después de la STP, comparando con un grupo control de 206 sujetos
seleccionados al azar segun el sexo y la edad. La calidad de vida se evalu6 al ingreso y 12
meses después de la STP utilizando un cuestionario de calidad de vida especifico (SNOT-
22). Al ingreso, las puntuaciones medias de SNOT-22 del grupo de STP fueron
significativamente peores que el grupo control. A los 12 meses de la STP, la puntuacién
media de SNOT-22 habia mejorado y casi alcanzé la del grupo control, que se mantuvo sin
cambios (339). En un estudio posterior de este mismo autor, se evalu6 CVRS
prospectivamente en 76 pacientes. Se observé que 41 (64%) mejoraron los niveles de

CVRS tras la STP (340).

Fu y col. estudiaron, en un disefio de casos y controles, el impacto de la desviacion del
tabique nasal no tratado en 489 pacientes con rinosinusitis crénica recalcitrante sometidos a
cirugia sinusal. Se seleccionaron 36 pares emparejados (72 pacientes) para el analisis: 36
sometidos a STP y revisién de cirugia nasosinusal y 36 sometidos a revision cirugia
nasosinusal solo. La desviacion del tabique nasal se asocia con marcadores radiograficos de

gravedad y persistencia de la rinosisnusitis (341).

Diferentes estudios han demostrado que la obstruccidn nasal persistente tiene un impacto
negativo en la calidad de vida relacionada con la salud especifica de la enfermedad (339,

340).

Resende se propone evaluar las mejoras en la calidad de vida especifica de la



enfermedad entre un grupo de cincuenta y dos pacientes sometidos a STP con fractura
bilateral del cornete inferior para el tratamiento de la OBN. Para ello se cuantificaron
objetivamente utilizando la escala NOSE preoperatoriamente y a uno y tres meses después
del procedimiento. Se demostrdé una mejoria estadisticamente significativa comparando las
puntuaciones en el cuestionario NOSE preoperatorio con las puntuaciones obtenidas tres
meses después de la cirugia, con una fuerte correlacion entre la puntuacion preoperatoria y
la mejoria postoperatoria durante este periodo. Después de un mes, los pacientes alcanzaron
en promedio el 87.15% del resultado obtenido al finalizar el estudio. El sexo, la edad, los
antecedentes de rinitis y la presencia de comorbilidad pulmonar no influyeron
significativamente en los resultados quirurgicos. Los autores concluyen que la STP mejora
significativamente la calidad de vida especifica de la enfermedad y este resultado favorable

parece ocurrir precozmente (319).

Pedersen y col., en un estudio observacional se propone identificar predictores de
resultados de mejora tras STP en 888 pacientes en el sintoma obstruccién nasal. Se les valora
la OBN antes y 12 meses después de la cirugia. La OBN mejor6 en un 63% a los 12 meses
después de la cirugia. La OBN severa preoperatoriamente representé el 41% de los pacientes
en esta cohorte y, de estos, el 81% habia mejorado 12 meses después de la cirugia. Con la
obstruccion nasal moderada antes de la cirugia, la tasa de mejora se redujo al 57%, mientras

que se redujo a solo el 31% para la obstruccion leve (343).



HIPOTESIS DE TRABAJO



Dada la escasa evidencia en la literatura sobre el impacto de la STP en el curso clinico
de la RA, nos proponemos comprobar el efecto de dicha cirugia en un Unico grupo de

pacientes que asocian RA y desviacion septal.

Para ello nos planteamos cuantificar el uso de medicacién antes y después de la cirugia,
comparar los valores de EVA subjetiva de sintomas, asi como la puntuacion de calidad de
vida obtenida en el cuestionario ESPRINT de calidad de vida en pacientes con rinitis, antesy
después de la cirugia. Finalmente, también mediremos mediante un procedimiento objetivo
como la RNM, el nivel de OBN antes y después de la cirugia, realizando ésta a los pacientes

antes de ser intervenidos y a los 12 meses de la misma.

Creemos que este protocolo puede ayudar a definir mejor el tipo de cirugia para tratar la
OBN, teniendo en cuenta el tipo de paciente y la patologia nasal de base. Pensamos que esto
se va a traducir en beneficios posteriores para el paciente, evitandoles someterse a cirugias

que no puedan traducirse en mejoria clinica.
1. HO (HIPOTESIS NULA)

La STP no modifica el curso clinico de la RA en pacientes que asocian esta entidad a
desviacion septal, no permite una reduccién en el uso de la medicacién, ni mejora clinica
subjetiva observada por los pacientes, ni tampoco mejoria en el flujo nasal, ni disminuye el

grado de obstruccion.
2. HA (HIP()TESIS ALTERNATIVA)

La STP si modifica el curso clinico de la RA en pacientes que asocian esta entidad a
desviacion septal, permite una reduccién en el uso de la medicacion, mejora clinica subjetiva

observada por los pacientes y mejora el flujo nasal y el grado de obstruccién.



OBJETIVOS



El objetivo de nuestro estudio es describir y comparar la evolucion de los sintomas en
pacientes diagnosticados de rinitis alérgica y desviacién septal antes y después de la cirugia

de septoplastia (STP).



METODOLOGIA



1. DISENO DEL ESTUDIO

Diseno cuasi-experimental prospectivo. Ademas, esta investigacion se realizé de acuerdo
con la plantila de la lista de comprobacién para la descripcién y la replicacién de

intervenciones (TIDieR) (342)

2. AMBITO DE ESTUDIO

Pacientes pendientes de ser intervenidos de STP en el Complejo Hospitalario

Universitario de A Coruia (CHUAC).

3. PERIODO DE ESTUDIO

Se incluyeron pacientes que acudieron a consulta entre abril 2015 hasta abril 2017 por

muestreo de conveniencia.

4. CRITERIOS DE INCLUSION

Para ser incluidos en el estudio los pacientes debian cumplir los siguientes criterios:

Tener entre 18 y 65 afios.
Ser diagnosticados de RA y desviacion septal.

Pendientes de ser intervenidos de STP.

b=

Consentimiento informado para los pacientes prospectivos y los retrospectivos
que acudan a consulta.

5. CRITERIOS DE EXCLUSION

Los pacientes fueron excluidos si tenian alguno de los siguientes criterios:

1. Sintomatologia de RA inferior a un afo.

2. Tratamiento con inmunoterapia contra alérgenos,

3. Procedimiento quirurgico simultaneo (p. ej. reduccion de cornetes).
4. No firmar el consentimiento informado.



Pacientes con enfermedades psiquiatricas.

Enfermedad maligna.

Habito tabaquico.

Hepatopatia grave.

Pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica.
O Pacientes con sindrome de apnea obstructiva del sueio.

—“99°.\‘.°’.°"

6. MECANISMO DE SELECCION

Los pacientes con RA y desviacion septal fueron elegidos en consultas de
Otorrinolaringologia (ORL) y de Alergologia. Se ha utilizado un componente retrospectivo
para los pacientes ya intervenidos de STP pero que acudian a revisiones posteriores a la
mismay uno prospectivo sobre los pacientes que estaban en lista de espera para la STP,

pendientes de ser intervenidos.

7. JUSTIFICACION DEL TAMANO MUESTRAL

Si estimamos en relacion con la variable respuesta “severidad” que el 60% de los
pacientes antes de la intervencion presentan una rinitis moderada-grave y se espera que este
porcentaje se reduzca a un 30% al cabo de 12 meses, se precisarian 51 pacientes para
detectar esta diferencia como estadisticamente significativa con una seguridad del 95%, un

poder estadistico del 80% ante un planteamiento bilateral de datos pareados.

Si el descenso de la severidad fuese de 60% a 40%, el tamafio muestral requerido
hubiese sido de 106 pacientes para los mismos parametros de seguridad y poder estadistico

previamente indicados.

En cuanto a la EVA, si asumimos que la media por experiencia piloto previo a la cirugia
esta alrededor de 7.5 y el descenso podria ser a 7 con una desviacion tipica de 1.87 se
precisarian 46 pacientes para detectar esta diferencia como significativa con una seguridad

del 95%, un poder estadistico del 80% ante un planteamiento bilateral de datos pareados.



En la tabla siguiente se especifican diferentes tamafios muestrales segun la magnitud de

diferencia a detectar en relacion con la severidad o a la EVA de sintomas.

a=0.05 (seguridad 95%) | Proporcién Proporcjén N N
Severidad = 60 30 51 57
= 60 35 71 78
= 70 40 51 57
= 70 45 69 77
= 80 60 89 99
Mediat DT Media
EVA 0=0.05 (seguridad 95%) | 7.5+1.87 7 46 51
y B=0.20 (poder
estadistico del 80%)
= 7.5+1.87 6.8 25 28
= 8.0+1.87 7 13 15
= 8.0+ 1.87 7.5 46 51

Tabla 6. Célculo de tamafio de la muestra necesaria para comparacion de severidad y EVA segun diferentes
estimaciones, asumiendo una seguridad del 95%, un poder estadistico del 80%, ante un planteamiento bilateral
con datos pareados.

8. LA SEPTOPLASTIA EN LA RINITIS ALERGICA Y DESVIACION SEPTAL

La STP constituye una técnica quirdrgica integral que permite la remodelacién de los

elementos septales con una finalidad funcional, procurando conservar en lo posible dichos

elementos (344).

La base de la STP la constituyen los principios propuestos por Cottle (345) cuando

describié su abordaje maxila-premaxila, si bien hoy en dia la realizamos con algunas

modificaciones sobre la descripcion inicial (346).




81. Indicaciones quiruargicas

Las indicaciones de la cirugia de correccion septal son siempre relativas. Es muy
importante individualizar cada caso, valorando la repercusion que la desviacién septal tiene
en su calidad de vida. Debemos tener en cuenta varios factores: edad, patologia asociada y

condiciones de vida del paciente (345).
Las indicaciones generales para la septoplastia (STP) son:
1. Desviaciones septales que provoquen clinica en el paciente: respiracion bucal, SAHS.
2. Desviaciones septales que interfieran el correcto drenaje de los senos paranasales.
3. Cirugia del septo nasal en el curso de una correccion estética de la piramide nasal.
82 Evaluacion preoperatoria

En toda la cirugia nasal es de vital importancia el realizar una exhaustiva valoracion

preoperatoria del paciente.

Siempre se debe contemplar la existencia de patologia alérgica concomitante. Debido a
la enorme incidencia de la dismorfia septal sintomatica en la poblacién general, es frecuente
encontrar pacientes con RA que asocian ambas patologias. La cirugia permite, en la mayoria
de los casos, reducir la medicacion del paciente al aumentar el flujo aéreo nasal y disminuir la

obstruccién (347).

Debemos realizar una amplia exploracién de via aérea superior, que obligatoriamente
debe incluir la realizacion de rinoscopia y endoscopia nasal. El objetivo es diagnosticar
correctamente la causa de la insuficiencia respiratoria nasal, descartando causas no septales:
hipertrofia de cornetes, insuficiencia valvular, tumores. La utilizacién de torundas de algodén
embebidas en solucidon de adrenalina nos permite evaluar la aportacion de la hipertrofia

turbinal al cuadro de insuficiencia respiratoria nasal.



No debemos olvidar la relevancia de las exploraciones complementarias, en especial la

RMN y la RNMA, que nos permiten hacer una valoracion objetiva de la permeabilidad nasal.

Finalmente es recomendable hablar con el paciente de las expectativas que éste tiene

ante la cirugia, para evitar insatisfacciones en el postoperatorio.
83 Principios quirurgicos

El abordaje maxila-premaxila permite el acceso a todo el espacio septal, sin sacrificar
ningun elemento estructural con esta exposicion. Constituye el método mas radical o

conservador que el cirujano puede emplear, segun sea la deformidad que tiene que abordar.

La movilizacion y la extraccion de los fragmentos desviados del septo van seguidas de
un segundo tiempo de reconstruccion del soporte septal. Esto permite obtener una pared
medial estable y minimiza la formacién de tejido cicatricial. Es de especial importancia para la
preservacion del dorso nasal la reconstruccion de la porcion antero-caudal del septo, pues a

este nivel el septo constituye el Unico elemento de soporte del dorso (345).

El abordaje maxila-premaxila nos permite realizar multiples técnicas de correccion
funcional del septo, y constituye la técnica ideal para el tratamiento de diferentes alteraciones
septales: correccidn parcial del septo; movilizacion, extirpacion y reconstruccién del margen
caudal del septo; modificacion de la longitud del septo; correccion de la premaxila y
reconstruccion de la espina nasal; correccion del area valvular; extirpacion y reconstrucciéon
total del septo; correccion de la columela; drenaje de abscesos y hematomas septales; cirugia

de revision y cirugia de la perforacion septal.
84. Técnica quirurgica

En la descripcion de la técnica quirurgica, tal como la realizamos, vamos a establecer
varios epigrafes para intentar exponer con la mayor claridad posible los puntos clave de esta

(345).



8.4.1. Posicion del paciente e infiltracion

La intervencién se realiza bajo anestesia general, con el paciente colocado en decubito
supino, con la cabeza elevada 30° respecto al tronco. Con objeto de minimizar el sangrado
quirargico y facilitar la diseccion, se realiza una infiltracion de solucion de lidocaina al 2% y
adrenalina al 1:100000 en los tejidos anteriores a la espina nasal, en la linea media de la

columela y en el septo membranoso.
8.4.2. Incision hemitransfixiante y tunel superior izquierdo

Constituye el primer paso de la intervencioén, el realizarlo correctamente nos permite
alcanzar el plano de diseccion correcto y nos permite acceder sin esfuerzo a los tejidos

preespinales.

Se comienza con una incision que se prolonga hasta 1-2 mm del angulo septal anterior,

llegando a seccionar el pericondrio, manteniendo integro el cartilago septal.

La creacion del tanel superior izquierdo se ve facilitada por un amplio y correcto
descubrimiento del borde caudal del septo. Una vez localizado el plano subpericondral,

proseguiremos el despegamiento.

Colocaremos el aspirador sobre el cartilago formando un angulo de 85° con el plano
cartilaginoso a despegar.

Realizaremos el despegamiento con movimientos delicados en sentido anteroposterior y
craneocaudal, para liberar asi todo el mucopericondrio que recubre la pared izquierda del
cartilago cuadrangular y el mucoperiostio de la lamina perpendicular del etmoides, creando
una bolsa que puede extenderse a lo largo de todo el septo cartilaginoso y 6seo, pudiendo
alcanzar el techo nasal en sentido craneal y la unién condro y etmoido-vomeriana en sentido

caudal.



8.4.3. Plano magico

El plano magico consiste en la creacion de una amplia bolsa intraaponeurdtica situada
delante del periostio y las fibras conjuntivales que recubren la espina nasal. Dicha bolsa
comprende, en sentido horizontal, el espacio existente entre las dos alas nasales. Sus limites
estan constituidos, anteriormente por el musculo orbicular de los labios, posteriormente por el
periostio de la espina nasal y la cara anterior del maxilar y la premaxila, superiormente por la

base de la columela e inferiormente por la mucosa gingivolabial.

La creacién de este plano nos permite ampliar el campo quirdrgico y nos da acceso al

plano premaxilar.

Una vez finalizada esta maniobra de despegamiento podemos obtener una completa
movilizaciéon de la piramide y las alas nasales, consiguiendo un campo operatorio amplio, que

facilitara las siguientes maniobras.
8.4.4. Plano preespinal y tuneles inferiores

Introduciremos un rinoscopio por la incisién hemitransfixiante para situarlo en el espacio
preespinal, asi obtendremos un espacio de 3-4 mm que nos permite visualizar el tejido

fibroconectivo que une el pie septal a la espina nasal.

El siguiente paso lo constituye la creacidén de los tuneles inferiores. Tras descubrir la
espina, continuamos el despegamiento de forma lateral hasta descubrir la porcién medial de
la cresta de la apertura piriforme. Con la porcién de mayor curvatura del despegador de Cottle,
y siempre en contacto con el hueso, despegaremos hacia atras y abajo la vertiente posterior

de la cresta piriforme, hasta crear la apertura de una bolsa.

La parte de mayor dificultad de este tiempo quirurgico lo constituye el despegamiento de
los 2 primeros cm de ambos tuneles, una vez superados éstos el despegamiento se hace mas

sencillo. Es muy importante estar siempre en un plano subperidstico y realizar pequefios



movimientos de delante atras. Despegaremos también sobre el vomer y la lamina
perpendicular del etmoides, prestando especial atencion a las zonas de crestas, espinas o
angulaciones, donde es mas facil provocar desgarros. Lo fundamental de este tiempo es crear

dos tuneles inferiores separados por el pie septal.

8.4.5. Unidén de tuneles

Tras haber realizado los tuneles (superior izquierdo e inferiores), el paso siguiente es
unirlos. En primer lugar, uniremos los tuneles izquierdos, para realizar este tiempo nos
valdremos del rinoscopio, colocando una valva en el tanel superior izquierdo y otra en el
inferior izquierdo y ayudados de un despegador recto, con un movimiento de atras hacia
delante y de arriba hacia abajo, contorneamos la union del septo con el suelo de la fosa nasal
en toda su longitud. En la parte posterior el despegamiento es sencillo, pero en la parte
anterior y especialmente en la zona del pie septal a nivel de la premaxila, la diseccion sera
mas dificultosa por la presencia de tejido fibroso que dificulta la progresion. A continuacion,
debemos unir el tunel inferior derecho con el gran tunel izquierdo, para ello es preciso
despegar las fibras que unen el pie del cartilago cuadrangular con el vémer, una vez liberada
la articulacion, se luxa de delante atras el cartilago cuadrangular hacia la derecha y se
seccionan las fibras residuales para dejar completamente al descubierto las alas de la

premaxila y el vomer, cayendo directamente en el tunel inferior derecho.

8.4.6. Cuarto tunel

La creacion de este cuarto tunel debe realizarse sélo en aquellos casos de grandes
desviaciones que obliguen a extraercompletamente el cartilago cuadrangular. La sistematica

de su realizacién es idéntica al tunel superior izquierdo.



8.4.7. Correccion de una desviacion anterior

Una vez que hemos realizado y unido los cuatro tuneles, tenemos una vision amplia de

todo el septo, asi como de las alteraciones existentes:

. Desviacion basal e inferior: realizaremos una condrotomia inferior por encima de la
desviacion, extraeremos el fragmento desviado y repondremos el septo en la linea media,

sobre la espina.

Desviacion anterior y craneocaudal: realizaremos una condrotomia a nivel de la
desviacion, extrayendo el segmento desviado y realizando una reposicion axial del septo

sobre la espina.

. Desviacion en la espina nasal: tras despegar las fibras de tejido conectivo que recubren

la espina, realizaremos una osteotomia de la zona desviada con un escoplo fino.
8.4.8 Correccion de una desviacion posterior

En primer lugar, haremos una condrotomia posterior del cartilago cuadrangular y
crearemos un tunel posterior derecho, por delante y paralelamente a la lamina perpendicular
del etmoides. Seguidamente realizaremos una condrotomia inferior, que uniremos a la
posterior, para lateralizar completamente el cartilago cuadrangular, lo cual nos dara una vision
completa del septo 6seo posterior. Todo esto nos permitira movilizar y extraer la porcion ésea

desviada.
8.4.9. Correccion de una gran desviacién septal

Cuando nos encontramos ante una gran desviacién septal, con deformidades septales
severas y lineas de fractura antiguas con tejido cicatricial, las técnicas descritas en el capitulo
anterior no nos garantizan conseguir resultados funcionales adecuados. Por esta razén

debemos recurrir a una técnica mas agresiva: la extraccion-reposicion del cartilago



cuadrangular. Esta consiste en extraer el cartilago cuadrangular en su totalidad y reponerlo

en su lugar una vez remodelado (345).

La técnica quirirgica no se diferencia en su fase inicial de una STP convencional.
Realizaremos un abordaje a través de una incisidbn hemitransfixiante y tal como hemos
descrito anteriormente se realizaran los cuatro tuneles para tener una visién amplia del septo

en su totalidad.

Seguidamente realizaremos una osteotomia vomeriana para liberar la zona inferior,
asimismo se liberara la zona posterior del cartilago cuadrangular mediante la realizacion de

una condrotomia posterior vertical.

Finalmente nos queda realizar una condrotomia superior, utilizando las tijeras de Fomon,
para poder extraer el cartilago cuadrangular en su totalidad. En este paso es muy importante
dejar una tira de cartilago en la porcién superior para evitar el hundimiento de la béveda

cartilaginosa, ya que en esta region el septo es el unico soporte de la boveda nasal.

La extraccién del cartilago cuadrangular nos permite tallarlo de tal manera que
obtengamos un fragmento recto y plano, que ha de ser lo mas grande posible para aportar un

buen soporte).

El siguiente paso consiste en recolocar el fragmento de cartilago que hemos obtenido.
Para recolocar el cartilago, crearemos un bolsillo entre las cruras mediales de los cartilagos

laterales inferiores, para poder situarlo lo mas anteriormente posible.

Previamente a la recolocacion del cartilago realizaremos el taponamiento nasal, para lo

que utilizamos Merocel®, y que mantendremos 48 horas.

El cartilago se fija con una sutura de Dexon®© 2 ceros, realizando el punto de la siguiente

manera: entraremos con la aguja por la parte inferior de la mucosa de la fosa nasal izquierda



y lo haremos salir por la incision hemitransfixiante. A continuacién, atravesaremos el

fragmento de cartilago por su extremo inferior y lo sacaremos por la parte alta.

Finalmente pasaremos la aguja a través de la incision hemitransfixiante para salir por la
mucosa de la fosa nasal izquierda en su parte superior. Introduciremos el cartilago en su justa
posiciéon (lo mas anterior posible) y anudaremos este punto para mantener el cartilago en su

sitio.

9. ASPECTOS ETICO-LEGALES

Consentimiento informado para estudio prospectivo.

Para el estudio retrospectivo se procedera primero a un proceso de codificacion y
posteriormente de anonimizacién de la base de datos. Los pacientes retrospectivos que
acudan a la consulta a revision se les solicitara en la propia consulta el consentimiento
informado. Para los pacientes reclutados prospectivamente se les solicitara a todos el
consentimiento informado antes de inclusién en el estudio. Sélo los pacientes retrospectivos
que no acudan a la consulta no se les solicitara el consentimiento ya que sino el estudio seria
inviable y en este subgrupo de pacientes se procedera al proceso de anonimizacion

previamente sefialado.

Se garantizara la confidencialidad de la informacion segun la ley de proteccidén de datos

de caracter personal 15/99.

Los investigadores garantizan a su vez que seguiran las normas de buena practica clinica
de la declaracién de Helsinki. Este estudio fue registrado retrospectivamente en ClinicalTrials

(NCT04871256).



10. CONSULTA BASAL PRE-CIRUGIA
10.1. RECEPCION DEL PACIENTE
10.2. HISTORIA CLINICA

Interrogando sobre sintomas nasales y/o naso-oculares (estornudos, prurito, rinorrea

anterior y/o posterior, OBN, si asocia 0 no sintomas de 0jos), si intermitentes o persistentes.

“Intermitente” indica que los sintomas estan presentes: Menos de 4 dias a la

semana o durante menos de 4 semanas.

“Persistente” indica que los sintomas estan presentes: Mas de 4 dias a la

semana y durante mas de 4 semanas consecutivas

“Leve” indica que no estan presentes ninguna de las siguientes circunstancias:

Trastornos del sueno
Deterioro de las actividades diarias, de ocio y/o deportivas

Interferencia en las actividades laborales o escolares

“Moderada-grave” indica que esta presente alguna de las siguientes

circunstancias:

Trastornos del sueno

Deterioro de las actividades diarias, de ocio y/o deportivas

Tabla 7. Clasificacion de la Rinitis segun ARIA



10.3. REVISION DE HISTORIA ALERGOLOGICA PARA CONFIRMAR
ESTUDIO ALERGOLOGICO Y DIAGNOSTICO DE RINITIS

ALERGICA

Los pacientes diagnosticados de RA tenian hallazgos clinicos ademas de IgE sérica
especifica elevada contra al menos uno de los alérgenos probados o test cutaneos en prick

positivos y existia correlacion clinica entre pruebas positivas y los sintomas.
10.4. EXPLORACION FiSICA DE LA NARIZ

Los pacientes con desviacion del tabique nasal se eligieron en funcién de su clinica de
insuficiencia respiratoria nasal y el diagnodstico de desviacion de tabique nasal se realizé

basandose unicamente en los hallazgos rinoscopicos.

Con la rinoscopia anterior y rinofibroscopia nasal, se aprecia las caracteristicas de la
mucosa, si hay o no rinorrea, el paso, valoracion de los cornetes, si hay desviacién septal o

no e implicaciéon en la obstruccion.

10.5. EXPLORACION FUNCIONAL NASAL CON RINOMANOMETRIA

ANTERIOR ACTIVA

La RNM anterior activa es la mas fiable. Se realiza con dos olivas introducidas en las
narinas o bien con un método mas lento, pero mas aconsejable una mascarilla facial aplicada
herméticamente (para evitar fugas) en el plano facial del paciente que mide el flujo a campo
abierto a través de una conexion, colocandose una cinta adhesiva aplicada a una narina la

cual esta atravesada por un tubo conectado a un transductor de presion.

La RNM es una prueba no invasiva y facil de realizar, cuyas principales ventajas son las

que se aportan en la siguiente tabla.



Valorar adecuadamente la relacion existente entre las deformaciones anatémicas

nasales, como las desviaciones de tabique y su repercusion funcional.

Diferenciar las causas nasales de las no nasales en los casos de insuficiencia

respiratoria.

Evita la subjetividad del paciente a la hora de realizar el diagndstico.

Facilita la valoracion de la eficiencia funcional de los tratamientos médicos o quirurgicos

Permite estudiar la influencia de determinados factores (vasoconstrictores, ALGs, etc)
sobre la funcion respiratoria nasal, mediante la determinacion de ésta antes y después

de las pruebas de provocacion.

Tabla 8. Ventajas de la rinomanometria.

Para la RNM se utilizé el siguiente equipamiento:

Rinomanometro, Rhinospir Pro-165 de Sibelmed, con mascara facial, unidad de
transductores de presiones y de tratamiento de sefal, tiras adhesivas transparentes, sondas

nasales, calibrador de flujo, boquillas desechables, para el calibrador y resto de accesorios.

+ Computadora con software que procesa los datos para exponerlos graficamente
(rinograma). Permite la visualizacion de los graficos de Flujo/Presion, Flujo/Tiempo, Presion

tiempo y resistencia de las fosas durante las pruebas de RNM (figuras 8 y 9).
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Figura 9. Rinomanometria. Ejemplo. (Fuente propia).
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* Impresora.

» Vasoconstrictor con dispositivo para dosificacion.
* Numerosos aplicadores.

» Material para limpieza y desinfeccion.

El paciente permanecia en reposo 30 minutos y sin usar medicacién que pueda interferir
en la ventilacion nasal (corticoides topicos, vasoconstrictores sistémicos y locales) vy

habitacion en condiciones constantes de temperatura y humedad.
La ejecucién de las distintas técnicas se llevaria a cabo de la siguiente forma:

La prueba basal comenzaba tras calibrar el equipo y comprobar que las condiciones
ambientales son las adecuadas. Se explicaba al paciente el procedimiento. Y se introducian
los datos en el programa, seleccionando la fosa nasal a estudiar, derecha o izquierda. Tras
esto se obturaba herméticamente la fosa contralateral a la que vamos a explorar. Se adaptaba
la mascara a la cara, sin fugas de aire, indicando inspirar y espirar con normalidad a través
de la nariz, con la boca bien cerrada. Tras esto se pulsaba “test” iniciando la prueba. Se
registra durante 30 segundos hasta que se obtiene una curva correcta con la situacién del
paciente (conviene que existan al menos 3 o 4 ciclos respiratorios en cada prueba), si no es
asi repetimos la prueba, volviendo a obturar la fosa, revisando posibles fugas y anomalias.
Posteriormente se repite el proceso con la FN contralateral. Y se guardaba la prueba en la

base de datos.

La prueba de dilataciéon sigue los pasos anteriores con la diferencia de que hay que
seleccionar la opcion de dilatacién en el programa y modificar el angulo valvular del estrecho

vestibulo-fosal a estudio.



La prueba de vasoconstriccion se realiza después de una basal o después de una basal
mas dilatacion. Se indica el vasoconstrictor y la dosis. Se pulveriza ambas fosas con el
nebulizador, y se realiza una nueva prueba. En la parte superior de la pantalla aparece un

cronémetro que marca el tiempo.

Figura 10. Equipo de RNM. (Fuente propia).

10.6. ESCALA VISUAL ANALOGICA (EVA) DE SINTOMAS

Valoracién subjetiva por parte del paciente en cuanto al impacto de sus sintomas. La EVA
es una herramienta valida que mide la intensidad de los sintomas. Consiste en una linea de
10 cm, en la que 0 corresponde a ningun sintoma y 10 a maxima sintomatologia. El paciente
marca un punto en la linea, que mejor describe la intensidad de su sintomatologia, que viene

padeciendo.

Los pacientes marcaron con un punto sobre una linea de 10 cm, indicando a qué nivel de
la linea describiria la intensidad de su sintomatologia (nasal, ocular). Una vez el paciente ha
realizado la marca sobre la linea de la escala, a continuacion, se realiza la medicion

colocandose encima una escala milimetrada; finalmente se anota la distancia marcada.



Un valor de 0 cm de la linea correspondia a ningun sintoma y 10 cm a maxima

sintomatologia. 0: ausencia de sintomas, 1-2-3: leve, 4-5-6: moderado, 7-8-9-10: intenso.

10.7. CUESTIONARIO ESPRINT 15 iTEMS EN ESPANOL

Cuestionario usado en practica clinica para valorar el impacto de RA en la calidad de vida
del paciente. Informa sobre 5 esferas: los sintomas, el impacto en actividades de vida
diaria/laboral, la afectacion del sueno, la afectacion psicoldgica y un ultimo item donde se le
indica al paciente que valore su salud general teniendo en cuenta la rinitis y ningun otro

trastorno.

Se han desarrollado dos versiones: una normal de 28 items, idonea para investigacion y

una corta de 15 items, mas adecuada para la practica clinica habitual.

El cuestionario ESPRINT esta totalmente desarrollado en nuestro entorno cultural y
adaptado al mismo. Un valor afadido de este cuestionario es que se han calculado las normas
poblacionales lo que nos permite valorar la intensidad con que se afecta la CVRS con respecto
a poblaciones de referencia en funcion de la edad, el sexo y la gravedad de la rinitis. De este
modo podemos constatar si la afectacion de la CVRS en un paciente esta por encima o por
debajo de lo que corresponderia a un paciente tipo de su edad, sexo y gravedad de la RA, lo

que podria conllevar actitudes diagnésticas o terapéuticas determinadas.

El cuestionario ESPRINT ha mostrado su utilidad en la evaluacion de tratamientos para
la RA, estudios observacionales para la eficiencia en la evaluacion de la RA o paraidentificar

factores de riesgo de deterioro de la CVRS.

Ademas, la utilizacion de este cuestionario ha contribuido a esclarecer la gravedad de la

RA, distinguiendo la categoria moderada de la grave en la clasificacion modificada de ARIA.



Su uso es libre para los miembros de SEAIC y SEORL y se encuentra disponible una version

on line (http://www.seaic.org/inicio/esprint).

10.8. USO DE TRATAMIENTOS PARA CONTROL DE SINTOMAS

(SCORE DE USO DE FARMACOS)

Si  usan antihistaminicos orales, corticoides intranasales, antileucotrienos,

antihistaminicos tépicos.

11. CONSULTA POST-CIRUGIA

Tras la cirugia se citdé a los pacientes a visitas de revision. Coincidiendo con una
revision posterior, aproximadamente a los 12 meses tras la cirugia, se les realiza RNM,
cuestionario de calidad de vida en pacientes con rinitis ESPRINT-15, se les pidié que
faciliten un valor en la escala EVA y se les cuantificé la medicacién que usaban para los

sintomas de rinitis, comparandose con los mismos datos previos a la cirugia.

12. RECOGIDA DE LOS DATOS

Para la recoleccion de los datos se utilizara el cuestionario semiestructurado que incluye
las siguientes variables:

a) Variables de identificacion:
Cddigo alfanumérico.
Edad.

b) Variables sociodemograficas:
Sexo.


http://www.seaic.org/inicio/esprint

Lugar de residencia.
Profesion.
Nivel de estudios.
c) Variables de comorbilidad independientes de la rinitis:
Diabetes.
Dislipemia.
HTA.
Enfermedades reumaticas.
Enfermedades dermatoldgicas.
d) Variables en relacioén con las manifestaciones y severidad de la rinitis:
Manifestaciones:
Rinitis intermitente o persistente.
Estornudos.
Congestién nasal.
Rinorrea.
Sintomas oculares.
Severidad:
Leve.
Moderada.
Grave.
e) Variables en relacién con el manejo farmacolégico:
Corticoides nasales.
Antihistaminicos orales.
Antileucotrienos.

Otros farmacos no relacionados con la rinitis: antidiabéticos,
antihipertensivos, etc.

f) Variables en relacién con la descripcién de la intervencion:
Técnicas de STP:
Acceso por las narinas (mas frecuente).
Acceso externo o sublabial (menos frecuente, en reintervenciones).
Descongestion o radiofrecuencia de cornetes.
g) Variables en relacién la medicion de la respuesta al tratamiento:
Escala EVA subjetiva de sintomas
Cuestionario ESPRINT-15
RNM



Severidad rinitis

Medicacion

13. VARIABLES A ESTUDIO

Se obtuvieron las siguientes variables tras realizar el protocolo

1. Variables sociodemograficas.

2. Variables de comorbilidad.

3. Variables clinicas.

4. Variables de severidad de la rinitis.

5. Variables en relacion con el manejo farmacologico.

14. MEDICIONES

Las mediciones realizadas basalmente y tras el afio de la cirugia pueden

observarse en la tabla 9.



Mediciones Medicion Al aho tras
basal la cirugia

Variables de identificacion X

Variables sociodemograficas X

Variables de comorbilidad independientes de X

la rinitis

Manifestaciones X X

Escala subjetiva de sintomas (EVA) X X

Severidad X X

Manejo farmacolégico X X

Descripcion de la intervencién X

Cuestionario ESPRINT (calidad de vida) X X

RNM (ml/seg) X X

Tabla 9. Mediciones.




15. ANALISIS DE LOS DATOS

Se realizé un estudio descriptivo de las variables incluidas en el estudio. Las variables
cuantitativas se expresan como media * desviacién tipica. Las variables cualitativas se
expresan como valor absoluto y %. Con una estimacion de su 95% de intervalo de confianza.

La comparacion de medias se realizé por medio de la t- student de datos pareados o la
prueba de Wilconson. Segun procedia tras comprobar la normalidad de las variables con la
prueba de Kolgomov- Smirnov. La asociacion de las variables cualitativas entre si se estimo
por medio del estadistico Chi cuadrado o test de McNemar.

La correlacion entre variables cuantitativas entre si se determind por medio del

coeficiente de correlacion de Pearson o Spearman.



RESULTADOS



1. VARIABLES ANTROPOMETRICAS

Un total de 50 pacientes se sometieron a STP y han participado 42 sujetos.
La edad media de los pacientes cuando se les realizd la STP era de 34.17 £ 9.7 anos, con
un rango entre 18 y 64 afos. La mayor frecuencia de casos esta entre los 30 y 40 afios, por

tanto, se trata de pacientes jovenes.
En cuanto al género, de estos 42 sujetos, 27 son varones (64.3%) y 15 mujeres (35.7%).
Se observa un claro predominio del sexo masculino.

La composicion de la muestra se puede observar en la tabla 10.



Variables Grupo Total Hombres Mujeres P Valor
Media £ DE Mediax DE  Media = DE Hombres
N= 42 N= 27 N= 15 vs.
Mujeres
Edad 3416 £9.7 31.63+10.3 38.7316.7 0.04
(18-64) (18 -64) (29-50)
EVA puntuaciones 8.52+1.1 8.56 + 1 847 +1.3 0.8
(antes STP) (6-10) (7-10) (6-10)
EVA puntuaciones 3.74+21 3.67+22 3.87 £1.8 0.77
(después STP) (1-8) (1-8) (2-7)
ESPRINT puntuaciones 62.24 + 14.84 60.89+17.3 64.67 +8.93 0.43
(antes STP) (9-88) (9-88) (46 — 76)
ESPRINT puntuaciones 23.48+ 18.8 21.93+21.85 26.27+11.74 0.48
(después STP) (0-77) (0-77) (9-46)
Tasa flujo nasal 478.07 £+ 165.4 461.63+123. 507.67+224.1 0.39
(antes STP) (142-1242) 7 (287-1242)
(142-710)
Tasa flujo nasal 826.4 + 175.5 823.63+178. 831.41176.46 0.8
(después STP) (520-1340) 2 (610-1340)
(520-1265)

Abreviaturas: EVA (escala visual analdgica,) DE (desviacion estandar), SPT (septoplastia).

Tabla 10. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la muestra.



Todas las cirugias se realizaron sin complicaciones y todos los pacientes fueron
dados de alta en 24 horas tras la cirugia. El seguimiento comenzé a partir de las 4

semanas después de la cirugia.

No habia comorbilidades relevantes asociadas:

2 pacientes: alergia alimentaria a mariscos crustaceos.

1 paciente: alergia alimentaria a melén.
1 paciente: HTA.
2 pacientes: alergia a AINES.

8 pacientes: etiquetados de alergia a antibidticos Betalactamicos.

En la tabla 11 se resumen los datos clinicos registrados antes y después de la cirugia.



Variable Antes de SPT | Después de SPT p Value
Obstruccién nasal N=42 (100%) | N=21 (50%) <0.01
Estornudos N=42 (100%) N=42 (100%) -
Rinorrea N=41 N=28 (68.3%) <0.01
(97.60%)

Sintomas oculares N=23 (54.8%) | N=4 (9.5%) <0.01
Corticoides nasales N=41 (97.6%) | N=18 (42.9%) <0.01
Antihistaminicos orales N=41 (97.6%) | N=28 (66.7%) <0.01
Antileucotrienos N=15 (35.7%) | N=1(2.4%) <0.01
RA intermitente N=2 (4.8%) N=2 (4.8%) 0.12
RA persistente N=40 (95.2%) | N=12 (28.6%) <0.01
EVA puntuacién media 852+1.13 3.74 £ 21 0.02
ESPRINT puntuacion media | 62.24 + 14.84 | 23.48 + 18.28 <0.01
RNM (cm3/s) 478.07 £ 165.4 | 826.4 £+ 175.5 <0.01
RNM Clasificacion 0.037

Normal 0 N=14 (33%)

Leve N=1(2.4%) N=21(50%)

Moderado N=12 (28.6%) | N=7 (16.7%)

Severo N=18 (42.9) 0

Muy severo N=11 (23.8%) |0
RA clasificacion severidad 0.04

Leve 0 N=34 (81%)

Moderado N=24 (57.1%) | N=8 (19%)

Severo N=18 (42.9%) | O

Abreviaturas: RNM (rinomanometria anterior), RA (rinitis alérgica), EVA (escala analdgica visual),
SPT (sepoplastia).

Tabla 11. Caracteristicas clinicas antes y después de la cirugia.



Antes de la STP, s6lo un paciente varon y una mujer presentaban sintomatologia
intermitente, siendo sintomatologia persistente en el resto de casos. Sin embargo, tras la
STP, 16 de los varones (59%) y 14 de las mujeres (93%) presentan sintomatologia
intermitente. Por tanto, parece que mejoran mas las mujeres que los hombres, siendo esta

diferencia significativa.

Un 93% de las mujeres operadas mostré cambios en la temporalidad, de persistente a

intermitente, mientras que el 59,2% de los hombres refirid esta evolucion (p = 0,019).

Los pacientes con mas de 40 afios refirieron peores resultados en la mejoria de los
sintomas oculares (p = 0,049), por lo que el 27% aun los tiene después de la cirugia y

ninguno en el grupo de pacientes de entre 30 y 40 afios.

Antes de la STP, 18 enfermos de los varones presentaron obstruccion severa o muy
severa en la RNM, con respecto a 10 pacientes de las mujeres. Tras la STP ningun paciente
hombre o mujer presentd obstruccion severa o muy severa. Tras la STP, 14 pacientes
presentaron RMN normal, 9 varones y 5 mujeres (33.3%), pero no fueron valores

estadisticamente significativos.

De los 27 varones, 8 (29%) utilizaron antileucotrienos en el tratamiento, mientras que de
las 15 mujeres, 7 (46.7%) utilizaron este tratamiento de forma basal. No fue

estadisticamente significativo.

Mientras que un 63% de los hombres dejan de usar corticoides intranasales tras la STP,
esto ocurrié en un 46% de las mujeres. Lo mismo ocurre con los antihistaminicos orales,

40% frente a 20% respectivamente.

Las comorbilidades, el uso de medicamentos, la gravedad previa de la RNM o el

alérgeno determinado no se asociaron con ningun parametro de mejoria (p> 0,05).



2. VARIABLES RELACIONADAS CON LA SINTOMATOLOGIA CLINICA

Las principales variables clinicas se muestran en la tabla 12.

Variable A_ntes’ de Postcirugia ¢]
cirugia

CGN n (%) 42 (100.0) 21 (50.0) <0.001
Estornudos n (%) 42 (100) 42 (100) 0.1
Rinorrea n (%) 41 (97.60) 28 (68.3) <0.001
Sintomas oculares n (%) 23 (54.8) 4 (9.5) <0.001
Corticoides nasales n (%) 41 (97.6) 18 (42.9) <0.001
Antihistaminicos orales n (%) | 41 (97.6) 28 (66.7) <0.001
Anti LT n (%) 15 (35.7) 1(2.4) <0.001

Tabla 12. Variables clinicas antes y después de la cirugia (Prueba de McNemar).




La CGN que presentaba todo el grupo de estudio en la consulta basal, disminuyé de
forma relevante a 21 casos (50.0%) tras la STP, siendo esta diferencia estadisticamente
significativa. Por tanto, la mitad de los enfermos mejoran de la CGN o sensacion de

obstruccidn nasal tras la STP.

No se observaron cambios antes y después de la cirugia en cuanto a la variable

estornudos. La STP no mejora este sintoma.

De los 41 pacientes que presentaban clinica de rinorrea antes de la cirugia, tras la
cirugia 13 pacientes (31.7%) dejaron de padecer este sintoma, continuando con rinorrea
28 enfermos (68.3%). La STP produjo una disminucion significativa de la rinorrea de

alrededor de un 31.7%.

De los 23 (54.8%) enfermos que padecian sintomas oculares antes de la cirugia, 19
de ellos (45.2%) mejoran tras la STP. 4 casos continuaron teniendo problemas oculares

tras la cirugia.

Casi todos los enfermos, 41 casos, en la consulta basal utilizaban corticoides
nasales (97.6%) para tratar la RA. Tras la cirugia 23 casos (54.8%) dejan de utilizarlos y
18 (42,9%) aun los precisan. También se produce una disminucion de la utilizacion de los
antihistaminicos orales un 30.5%, 41 casos (97.6%) lo utilizaban antes de la cirugia y
tras la cirugia 28 casos (66.7%). Con respecto al tratamiento antileucotrienos, se utiliza
basalmente en 15 casos (35.7%) y apenas se utiliza tras la cirugia, sélo un caso (2.4%),

reduciendo la cirugia el uso de los leucotrienos en mas de un 33%.



La temporalidad de la sintomatologia se expone en la tabla 13.

Variable Antes de Postcirugia o]
cirugia

Rinitis alérgica intermitente 2 (4.8%) 2 (4.8%) 0.1

Rinitis alérgica persistente 40 (95.2%) 12 (28.6%) <0.001

Tabla 13. Temporalidad de la sintomatologia antes y después de la cirugia

Si atendemos a la temporalidad de la sintomatologia referida por los enfermos, 2
casos (4.8%) era compatible con RA intermitente y 40 casos (95.2%) presentaban una
RA persistente. Por tanto, antes de la STP la mayoria de los enfermos presentaban una
RA persistente. Tras la STP, los dos pacientes con RA intermitente continian con el
mismo fenotipo de presentacion, mientras que de los 40 enfermos con RA persistente, 28

(70.0%) mejoran pasando a un patrén clinico de RA intermitente tras la STP.



Con respecto a la severidad de la sintomatologia de la rinitis, antes de la cirugia la
sintomatologia es moderada en 24 casos (57.1%) y severa en 18 casos (42.9%), no
habia casos de afectacion leve. En cambio, tras la STP el 81% (34 casos) son leves y 8
casos presentan una sintomatologia moderada (19.0%), no observandose casos de

afectacion severa. Se resume en la tabla 14.

Clasificacion severidad RA | Antes SPT Post-SPT
(ARIA)

Leve 0 N=34 (81%)
Moderado N=24 (57.1%) N=8 (19%)
Severo N=18 (42.9%) 0

Tabla 14. Clasificacion severidad antes y después de la cirugia.

En cuanto al tipo de alérgenos implicados:

- 33 casos presentaban alergia a los acaros (78.6%).

- 7 casos alergia a los acaros y al polen de gramineas (16.7%).

- 2 casos (4.8%) alergia a acaros y sensibilizacién a hongo aspergillus.

Por tanto, todos los pacientes presentaban sensibilizacion a alérgenos perennes.

Los acaros son el alérgeno mas prevalente en nuestro medio.



3. VARIABLES RELACIONADAS CON CUESTIONARIOS DE CALIDAD DE
VIDA

31. Escala EVA

Los pacientes antes de la STP tenian una puntuacion de 8.52 + 1.13 en la escala
EVA y tras la cirugia se reduce de forma importante a 3.74 £ 2.1 puntos, diferencia que
es significativa p=0.038). Antes de la STP |la mayoria de los enfermos estan dentro de la
puntuaciéon asociada con sintomatologia intensa. La puntuacién de 9 es la mayor

reportada y esta puntuacién la presentaban 12 enfermos (28.6%).

Tras la STP, segun la escala EVA, la mayoria de los enfermos muestran
sintomatologia leve (42.8% de los enfermos). 10 enfermos (23.8%) tienen un valor de 2

en la escala EVA.

Los datos de la EVA muestran una mejoria en la percepcion de los sintomas

asociados a la RA por parte lo de los pacientes tras la cirugia de septoplastia.

PUNTUACION EVA
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10
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Figura 11. Evoluciéon de los valores de la EVA antes de la cirugia y tras la misma.



32 Cuestionario ESPRINT

Previamente a la cirugia la puntuacién total fue de 62.24 + 14.84 reduciéndose
significativamente tras la cirugia 23.48 + 18.28, diferencia que es significativa (p=0.00). Si
se relaciona la puntuacion total obtenida en el cuestionario con respecto a los 15 items
del cuestionario, podemos obtener un indice relativo a la puntuacion de cada item.
Previamente a la STP este indice era de 4.14 + 0.98 (indica rinitis severa), el cual
disminuye significativamente tras la cirugia a 1.56 + 1.25. Por tanto, tras la STP mejoran

de forma significativa los parametros de calidad de vida. Se resume en la tabla 15.

ESPRINT Antes SPT Post-SPT Valor p
62.24 +/- 14.84 23.48 +/- 18.28 <0.01
(4.14 +/- 0.98) (1.56 +/- 1.25)

Tabla 15. Valores de ESPRINT antes y después de SPT.



4. RINOMANOMETRIA ANTES Y DESPUES DE LA CIRUGIA

Antes de la cirugia los pacientes presentaron unos valores rinomanométricos muy
inferiores (478.07 + 165.4) a los obtenidos tras la cirugia (826.4 + 175.5), siendo esta
diferencia significativa (p=0.02). Antes de la cirugia el mayor porcentaje de casos esta

entre 400 y 600 ml/s y tras la cirugia entre 700 y 900 ml/s.

En cuanto al grado de obstruccién total medido por la RNM antes de la cirugia: 11
casos muestran en el estudio rinomanométrico una obstruccion muy severa (23.8%), 18

casos obstruccién severa (42.9%), 12 moderada (28.6%), 1 caso leve (2.4%).

Tras la cirugia no se observan pacientes con obstruccion muy severa o severa,
estando la mayoria dentro de la obstruccion leve (50%), 14 pacientes en rango de

normalidad (33%) y s6lo 7 (16.7%) pacientes obstruccion moderada.

En la tabla 16 se muestran los resultados de la RNM antes y después de la cirugia
de septoplastia y en la figura 12 se puede observar de forma visual la evolucién de los

valores del flujo nasal medido por RNM, antes y después de la cirugia.



RNM Antes SPT Post-SPT Valor p
ml/s 478.07 +/- 165.4 826.4 +/- 175.5 <0.01
Normal 0 14 (33.3%)

Leve 1(2.4%) 21 (50%)

Moderado 12 (28.6%) 7 (16.7%)

Severo 18 (42.9%) 0

Muy severo 11 (23.8%) 0

Tabla 16. Resultados de la RNM antes y después de cirugia.
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Figura 12. Valores de la RNM antes y después de cirugia.
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4. Correlaciones entre las variables estudiadas

Basalmente, antes de la STP, existe una correlacion significativa entre los cuestionarios
EVA y Esprint (r=0.32, p=0.043) que sigue observandose tras la cirugia (r=0.69, p=0.00).
También, existe una correlacion significativa entre EVA y la RNM antes (r=-0.29, p=0.05) y

tras la cirugia (r=-0.43, p=0.00)).

Hay una correlacion negativa significativa entre los valores de RNM tras la STP con el
cuestionario Esprint antes de la STP (r=-31, p=0.004) y tras la STP (r=-43, p=005). Existen
una correlacion negativa (r=-0.35) postcirugia entre la escala EVA 'y la RNM como puede verse

en la figura 13.
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Figura 13. Relacion entre cuestionarios EVA y RNM después de la cirugia.



DISCUSION



La RA se define como una enfermedad inflamatoria de la mucosa nasal mediada por
inmunoglobulina IgE y causada por la exposicion a una gran variedad de ALG (18).
Tradicionalmente, ha sido considerada como un proceso leve y su morbilidad ha sido
infravalorada; sin embargo, se sabe que puede alterar la calidad de vida de la persona que la
sufre, al afectar a sus actividades de la vida diaria, al rendimiento escolar o laboral e incluso,
a las relaciones sociales. Ademas, se asocia con alta frecuencia a sintomas oculares y cada
vez es mas evidente su importancia como factor de riesgo para el desarrollo de asma y su
interaccion con esta enfermedad, con la que comparte mecanismo inmunopatogénico,
habiéndose llegado a establecer el concepto de una enfermedad unica de la via respiratoria

(19).

La prevalencia de la RA esta aumentando en los paises industrializados de todo el mundo
e impone una carga econdmica significativa como resultado de la reduccién del rendimiento
escolar, la productividad laboral y los gastos médicos derivados. Por todo ello algunos autores
creen que esta enfermedad requiere una atencion integral (348, 349). El tratamiento de
pacientes con RA es un desafio y tiene el objetivo de reducir los sintomas perennes al tiempo
que mejorar la calidad de vida. La evolucién de la enfermedad puede derivar en rinosinusitis
cronica, poliposis nasal o rinitis crénica y, por lo tanto, la RA puede ser dificil de diferenciar de

estas afecciones que también pueden asociarse.

La RA se caracteriza por paroxismos de estornudos, rinorrea y CGN. La CGN vy la
sensacion de OBN es el sintoma de la RA mas refractario al tratamiento médico. También es
quizas el sintoma mas importante cuyo tratamiento puede mejorar la calidad de vida de estos
pacientes. También puede ser necesaria una intervencion quirurgica para abordar este
problema de OBN, para reducir la obstruccion fija y ayudar en la distensibilidad dinamica de
la via aérea nasal. Aunque la cirugia no eliminara la inflamacién central de la RA, la

permeabilidad adicional de la fosa nasal reduce los efectos de la mucosa edematosa y puede



aliviar los sintomas. La SPT y la reducciéon del cornete inferior fueron las intervenciones
quirurgicas clasicas para el tratamiento de la RA para tratar esta sintomatologia obstructiva

(350-352).
1. VARIABLES RELACIONADAS CON LA SINTOMATOLOGIA

La triada sintomatoldgica clasica de la rinitis de cualquier tipo esta formada por rinorrea,
obstruccién nasal y estornudos. Estos sintomas pueden aparecer de forma conjunta o faltar
alguno de ellos. La intensidad de cada uno es variable segun la etiopatogenia del proceso. Se
considera patoldgica la existencia de sintomas durante al menos 30-60 minutos al dia, la
mayoria de los dias. En el caso de la RA aparece, ademas, prurito nasal y, ocasionalmente,

conjuntival (110).
1.1. Congestion y obstruccién nasal

La obstruccion nasal (OBN) es un sintoma importante en la patologia nasal y puede
definirse como una restriccion objetiva del flujo de aire de la cavidad nasal debido a la
patologia de la mucosa y al aumento de la secrecion de moco (353). El paciente nota

sensacion de taponamiento nasal y de obstruccion o bloqueo.

La evaluacion de ello en relacion con el diagnostico incluye la gravedad de la congestion,
las causas y el seguimiento y la evaluacion de la efectividad del tratamiento de la congestién

(CGN).

La OBS suele asociarse a desviacion del tabique nasal. Es habitual que el tabique o
septum nasal presente un cierto grado de dismorfia, pero no siempre esta dismorfia es
susceptible de tratamiento quirdrgico, ya que a veces pequenas o incluso ausencia de
alteraciones estructurales pueden provocar una gran percepcion de OBN cronica y viceversa,

grandes alteraciones provocan escasa o0 ninguna clinica de obstruccién. La RA no puede



explicar esta discordancia, pero refuerza el diagnostico al objetivar la ausencia o presencia de

OBN cronica.

Lo mas habitual, sin embargo, es que si que haya concordancia entre la clinica y la

exploracion rinoscopica, en cuyo caso la indicacién quirurgica es clara.

La CGN es consecuencia de la respuesta alérgica y se asocia tanto en la fase temprana
debido a la secrecion de sustancias inflamatorias (87, 88) con estornudos, picor nasal y
rinorrea (18, 87) como en la respuesta tardia, varias horas después de la exposicion inicial al

ALG (11).

Unos de los tratamientos utilizados para la CGN son los descongestionantes, utilizados
con frecuencia sin indicacion médica. Estos medicamentos provocan vasoconstriccion en la
mucosa nasal con un rapido alivio de la GGN (9, 18), tanto en la RA como en la RNA, aunque
no mejoran el resto de los sintomas. En nuestro estudio no se recoge el tratamiento con

descongestionantes, ya que la utilizacion de estos medicamente suele ser muy personal.

La cirugia permite, en la mayoria de los casos, reducir la medicacién del paciente al
aumentar el flujo aéreo nasal y disminuir la congestion y obstrucciéon nasal (347). Todos
nuestros pacientes tenian CGN antes de la cirugia, y solo la mitad continuaron con esta
sintomatologia tras la cirugia. Es decir, el 50% de los pacientes mejoran de este sintomatras
la STP. Estos resultados estan en consonancia con los obtenidos por otros autores. La STP

es efectiva en reducir este sintoma en pacientes con RA.

En un estudio multicéntrico canadiense, de hace casi 30 afios, un grupo de pacientes
sometidos a STP fueron contactados posteriormente por teléfono de manera ciega. Se
recopilaron datos sobre la satisfaccion del paciente con respecto a varios parametros, incluida

la sensacion de congestion y taponamiento nasal. La STP logro aliviar la OBN en el 70.5% de



los pacientes y la presencia de rinitis no afecté significativamente el éxito en el alivio de la

OBN (354).

En relacion con la desviacion del tabique nasal y los mecanismos de la OBS algunos
autores como Jang y col. sospechan que la infiltracion de células inflamatorias se incrementa
significativamente en el lado céncavo de un tabique desviado. Esos investigadores sugirieren
que el aumento del flujo de aire en el lado céncavo podria causar infiltracién de células
inflamatorias (355). Por tanto, la recuperacion del flujo aéreo normal mediante STP podria
contribuir a la disminucion de la infiltracion de células inflamatorias. Es decir, la STP podria
disminuir la inflamacién del tabique y disminuir la OBS. Es por tanto posible que en los

pacientes con RA estd inflamacion y obstruccién aun sera mayor.

En 2009, en un estudio prospectivo de ciento cuarenta y nueve sujetos sometidos a STP,
Polat y Dostbil evaluaron el impacto de la RA en el resultado de la STP. Ademas, estos autores
intentaron aclarar si los pacientes con desviacién del tabique nasal y RA se benefician de la
STP en la misma medida que los pacientes que no tienen RA. Todos los participantes se
sometieron a RNM anterior activa y evaluaron la gravedad de sus sintomas nasales por una
escala NOSE antes y después de la STP. Tras la STP, se observo una mejoria subjetiva en
los parametros de obstruccibn nasal en ambos grupos, siendo la disminucion
significativamente mas sustancial en el grupo con desviacion del tabique nasal. El flujo de aire
medido durante la RNM aument6 después de la STP en ambos grupos. En el grupo con
desviacion del tabique nasal solo, el aumento fue significativamente mayor que en el grupo
con desviaciéon del tabique nasal y RA. Ademas, los pacientes sin RA se muestran mas

satisfechos, segun las escalas de satisfaccion, con la STP (331).

En 2010, Gandomi, en un estudio prospectivo de 86 pacientes con desviacion septal
sometido a STP, observa mejoria de la obstruccién nasal en el 89.5% a los 6 meses de

seguimiento (356). Se trataba de pacientes muy jovenes, con una media de 22 afios. En



nuestro estudio, los pacientes tenian mas edad, asociaban rinitis alérgica y, ademas, el
seguimiento fue de un afo, pero mas del 50% de nuestros enfermos mejoran tras la STP, el
50% pasan a tener una obstruccion leve medido por RNM y el 33% pasan a ser normales,
s6lo un 16.7% presentan obstruccion moderada tras la SPT y ninguno obstruccion severa ni

muy severa.

Trimarchi y col. estudian 218 pacientes consecutivos sometidos a STP endoscopica. El
74.77% experimentd una resolucidn de obstruccion nasal, mientras que el 16.06%
experimentd solo una mejoria (357). Simultaneamente, Mondina realizé un estudio
prospectivo de 100 pacientes (28% tenian RA) donde evalud los resultados de la STP
utilizando el uso de cuestionarios NOSE y RhinoQoL antes y 6 meses después de la STP, asi
como satisfaccion del paciente utilizando una escala analdgica visual. Hubo una mejoria en
todos los parametros. La RA fue un factor predictivo de menor mejoria (358). Estos resultados
se correlacionan con los obtenidos por otros autores utilizando el mismo cuestionario
RhinoQoL (359, 360) o cuestionarios diferentes (361-363). Debemos tener en cuenta que el
cuestionario RhinoQoL no se desarrollé especificamente para evaluar los resultados de la
OBS tratada por STP (360), sino que ademas tiene en cuentra otros sintomas rinologicos y

no solo la obstruccion.

Algunos autores como Stewart y col. no encuentran que la RA sea un factor predictivo de
mala evolucion tras STP y turbinectomia (359), mientras que Karatzanis et al. mostré lo
contrario en un estudio con una gran cohorte y STP sin turbinectomia (324). Probablemente,
la influencia de la RA en el resultado de la STP depende de su intensidad, su caracter
permanente o intermitente, su tratamiento y su cronicidad. Karatzanis y col. destacé la
importancia de un tratamiento médico adecuado de la RA durante el manejo de un tabique

desviado sintomatico (324). Segun Mondina, es probable que la asociacién de RA con una



desviacion del tabique no se alivie por completo con tratamiento médico y puede ser una

buena indicacién para realizar STP y turbinectomia combinadas (358).

Parthasarathi compara los resultados de la STP como tratamiento quirdrgico de la OBN
entre pacientes con RA y RNA. Se evaluaron 190 pacientes y las mediciones se obtuvieron
antes de la operacion y 3 meses después de la misma. Los pacientes con RA presentaban
mayor obstruccién. Todos los pacientes mejoraron después de la STP. Los autores concluyen
que tanto los pacientes con RA y RNA obtuvieron beneficios de la STP para aliviar la OBN

(364).

Rosende evalla la mejoria clinica entre un grupo de pacientes sometidos a STP para el
tratamiento de la OBN, de 52 pacientes con una fractura bilateral del cornete inferior utilizando
el cuestionario NOSE preoperatoriamente y uno y tres meses después del procedimiento. Se
demostré una mejoria estadisticamente significativa en el cuestionario NOSE tras la cirugia, _
Después de un mes, los pacientes alcanzaron en promedio el 87.15% del resultado obtenido
al finalizar el estudio. El sexo, la edad, los antecedentes de rinitis y la presencia de
comorbilidad pulmonar no influyeron significativamente en los resultados quirurgicos. Los
fumadores presentaron una mayor reduccion en las puntuaciones de NOSE durante el
estudio. En definitiva, la STP mejora la sintomatologia de la enfermedad y este resultado

favorable parece ocurrir precozmente (319).

Jankowski y col. indican que la STP debe ser precedida y combinada con un tratamiento
médico adaptado al proceso inflamatorio subyacente (365). En nuestro estudio todos los

pacientes estuvieron sometidos a un tratamiento médico previamente a la STP.

Segun algunos trabajos solo algunos pacientes pueden beneficiarse del tratamiento
quirurgico complementario al tratamiento médico de la RA (366). Hay que tener en
consideracion que los medicamentos antialérgicos topicos en aerosol podrian llegar a la

mucosa hasal mejor que antes debido a la resolucién de la barrera mecanica tras la STP.



También se ha comprobado que la OBS tiene un componente subjetivo. La falta de
correlacion entre los resultados rinométricos y los resultados subjetivos que aparece en
algunos trabajos puede explicarse por varios motivos asociados a la complejidad del sintoma
de OBN cronica; por el efecto placebo; por realizar solamente registros en situacién basal; y
por la realizacion durante la cirugia de ciertas maniobras que comprometen la permeabilidad

nasal.

El resultado de una cirugia depende de una opinidn, que es subjetiva, que es la dada por
el propio paciente, y de una valoracidén objetiva, que es la proporcionada por la comparacion
de la prueba antes y tras la cirugia y también por la exploracién rinoscopica (que también esta
sujeta a la subjetividad del explorador). Aunque la mayoria de las veces hay concordancia
entre estos datos subjetivos y objetivos, otras veces no, de modo que el paciente refiere no
haber mejorado de sus sintomas clinicos y los parametros rinométricos se muestran normales,

o al revés.

Baraniuk se refiere a como las descripciones subjetivas de la sensacion de cierre nasal o
ausencia de permeabilidad nasal concuerdan con las medidas objetivas de la geometria nasal
y el flujo de aire. Por lo tanto, el término "plenitud", en definitiva, CGN, se utilizara para
describir las percepciones de pesadez, obstruccién o bloqueo de la mucosa nasal que
articulan los sujetos con RA. Segun Baraniuk "congestion" se referira a las medidas objetivas
utilizadas para evaluar la permeabilidad. Las sensaciones atribuidas a la mucosa nasal son
interpretaciones altamente integradas resumidas de multiples subconjuntos de neuronas

nociceptivas y otras (367).

En un estudio reciente, Sanz observa que la permeabilidad nasal se correlaciona con
unos parametros funcionales y anatémicos, que se objetivan mediante la RNM. Este autor
pretende comparar las alteraciones visualizadas mediante endoscopia nasal con los

parametros de la RNM. Realiza un estudio observacional prospectivo de 45 pacientes afectos



de OBN y desviacién septal. Se exploran mediante RN anterior activa y endoscopia nasal,
clasificando las desviaciones en cuadrantes anterosuperior y anteroinferior. Se analiza el
grado de concordancia interobservador y la validez de la prueba diagnédstica. Se obtiene una
sensibilidad y especificidad del 74.6% y 60.5% respectivamente, comparando globalmente la
RNM con la endoscopia nasal. La disminucion del flujo en fase espiratoria se correlaciona

con las obstrucciones inferiores objetivadas en la endoscopia nasal (161).

1.2. Estornudos

La STP no parece influir en la clinica que manifiestan frecuentemente los pacientes de
estornudos. No se produce tras la cirugia cambios en la frecuencia de estornudos. Todos
nuestros pacientes presentaban estornudos antes de la cirugia y no se produjeron cambios

tras la misma.

El picor y los estornudos representan dos de los principales sintomas molestos, ademas
de la obstruccion nasal y la rinorrea en la RA. Aparentemente, la activacion del sistema
nervioso central y periférico juega un papel importante en la fisiopatologia del sintoma. El
estornudo es un reflejo protector y un sintoma comdn con numerosas causas. La RA es la
causa mas comun de estornudos frecuentes o persistentes. La evaluacion de un paciente con
estornudos debe individualizarse de acuerdo con la duracién y la gravedad del sintoma. Desde
hace anos se sabe que el tratamiento de los estornudos persistentes o recurrentes debe
dirigirse a la causa siempre que sea posible (368). Por tanto, el tratamiento de los estornudos

es posible fundamentalmente si se trata medicamente la RA.

Parece bastante congruente que la STP no influya en los estornudos. Este sintoma es un
reflejo que se desarrolla en dos fases. La primera es una fase nasal o sensible, que sigue a

la estimulacién de la mucosa nasal por irritantes quimicos o fisicos. La mayoria de las ramas



distales del nervio trigémino terminan en la piel del rostro transmitiendo sensaciones tactiles,
dolorosas y de temperatura, algunas ramas también se distribuyen en el epitelio de la mucosa
nasal. Al alcanzar un umbral, se produce la segunda fase, fase eferente o respiratoria, una
vez que se ha reclutado un nimero critico de neuronas inspiratorias y espiratorias. Consiste
en cerrar los 0jos, inspirar profundamente y luego una espiracion forzada con cierre inicial de
la glotis y aumento de la presion intrapulmonar. La dilatacion repentina de la glotis da lugar a
una salida explosiva de aire por la boca y la nariz, lavando los restos de mucosas y los
irritantes (369). En la RA, la histamina tiene un papel importante en la produccion de pruritoy
estornudos (370). Por tanto el tratamiento de la RA con antihistaminicos reduce este sintoma

tan molesto.

Los nervios sensoriales del sistema trigémino, a las que antes nos referiamos, generan
sensaciones, que incluyen picazon y reflejos motores. Estos nervios pueden ser estimulados
por productos de reacciones alérgicas. A través del reflejo axénico, se liberan neuropéptidos
inflamatorios, lo que conduce a vasodilatacion, aumento de la permeabilidad vascular (371).
En este contexto también pueden influir los factores psicolégicos. La clinica diaria pone de
manifiesto e las influencias psicoldgicas pueden modular el curso de las reacciones alérgicas.
Diversos autores han puesto de manifiesto que las reacciones alérgicas pueden verse

amplificadas por el estrés psicoldgico (372).

También los antileucotrienos parecen reducir la clinica de estornudos. Recientemente, en
un estudio de Rajput de 140 pacientes con RA tratados con 10 mg de montelukast una vez al
dia se comprobdé una mejoria en los sintomas de RA en respuesta al tratamiento con
montelukast, maxima en estornudos y menor en rinorrea (373). En nuestro estudio un 35.7%
de los enfermos utilizaban anti LT antes del septoplastia y un 2.4% tras la misma. Por tanto,
parece que este medicamento no tiene mucha relacidén con el tratamiento de los estornudos

ya que este sintoma persistia tras la STP sin cambios. Esta reduccion en los anti LT esta en



relacion con la mejoria de los otros sintomas, como son la congestién nasal, rinorrea o

sintomas oculares.
1.3. Rinorrea

De los 41 pacientes que presentaban clinica de rinorrea antes de STP, tras la cirugia
continuaron con rinorrea 28 (68.3%). Se produjo una disminucion significativa de este sintoma
en un 31.7% de los enfermos tras la cirugia. Esta cifra es similar a la obtenida por algunos
autores como Faulcon, en un estudio retrospectivo realizado en 50 pacientes sometidos a
turbinectomia, con seguimiento medio de 24 meses. La cirugia fue exitosa en el 80% de los
casos, con buena repermeabilizacion nasal. La rinorrea y el goteo nasal posterior mejoraron

en el 30% de los casos (374).

En la RA, la rinorrea puede ser extremadamente problematica y no responde a los
tratamientos farmacoterapéuticos tradicionales. Los agentes anticolinérgicos, a través de su
capacidad especifica para disminuir la respuesta secretora nasal, pueden tener efectos

beneficiosos para la rinorrea. (159).

Las terapias anticolinérgicas pueden ser un complemento util para controlar la rinorrea
asociada con la RA (176). Los anticolinérgicos pueden reducir la rinorrea acuosa, pero no

tienen ningun efecto sobre otros sintomas nasales.

Los antihistaminicos también estan indicados para reducir la rinorrea en pacientes
alérgicos (159). Estos medicamentos también tienen efecto sobre otros sintomas como el
prurito nasal. Casi todos nuestros enfermos (97.6%) tomaban antihistaminicos antes de la
intervencion reduciéndose al 66.7% tras la STP. Por tanto, la reduccion de la sintomatologia
tras la cirugia también permite una reduccién del tratamiento médico, en este caso de

anhistaminicos. Pueden usarse anticolinérgicos en combinacién con un antihistaminico o



corticosteroide intranasal en pacientes cuyo sintoma primario es la rinorrea o es refractario a

otros tratamientos (18).

1.4. Sintomas oculares

Los sintomas oculares también forman parte de la sintomatologia asociada a la rinitis.
Revicki realiza una encuesta a 100 pacientes con RA a los que se les aplica un cuestionario
sobre la rinitis donde también se valoran los sintomas oculares. Consta de diez preguntas
sobre la gravedad y frecuencia de la OBN, secrecion nasal, estornudos, picazén en la narizo
garganta. En este cuestionario se incluye sintomatologia ocular con picazén y ojos llorosos,

durante un periodo de 14 dias (375).

Ricard en 1999 en un estudio aleatorizado, multicéntrico, intentd identificar qué sintomas
especificos de los pacientes con RA estacional percibian como los mas importantes para ser
aliviados (preferencias personales). También se intentd saber si existia alguna relacion entre
las preferencias del paciente y la gravedad de sus sintomas durante el tratamiento con
antihistaminicos. Los mas preocupantes para los pacientes eran el picor nasal, lagrimeo, los
ojos rojos y la rinorrea (376). Los sintomas oculares son referidos habitualmente por los

pacientes como sintomas preocupantes.

En nuestro estudio la sintomatologia ocular fue muy frecuente. Mas de la mitad de los
enfermos tenian basalmente sintomas oculares (54.8%). Tras la cirugia 19 de los 23 enfermos

mejoraron, aunque 4 casos (7.3%), continuaron con la sintomatologia.



2. TEMPORALIDAD Y SEVERIDAD DE LA SINTOMATOLOGIA

Tradicionalmente la RA se clasificaba de acuerdo con el tiempo de exposicién al alérgeno,
en estacional, perenne y ocupacional. La RA perenne es causada con mayor frecuencia por
ALG de interior como los acaros del polvo, hongos, insectos (cucarachas) y caspa de
animales. La RA estacional esta relacionada con una amplia variedad de ALG exteriores que
incluyen pdlenes y hongos. En definitiva, la estacional (ocurre durante una estacion
especifica) o perenne (ocurre durante todo el afio). Sin embargo, no todos los pacientes se
ajustan a este esquema de clasificacion. Las clasificaciones mas recientes y utilizadas tienden
a tener en cuenta la duracién de los sintomas (intermitente o persistente) y la gravedad (leve,
moderada o grave). El grupo de consenso en el documento ARIA han clasificado la RA
"intermitente"” como sintomas que estan presentes menos de 4 dias por semana o durante
menos de 4 semanas consecutivas, y la RA "persistente" como sintomas que estan presentes
mas de 4 dias a la semana y durante mas de 4 semanas consecutivas. Los sintomas se
clasifican como leves cuando los pacientes no tienen problemas de suefio y pueden realizar
actividades normales (incluido el trabajo o la escuela). Los sintomas se clasifican como
moderados o severos si afectan significativamente el suefo o las actividades de la vida diaria,

y / o si se consideran molestos (377).

Los tipos clasicos de RA estacional y perenne no se pueden utilizar de forma
intercambiable con los conceptos de RA intermitente y RA perenne, ya que no representan el
mismo perfil de la enfermedad (378). Por ejemplo, algunos desencadenantes alérgicos, como
el polen, pueden ser estacionales en climas mas frios, pero perennes en climas mas calidos,
y los pacientes con multiples alergias "estacionales" pueden tener sintomas durante la mayor
parte del afio. Algunos estudios indican que el 50% de los pacientes con rinitis estacional
tienen sintomas persistentes y un 50% de los sujetos con rinitis perenne presentan clinica

intermitente (377).



Si atendemos a la temporalidad de la sintomatologia referida por los enfermos, en nuestro
estudio, de forma basal, 2 casos (4.8%) presentaban RA intermitente y 40 casos (95.2%) una

RA persistente.

Tras la STP, los dos pacientes con RA intermitente contindan con la misma
temporalidad en la sintomatologia, mientras que de los 40 enfermos con RA persistente, en
28 de ellos (70%) cambia la sintomatologia a intermitente tras la STP. Tras la SPT el 75 %
de todos los pacientes (30 enfermos) pasan a presentar sintomatologia intermitente. Por la
cirugia cambia la temporalidad de la sintomatologia, sobre todo de la rinitis persistente,

mejorando la situacion clinica, lo cual tiene un impacto también la calidad de vida.

Antes de la cirugia, 11 casos muestran en el estudio rinomanométrico una obstruccién
muy severa (23.8%), 18 casos obstruccion severa (42.9%), 12 moderada (28.6%), 1 caso
leve (2.4%). Tras la cirugia no se observan pacientes con obstruccion muy severa o severa,
estando la mayoria dentro de la obstruccién leve (50%) o normalidad (33%). Sdlo 7

pacientes (16.7%) presentaban obstruccion moderada en rinomanometria tras la SPT.

Por tanto, tras la STP no solamente disminuye la sintomatologia previamente referida sino

la severidad de ésta.

La RA es un problema de salud importante debido a la alta carga de sintomas y su impacto
en la CVRS. La CVRS se correlaciona con la gravedad de la enfermedad y con el numero de
dias sin sintomas. La RA tiene un impacto significativamente mayor en pacientes con
enfermedad mas persistente que en aquellos con enfermedad intermitente, aunque el 81%.

de los pacientes con enfermedad intermitente también tienen alterada la calidad de vida (379).

Cuvillo en 2010 en un estudio observacional, transversal, multicéntrico de 3529 pacientes
evaluo la clasificacion de severidad de RA en una gran muestra de poblacion de pacientes,
investigando si los diferentes grados de severidad se correlacionan con las diferencias en la

puntuacién de los sintomas, la calidad de vida y valoracién del deterioro del paciente. Este



estudio también evalua la relacion entre la gravedad de la RA y las comorbilidades. Los
pacientes con RA se clasificaron como intermitentes (51.5%) y persistentes (48.5%) segun la
clasificacion ARIA, y como estacionales (61.2%), perennes (35.1%) y ocupacionales (3.7%)
segun la clasificacion de exposicion a ALG. Se obtuvieron puntuaciones significativamente
mas altas de los cuestionarios de calidad de vida T4SS, RQLQ o de valoracion de sintomas

con EVA en RA moderada-severa en comparacion con RA leve (73).

Uno de los problemas que se ha observado es que, debido precisamente a la gran
prevalencia del grupo “moderado-grave”, se estan agrupando rinitis muy heterogéneas, de
forma similar a lo que ocurre en el asma y en la CVRS vy, por lo tanto, recomiendan
diferenciar entre rinitis moderada y grave (73). La primera propuesta a este respecto la
realizan Van Hoecke y cols. y consiste en una nueva definicion de la rinitis moderada-grave,
combinando el deterioro del suefio, por un lado, y alteraciones en las actividades diarias
privadas (ocio y actividades profesionales), por el otro. En este modelo, la gravedad de la
RA se clasifica, por tanto, en tres niveles: leve (para pacientes que responden de forma
negativa a ambas preguntas), moderada (si responden afirmativamente a alguna de ellas) y
grave (si responden de forma positiva a las dos preguntas). En su estudio y, de acuerdo a
sus criterios, encontraron un 20.5% de pacientes con enfermedad leve, 45.9% con

enfermedad moderada y 33.6% con enfermedad grave (378).

La revisién del 2010 de ARIA (380) utiliza en su desarrollo la metodologia GRADE
(Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation), que clasifica el
nivel de evidencia en cuatro categorias (alta, moderada, baja y muy baja) (381- 382). De esta
forma elabora una serie de recomendaciones practicas para el manejo de la RA que mejora

la utilidad de la guia ARIA.

Munoz Cano en 2018 evalua la ansiedad, la depresion y la calidad del sueno vy la

alteracion de la vida en un grupo de pacientes con RA perenne en comparacién con un grupo



de pacientes con RA estacional. Seiscientos setenta adultos con RA perenne y estacional
fueron reclutados consecutivamente. Los individuos se agruparon en "perenne" y "estacional”
de acuerdo con la estacionalidad de sus sintomas. La gravedad de los sintomas, en
comparacion con la estacionalidad y la persistencia, es el factor mas importante relacionado

con mas ansiedad y depresién y falta de suefio (383).

3. TRATAMIENTOS MEDICAMENTOSOS UTILIZADOS PARA LA RINITIS

ALERGICA

La utilidad de los corticoides en la RA es un hecho establecido desde hace afos (225-
228). La budesonida proporciona un alivio de los sintomas de la RA estacional sin riesgo

significativo de supresién del cortisol en la orina (231).

Casi todo el grupo, 41 casos, en la consulta basal utilizaban corticoides nasales (97.6%).
Tras la cirugia, en 23 casos (54.8%) dejan de ser necesarios y 18 pacientes (42.9%) aun los

precisa. Disminuye el uso de corticoides intranasales un 54.9% tras la STP.

Dado que la STP disminuye la sintomatologia de la RA, es intuitivo que también disminuye
la necesidad de este tratamiento. Ya en los afios 90, Banov realiza un ensayo comparando la
eficacia del propionato de fluticasona intranasal, 200 microgramos una vez al dia o 100
microgramos dos veces al dia, en el tratamiento de la RA con placebo de 24 semanas de
duracién en 365 pacientes. Los pacientes en ambos grupos de propionato de fluticasona
tuvieron significativamente una mejoria en la OBN que el grupo placebo en todos los periodos

de evaluacion (194).

Foresi et al. realiza otro estudio con propionato de fluticasona en 24 pacientes, 200

microgramos, una vez al dia, y en 26 de placebo. La fluticasona reduce significativamente la



obstruccién nasal y la rinorrea. También redujo los eosindfilos en sangre y en lavado nasal. El
propionato de fluticasona es efectivo en reducir los sintomas y la inflamacién eosinofilica en

pacientes con RA tras la exposicién a alta carga de polen (384).

En un metaanalisis reciente se ha comprobado que el incremento de la dosis de CIN
mejora la sintomatologia en pacientes con RA. Se analizaron doce estudios con 4166
pacientes, que cumplieron los criterios de inclusién. La dosis doble de corticoides
intranasales mostré una mejoria en los sintomas nasales y oculares en pacientes adultos

con RA en comparacion con la dosis estandar (385).

También se ha comprobado la utilidad de los CIN en la RNA. Segboer evalué, en un
metaanalisis con 13 estudios los efectos de los CIN en este tipo de rinitis. Segun estos datos,
el tratamiento con CIN mejora los sintomas nasales en comparaciéon con el placebo. Si
embargo no esta claro su efecto con el tiempo, a los tres meses. Tampoco parece que se
detectan diferencias significativas entre el tratamiento con CIN y el placebo en parametros de

RNM o tasa de flujo espiratorio maximo (386).

También en nuestro estudio se produce una disminucion de la utilizacion de los
antihistaminicos orales un 30.5%, 41 casos (97.6%) lo utilizaban antes de la cirugia y tras la

cirugia 28 casos (66.7%).
Diferentes estudios han mostrado la utilidad del tratamiento de la RA con antihistaminicos.

Valero en 2011 con rupatadina observé una mejoria en los sintomas nasales y de la

CVRS, asi como de la gravedad de la RA (220).

Mosges, Konig and Koberlein observaron que el tratamiento con levocetirizina era

efectiva en casos graves de RA (221).

La desloratadina también ha mostrado eficacia terapéutica en la RA como se demuestra

en el estudio Aerius, en sujetos con RA moderada a severa (222).



Recientemente, Wang, comprobé que el fumarato de ketotifeno y la budesonida
mejoran los sintomas de obstruccion nasal, picazén nasal, estornudos y secrecién nasal

(224).

En nuestro estudio los antagonistas de los LT son utilizados basalmente, antes de la
cirugia, en 15 casos (35.7%) y apenas se utiliza tras la cirugia, solo un caso (2.4%),

reduciendo la cirugia el uso de los leucotrienos en mas de un 33%.

Los LT ejercen potentes efectos inflamatorios en las vias aéreas superiores y
desempefan un papel en la patogénesis de la RA. Segun Natan, los antagonistas de los
receptores de los leucotrienos no son mas efectivos que los antihistaminicos no sedantes, y
son menos efectivos que los corticosteroides intranasales en el tratamiento de la RA. Los anti
LT mejoran significativamente la congestion nasal, los estornudos y la picazén nasal pero no

tienen un papel Unico en el tratamiento de la RA (387).

La RA es una afeccion comdérbida comuin con asma, sinusitis, otitis media, poliposis nasal
e infecciones respiratorias recurrentes. Hay autores que defienden la eficacia clinica de los
antagonistas de los receptores de los leucotrienos en la RA y las enfermedades comorbidas

(264).



4. RINITIS ALERGICA Y GENERO

Como en otros estudios (359, 362, 363), en nuestro estudio la edad, el sexo y el IMC no
influyeron en los resultados de la STP. Nuestro estudio no encuentra relaciones significativas
en este sentido, quiza analiza pocos casos para obtener una conclusion definitiva de estos
aspectos. No existe diferencia entre las variables cuantitativas de la edad, puntuaciones de

EVA, cuestionario Esprint y valores de RNM dependiendo del género.

Antes de la STP, s6lo un paciente varon y una mujer presentaban sintomatologia
intermitente, siendo sintomatologia persistente en el resto de casos. Sin embargo, tras la STP,
16 de los varones (59%) y 14 de las mujeres (93%) presentan sintomatologia intermitente. Por
tanto, parece que mejoran mas las mujeres que los hombres, siendo esta diferencia

significativa. No habia diferencias en el resto de las variables estudiadas.

Antes de la STP, 18 enfermos de los varones presentaron obstruccion severa o muy
severa en la RNM, con respecto a 10 pacientes de las mujeres. Tras la STP, ningun
paciente hombre o mujer presentd obstruccion severa o muy severa. Tras la STP, 14
pacientes presentaron RMN normal, 9 varones y 5 mujeres, pero no fueron valores

estadisticamente significativos.

Un 93% de las mujeres operadas mostré cambios en la temporalidad, de persistente a

intermitente, mientras que el 59,2% de los hombres refirié esta evolucion (p = 0,019).

De los 27 varones, 8 (29%) utilizaron antileucotrienos en eltratamiento, mientras que de

las 15 mujeres, 7 (46.7%) utilizaron este tratamiento de forma basal.

Mientras que un 63% de los hombres dejan de usar corticoides intranasales tras la
STP, esto ocurrio en un 46% de las mujeres. Lo mismo ocurre con los antihistaminicos

orales, 40% frente a 20% respectivamente.

Segun Moreno, la RA predomina en varones a los 6-7 anos y en las mujeres en la

adolescencia, virando a una prevalencia similar en la edad adulta (38)



5. EVALUACION DE LOS SINTOMAS DE OBSTRUCCION (EVA)

Los pacientes antes de la STP tenian una puntuacion de 8.52 + 1.13 en la escala EVA 'y
tras la cirugia se reduce de forma importante a 3.74 £ 2.1. Dado que un valor de 0 cm de la
linea correspondia a ningun sintoma y 10 cm a maxima sintomatologia podemos comprobar
la importante mejoria que se produce. Antes de la STP los pacientes tenian una
sintomatologia intensa y esta se reduce a leve-moderada tras la STP. Dado que esta prueba
es subjetiva, indica que el paciente se siente mucho mejor de la clinica nasal y ocular tras la
STP. Evidentemente esa mejoria en la sintomatologia, marcada en la EVA, se traduce también
en una mejoria en la calidad de vida. Existe una correlacion significativa entre la EVA antes
de la STP, con el cuestionario ESPRINT antes de la STP (r=0.32, p=0.043). También existe
correlacion tras la cirugia que es mayor (r=0.69, p=0.00). A mayor puntuacion en el EVA mayor

puntuacion en el cuestionario ESPRINT. Por tanto, a mayor sintomatologia menor CVRS.

Hace mas de 20 afios, Reber y col. realizan un estudio prospectivo con un grupo de 27
pacientes sometidos a STP por OBN. Este autor valora la permeabilidad nasal mediante una
escala EVA y RNMA antes de la cirugia y a los dos y seis meses de esta. Todos los pacientes
notaron una mejora de la permeabilidad nasal subjetiva después de la cirugia. No se encontré
ninguna correlacion entre la percepcion de la obstruccion con los datos de la RNMA y la
permeabilidad nasal subjetiva, ni antes ni después de la cirugia (388). En nuestro estudio si
que existe una correlacion significativa negativa entre los valores de la RNM el cuestionario
EVA antes de la STP (r=-0.29, p=0.05) asi como después de la misma (r=-0.43, p=0.00). Es
decir, los pacientes con mas altos valores en la RNM son los que tienen mas bajos valores en

el cuestionario EVA.

El valor de la escala EVA refleja de forma fiable la percepcion de la intensidad del sintoma
o percepcién de la situacion y su evolucion para cada paciente. Uno de los sintomas en los

que ha sido mas utilizado ha sido para el dolor (389). En este caso lo utilizamos para la



percepcién de la sintomatologia de la rinitis. No obstante, hemos de tener en cuenta que la

percepcion de un sintoma es muy subjetiva.

Rouve compara dos métodos de evaluacion de la gravedad de la RA, la puntuacion
numeérica de la intensidad de los sintomas con una escala analégica visual, en una muestra
de 36.000 pacientes con RA estacional no complicada. El 18.9% de los pacientes fueron
clasificados como graves segun el sistema numeérico y el 23.6% segun el EVA. El 23.86% se
clasificé como grave segun una, pero no segun la otra. Este ultimo grupo se caracterizaba por
diferir en la edad, sexo, tipo de médico y area geografica. Ambas escalas se correlacionan
entre si. Este autor concluye que la evaluacién de la gravedad varié segun el método utilizado

(390).

Demoly valida en cerca de 100 pacientes la EVA como una herramienta cuantitativa
simple para evaluar la carga de RA en la atencién primaria. Los autores concluyen que el
EVA puede detectar con alta sensibilidad las variaciones de los sintomas y la calidad de vida

en pacientes con RA (391).

Haavisto y Sipila comparan la RNM, la RNMA y la estimacion subjetiva de la OBN antes
y después de la STP con el objetivo de evaluar los resultados a largo plazo de la cirugia
septal de 30 pacientes. Preoperatoriamente, se realizaron RNMA y RNM anterior activa y en
los pacientes completaron una escala analégica visual para la OBN unilateral. Las
mediciones se repitieron 6 meses y 10 afios después de la operacion. Se encontré un
cambio significativo en los valores de la RNMA durante el seguimiento a largo plazo de 10
afos. A pesar de una tendencia a la mejora, no se encontraron cambios estadisticamente
significativos entre los valores preoperatorios y postoperatorios en EVA. Seis meses
después de la operacién, el 69% de los pacientes estaban satisfechos con el resultado, y

después de diez anos, la cantidad de pacientes satisfechos era del 83% (392).



La RA se caracteriza por sintomas cuya gravedad puede ser dificil de cuantificar debido
a la percepcion subjetiva del paciente. Bousquet en 2007 estudié si la EVA para los
sintomas de rinitis podria usarse para evaluar la gravedad de la enfermedad de acuerdo con
ARIA. Se analizaron tres mil cincuenta y dos pacientes con RA atendidos en atencién
primaria. El 53% tenia un diagndstico objetivo de alergia. Los pacientes fueron
categorizados de acuerdo con las pautas ARIA. La gravedad de los sintomas nasales se
evalué mediante una EVA. La calidad de vida se midi6 utilizando el cuestionario de calidad
de vida de rinoconjuntivitis. La gravedad tuvo mas impacto en los niveles de la EVA que en
la duracion. Los pacientes con una EVA de menos de 5 cm podrian clasificarse como rinitis
'leve' (valor predictivo negativo: 93.5%) y aquellos con un EVA de mas de 6 cm como rinitis
'moderada / severa (positivo valor predictivo: 73.6%). La escala analégica visual y la

puntuacion global RQLQ se correlacionaron significativamente (393).

En nuestro caso, como hemos comentado antes, también existe una correlacion

significativa entre la escala EVA 'y el cuestionario ESPRINT-15 de calidad de vida.

En un estudio de Hisamatsu se evalua el efecto de la STP en el curso clinico de la RA
teniendo en cuenta los sintomas usando una escala EVA, cambio en la medicacién y mejora
de la CVRS usando un cuestionario. Se trata de un estudio prospectivo de sesenta y dos
pacientes que se habian sometido a STP por desviacién septal y RA. El puntaje EVA, el
puntaje promedio de medicacién de rescate, y el cuestionario Rhinasthma para la calidad de
vida se obtuvieron de cada paciente. Estos parametros se compararon antes y después de la

cirugia, mostrando mejoria tras la cirugia (333).

Lara-Sanchez realizé un estudio prospectivo de 102 pacientes con OBN para medir el

éxito terapéutico utilizando RNM activa anterior, las escalas NOSE y EVA y establecio



correlacion entre estas pruebas, antes del tratamiento y tras STP. El tratamiento quirdrgico
dio lugar a mejorias significativas en los valores de la RNM y de las escalas subjetivas,
encontrandose una fuerte correlacion entre las escalas NOSE y EVA (r = .83327). No existe
una correlacion significativa entre las la RNM con NOSE y EVA. Esto se considera debido a
que las escalas de la RNM y las subjetivas son complementarias y miden diferentes
aspectos de la OBN, aunque todas ellas son herramientas utiles para ser utilizadas juntas

para el seguimiento de pacientes con OBN (394).

Del Cuvillo se propone obtener los puntos de corte 6ptimos dentro de la escala EVA
para discriminar entre tres grados de gravedad de la RA (leve, moderada y grave) siguiendo
los criterios de gravedad modificados por ARIA. Para ello se realiza un estudio transversal
multicéntrico con 3.572 pacientes incluidos, se encuentra que tiene una correlacién
significativa con la puntuacién de los sintomas nasales y la calidad de vida y que los mejores
puntos de corte para diferenciar entre RA leve, moderada y grave son un puntaje EVAde 4y
7, respectivamente. Se concluye que la gravedad de la RA podria evaluarse en tres grados
mediante el uso de EVA en un método simple, facil y preciso (395). Estos valores estan

dentro de lo que hemos considerado en nuestro estudio.

Manteghi y col. en 2018 evalud el impacto sobre la calidad de vida de la STP, en 52 nifios
seguidos durante 3-8 meses. Se observo una disminucién estadisticamente significativa en la
puntuacion NOSE de la STP preoperatoria y una mejoria de la CVRS (396), que esta en la

linea de lo aportado anteriormente.

En otro estudio se evalud si una puntuacion EVA pretratamiento podria usarse para
predecir la respuesta terapéutica. Se realizé un estudio de cohorte prospectivo de 4 semanas
con 101 pacientes con RA. Todos los pacientes fueron tratados con aerosol nasal acuoso de

acetonido de triamcinolona 220 ug una vez al dia durante 28 dias. Los resultados del



tratamiento se evaluaron mediante puntajes EVA (0-10 cm), puntajes totales de sintomas
nasales. Las puntuaciones de EVA previas al tratamiento mostraron una correlacién positiva
con los sintomas nasales. El valor de corte del EVA previo al tratamiento varié entre 6.5y 7.7
puntos, con un valor promedio de 7.1. Un puntaje de EVA previo al tratamiento de 7 o0 mas se
asocié con un resultado de tratamiento desfavorable, lo que sugiere el posible valor predictivo

terapéutico de la puntuacion de EVA (397).

La evaluacién de la gravedad de la RA es la clave para un tratamiento correcto, la
prevencion de comorbilidades y la mejora de la calidad de vida de los pacientes. Esta
evaluacion debe hacerse con una metodologia simple, facil, rapida pero precisa y confiable,
tanto en un entorno de atencién primaria como en un especialista. La escala EVA parece

segura y confiable.



6. VARIABLES DE LA RINOMANOMETRIA

La RA y la desviacion del tabique nasal son problemas muy frecuentes. La RA puede
afectar a un tercio de la poblacién (19). Con respecto a la prevalencia de la desviacion del
tabique nasal existe bastante variabilidad debido a falta de una definicion clara de desviacion
del tabique nasal. Estudios antiguos de Gray indican que el 80% de la poblacién tiene algun
grado de desviacion del tabique nasal (398). En 2004 algunos estudios encontraron una
prevalencia de desviacién del tabique nasal del 65% (399) y en 2010 del 19% (400). Debido
a que la obstruccién nasal es probablemente la queja crénica mas frecuente en la practica
rinolégica, el médico se enfrenta con frecuencia al problema de si las deformidades septales
detectadas en el examen fisico son en realidad la causa de los sintomas de los pacientes. En
muchos casos, la respuesta es compleja. Un tabique desviado que obstruye completamente
un paso aéreo sin duda requiere cirugia. Sin embargo, con deformidades menos
pronunciadas, que son las mas frecuentes, los cirujanos suelen confiar en su evaluacion
subjetiva del grado de obstruccion para tomar decisiones terapéuticas que finalmente implican
cirugia. Por tanto, la variacién y el error son inevitables. Se ha enfatizado la importancia de
una evaluacién preoperatoria completa, porque otras causas de obstruccion nasal, como la
RA, son frecuentemente concomitantes y tienden a pasarse por alto cuando la atencién del
cirujano se dirige inmediatamente a un tabique obviamente desviado (401). Hemos de tener
en cuenta que, como hemos dicho previamente, dada la alta prevalencia de RA y de la

desviacion septal es frecuente que ambas se muestran en el mismo paciente.

La localizacion de la deformidad septal esta fuertemente relacionada tanto con el
resultado quirdrgico como con la resistencia de la via aérea (402, 403). El area resistiva critica
en la cavidad nasal es la parte anterior de la nariz, incluyendo la valvula nasal. Es probable
que incluso las deformidades septales menores en esta area tengan una importancia funcional

critica, mientras que las desviaciones posteriores solo aumentan la resistencia si son de



grandes proporciones (404). Los pacientes con desviaciones posteriores a menudo presentan
valores de resistencia nasal preoperatoria dentro del rango normal y tienden a estar

insatisfechos con la STP (405).

Ya hace mas de 20 anos que varios investigadores han utilizado la RNM para documentar
la resistencia de la via aérea en pacientes con desviacion septal (152, 406-415). La mayoria
de ellos confirma que la STP disminuye la resistencia nasal medida por RNM. En nuestro
estudio, tras la STP mejoran de forma significativa los valores de la RNM. Antes de la STP el
23.8% de casos presentaba obstruccion muy severa y el 42.9% una obstruccion severa, es
decir, mas de la mitad de los pacientes (66.7%) presentan una obstruccion severa o muy
severa. El 28.6% obstruccion moderada y 1 caso (2.4%) obstruccion leve. Tras la STP
mejoran los datos de la RNM recuperando la normalidad el 33.33% de los enfermos (14
pacientes), obstruccion leve el 50% (21 pacientes) y s6lo 7 pacientes obstruccion moderada

(16.7%).

Por otra parte, también hemos comprobado una correlacion negativa significativa entre
los valores de RNM tras la STP con el cuestionario Esprint (r=-43, p=005). Por tanto, a

menor obstruccion, menos resistencia en la RNM y se correlaciona con mejoria en la CVRS.

El principal inconveniente de la RNM, segun Dinis y Haider, es que hay poca correlacion
entre los valores del flujo de aire o la resistencia nasal con las puntuaciones subjetivas de
OBS. También es dificil predecir la satisfaccién postoperatoria de los pacientes, lo que lleva a

un uso bastante limitado en la practica clinica (405).

Sin embargo, en nuestro estudio, basalmente, antes de la STP, existe una correlacion
significativa entre el cuestionario EVA y la RNM (r=-0.29, p=0.05) asi como tras la STP (r=-
0.43, p=0.00). También hay una correlacidon negativa significativa entre los valores de RNM
tras la STP con el cuestionario Esprint antes de la STP (r=-31, p=0.004) y tras la STP (r=-43,

p=005).



Se conoce desde hace anos que los sintomas que presentan los pacientes con resistencia
normal de las vias respiratorias, a pesar de las deformidades septales, no es probable que
mejoren con la STP (416), aunque a menudo remiten espontaneamente durante un periodo
de tiempo (405, 417). Otros estudios también han demostrado que la insatisfaccion después
de la STP es considerablemente mayor entre los pacientes que presentan una resistencia
normal antes de la operacion, y el seguimiento de los pacientes que no se sometieron a cirugia
debido a una resistencia normal de las vias respiratorias indicé que estaban ampliamente

satisfechos con los resultados del tratamiento conservador (415).

Segun Dinis, la alergia estd necesariamente asociada con una menor probabilidad de
satisfaccion con la STP, si la desviacion septal inicial tiene una importancia funcional critica.
La insatisfaccion es mas probable que ocurra cuando el cirujano atribuye erréoneamente una
importancia critica a una desviacion del tabique en un paciente que padece RA y procede a

corregirla (405).

No debemos olvidar, segun Jessen, que las malas calificaciones de los pacientes sobre
la eficacia de la STP no siempre tienen una justificacién obvia, porque detras de ellas hay
razones diversas y frecuentemente complejas. Los pacientes tienden a calificar los resultados
de su STP con cada vez menos entusiasmo a medida que pasa el tiempo. La mejoria inicial
de la ventilacion nasal que se siente en los primeros meses o afios después de la cirugia es
devaluada progresivamente por los pacientes con el paso del tiempo, sobre todo si coexisten
otras causas de OBS, como RNA (23, 418). Por otro lado, algunos investigadores creen que,
independientemente de la magnitud de la desviacion del tabique, la mayoria de los pacientes
se benefician de su correccién quirdrgica porque elimina un posible factor contribuyente a la

patogenia de la rinosinusitis cronica (419).

Existe una mala correlacion entre los datos anatdmicos objetivos (grados de desviacion

del tabique o hipertrofia de los cornetes inferiores) y las puntuaciones obtenidas en los



cuestionarios de CVRS especificos de la enfermedad. Por tanto, segun algunos autores la
RNMA puede proporcionar una representacion geométrica de la cavidad nasal, pero con
escasa correlacion clinica (420, 421). La reduccion del flujo de aire medio en la fosa nasalse
correlaciona con la sensacién de obstruccion nasal, posiblemente debido a una reduccion del
enfriamiento de la mucosa en esta regién. Hay un papel de la distribucién del flujo de aire

intranasal en la sensacion del flujo de aire nasal (422).

Lara Sanchez realizé un estudio prospectivo de pacientes con OBN a fin de cuantificarel
éxito terapéutico mediante una RNM, la escala NOSE y la EVA, y determinar la correlacion
que existe entre las pruebas. Las pruebas se realizaron antes y después del tratamiento
médico (corticoides tépicos) o STP. Se evaluaron un total de 102 pacientes. No se observé
correlacion significativa entre RNM y las escalas subjetivas. Se cree que que la RNM vy las
escalas subjetivas son complementarias y miden diferentes aspectos de la OBN (423). En
nuestro estudio si que hay una relacién entre los valores de la RNM y de la escala EVA antes

y después de la STP, considerando a la EVA una escala subjetiva.

En un estudio de cohorte retrospectivo, Hsu evalla la eficacia de la STP en 50 pacientes
con desviacion del tabique nasal y 28 controles. También se analiza la correlacién entre las
distintas pruebas que miden OBN, como la EVA, el cuestionario NOSE vy los valores de la
RNM. Todas las mediciones se realizaron en ambos grupos antes de la STP y luego se
repitieron en tres visitas postoperatorias (3, 6 y 12 meses). La puntuacion promedio de la EVA,
NOSE y valores de RNM disminuyeron tras la STP. Antes de la STP se encontré una
correlacion significativa entre los puntajes EVA y los valores de RNM, sin embargo, las
mediciones subjetivas y objetivas de la OBN carecian de una correlacion significativa después
de la operacion (424). En nuestro estudio si que hay una correlacion significativa negativa
entre los valores de la RNM antes de la STP y el cuestionario EVA antes de la STP (r=-0.29,

p=0.05) asi como entre los valores de RNM y EVA tras la STP (r=-0.43, p=0.00).



En un estudio prospectivo de ciento cuarenta y nueve sujetos sometidos a STP,
Karatzanis evalua el impacto de la RA en el resultado de la STP. Ademas, estos autores
intentan aclarar si los pacientes con desviacién del tabique nasal y RA se benefician de la
STP en la misma medida que los pacientes que no tienen RA. Todos los participantes se
sometieron a RNM anterior activa y evaluaron la gravedad de sus sintomas con cuestionario
NOSE antes y después de la STP. Tras la STP, se observé una mejoria subjetiva en los
parametros de obstruccién nasal en ambos grupos, siendo la disminucion significativamente
mas sustancial en el grupo con desviacion del tabique nasal. El flujo de aire medido durante
la RNM aumenté después de la STP en ambos grupos. En el grupo con desviacion del tabique
nasal solo, el aumento fue significativamente mayor que en el grupo con desviacién del
tabique nasal y RA. Es mas probable que estos pacientes estén menos satisfechos después
de la STP en comparacion con los pacientes sin alergia. EI manejo médico adecuado de la

RA debe ser la primera prioridad para estos casos (324).

7. CALIDAD DE VIDA RELACIONADA CON LA SALUD

La CVRS se centra en las percepciones de los pacientes sobre su enfermedad y mide las
deficiencias que tienen un impacto significativo en el paciente. Hemos de tener en cuenta que
sintomas similares pueden variar en su efecto en diferentes individuos y que el objetivo del
tratamiento es también reducir las deficiencias que los pacientes consideran importantes

porque son probablemente los que mas les afectan en su vida.

Como apuntamos previamente, la CVRS se puede medir con cuestionarios genéricos o
especificos. Los cuestionarios especificos pueden ser mas sensibles y es mucho mas
probable que detecten cambios clinicamente importantes en las deficiencias de los pacientes.
En nuestro estudio utilizamos el cuestionario especifico para la rinitis ESPRINT-15.

Previamente a la cirugia la puntuacion total fue de 62.24 + 14.84 reduciéndose tras la cirugia



23.48 £ 18.28. Por tanto, tras la STP mejoran de forma significativa los parametros de calidad
de vida. También existe una correlacién significativa entre el ESPRINT y la EVA antes de la
STP (r=0.32, p=0.036) y esta correlacion aumenta tras la STP (r=0.69, p=0.00). Existe
correlacion negativa entre los valores de RNM tras la STP con el cuestionario Esprint (r=-43,

p=005).

Desde hace décadas se conoce que la RA reduce significativamente la CVRS (294, 425).
Uno de los sintomas de la RA mas afecta a la CVRS es la OBN. La escala NOSE es un
cuestionario de CVRS especifico de la enfermedad para su uso en la OBN, desarrollado por
Stewart. Consiste en un cuestionario de cinco items, tiene una escala de 0 a 100. Refleja la
congestién nasal, obstruccion o bloqueo, dificultad para respirar por la nariz, dificultad para
dormir, y también la dificultad para respirar por la nariz durante el ejercicio. Las puntuaciones
mas altas significan una obstruccion nasal mas grave. En el estudio de Stewart los pacientes
mejoran de la OBN a los tres meses tras ser sometidos a la STP y esta mejoria se mantiene
a los seis meses. En este resultado no influyeron variables clinicas o demogréficas, ni la
presencia de alergia nasal (359). Este mismo autor lleva a cabo un estudio prospectivo
multicéntrico de 59 pacientes con desviacion septal y OBN sintomatica, donde el tratamiento
médico no habia sido efectivo, y sometidos a STP. Se observé una mejoria significativa en la
puntuacion obtenida en el cuestionario NOSE a los 3 meses después de la STP que no se
modificod a los 6 meses. Lo mismo ocurre con la satisfaccion del paciente con los resultados
de la STP. Concluye que, en pacientes con deformidad septal, la STP nasal produce una
mejora significativa en la CVRS especifica de la enfermedad, una alta satisfaccion del paciente
y un menor uso de medicamentos (426). Otros estudios prospectivos también han reportado
altos niveles de satisfaccion después de la STP (407, 427). No obstante, aunque la STP se

considera el tratamiento definitivo de la desviacion septal y se asocia con un aumento de la



permeabilidad nasal, los pacientes no siempre estan satisfechos con el resultado quirtrgico

segun lo evaluado por su efecto en su CVRS.

Una de las primeras investigaciones sobre el efecto potencial de la STP en el curso clinico
de la RA fue llevado a cabo por Kim en 2011, quien evalud el efecto de la STP en el curso
clinico de la RA comparando el cambio de sintomas usando la EVA, cambio de la puntuacion
de la medicacion y CVRS. Se observé una mejora significativa de la puntuacion EVA, asi

como en la CVRS tras la cirugia (428).

Haroon evaluo el resultado de la STP en 30 pacientes con desviacion del tabique y OBN.
El seguimiento postoperatorio consistio en la evaluacion del resultado quirurgico y su impacto
en la OBN, asi como en la satisfacciéon del paciente. Todos los pacientes mostraron una
disminucion progresiva significativa de los sintomas de OBN y solo ocho pacientes todavia
tenian sintomas leves tras la STP. Las puntuaciones de satisfaccion de los pacientes
mostraron un aumento progresivo significativo que alcanzé su maximo a los 12 meses de la

STP (429).

Valsamidis en un estudio prospectivo de 60 pacientes con OBN y desviacion septal trata
de identificar los factores predictivos que influyen en la CVRS de los pacientes 6 meses
después de la STP. Se valoran como factores predictivos de la CVRS de los pacientes la
gravedad de los sintomas de la OBN, la calidad del suefio, el estrés y el estado emocional.
También se analiza la edad, el sexo, el tabaquismo, el estado socioeconémico, el tipo de
desviacion septal y los cambios de permeabilidad nasal con el uso de RNM. En el estudio
estadistico de la regresiéon multiple, los cambios positivos en la puntuacion del cuestionario
NOSE (OR de 15.09), era el Unico factor que se relaciond con una mayor probabilidad de
mejora de la CVRS de los participantes después STP. En este trabajo se observa que de
todos los parametros analizados fue la gravedad de los sintomas de OBN lo que se asocio

significativamente con la calidad de vida de los pacientes (430). En definitiva, la CVRS se



correlaciona con el impacto que tiene sobre la vida de los pacientes la OBN. En nuestro
estudio también existe una correlacion significativa ente el cuestionario EVA con el
cuestionario Esprint, (r=0.32, p=0.043) antes de la STP. Tras la cirugia se produce una
disminucion del uso de medicacion como corticoides nasales, antihistaminicos y los
antagonistas de los receptores de los leucotrienos. Al reducir la sintomatologia también se

reduce la medicacion.

También se ha observado relacién entre la CVRS y la temporalidad de la sintomatologia
de la RA, intermitente o persistente. En 2007, Valero y col. encontraron una peor puntuacion
en todas las dimensiones del ESPRINT-28 en pacientes con RA persistente en comparacion
con pacientes con RA intermitente (431). Por tanto, este cuestionario discrimina entre la
temporalidad de la sintomatologia. En 2009 también se observé que los pacientes con RA

intermitente presentaron una mejor puntuacién que pacientes con RA persistente (289).

En un estudio prospectivo de Karatzanis, ciento cuarenta y nueve fueron sometidos a
STP, un grupo con desviacion del tabique nasal y RA y otro solo con desviacion del tabique.
Después de la STP, se observo una mejoria subjetiva en la respiracion (disminucién de los
puntajes de NOSE) en ambos grupos, siendo la disminucion significativamente mas sustancial
en el grupo con desviacion de tabique nasal. El flujo de aire, medido durante la RNM anterior
activa, aumento en el lado desviado después de la STP en ambos grupos. En el grupo con
desviacion septal, el aumento fue significativamente mayor que en el grupo con desviacién
septal y RA. Los autores inciden en que el cirujano debe proceder con precaucion al tratar a
pacientes con RA y desviacion del tabique nasal ya que estos pacientes suelen estar menos
satisfechos tras la STP que los pacientes sin alergia. El manejo médico adecuado de la RA

debe ser la primera prioridad para estos casos (324).

Utilizando la prueba de CVRS Sino-Nasal-Result-Test-20 (SNOT-20) (432), Bugten

realiza un estudio en un grupo de 91 pacientes con un tabique nasal desviado se les estudia



la CVRS antes y después de la STP y se compara con un grupo de control de 93 individuos
sanos. A todos los pacientes se les hizo también una valoracién de los sintomas mediante
una escala EVA antes de la operacidén y 6 meses después de la cirugia. Los resultados se
compararon con los controles. La puntuacion media de SNOT-20 mejor6 después de la STP,
pero no alcanz6 el mismo nivel que los controles. La STP también mejor6 significativamente
la puntuacion y especialmente algunos sintomas de la escala EVA. Los pacientes alcanzaron
el mismo nivel que los controles sanos en 6 de 11 sintomas (dolor de cabeza, dolor facial,
estornudos, problemas con rinosinusitis, tos y ronquidos), pero el grupo de pacientes tuvo
significativamente mas problemas con bloqueo nasal, cambio en sentido del olfato, secrecién
nasal, respiracion oral antes y también después de la operacion. Los pacientes alérgicos
tenian una puntuacion nasal significativamente superior de EVA para percepcion de
obstruccién nasal que los no alérgicos. Los autores concluyen que la STP conduce a una
mejora altamente significativa en la calidad de vida y los sintomas, aunque los pacientes no
alcanzan el mismo nivel de calidad de vida que los controles sanos. Tras la STP los pacientes
se quejan fundamentalmente de sintomas leves en la EVA. Los pacientes alérgicos tienden a
referir mas bloqueo nasal y sensacion de presion facial después de la operacion que los no
alérgicos. En la prueba de calidad de vida SNOT-20 no hay diferencias significativas entre
alérgicos y no alérgicos tras la STP, sin embargo, en el EVA los pacientes alérgicos tienen
mas bloqueo nasal postoperatorio o presion facial que los no alérgicos. No se encuentran
diferencias significativas entre hombres y mujeres con respecto a la CVRS. Evaluando en
este estudio la EVA antes y después de la STP se encuentra que las mujeres reportan mas

sintomas postoperatoriamente, aunque no hay diferencia significativa (433).

Alakarppa estudié la CVRS en 160 pacientes con desviacion septal o rinosinusitis cronica
después de la cirugia, comparando con respecto a un grupo control de 206 sujetos. La CVRS

se evalud al ingreso y 12 meses después. Al ingreso, las puntuaciones medias de SNOT-22



de los grupos intervenidos fueron similares y ambos fueron significativamente peores que el
grupo control. A los 12 meses, la puntuacién media del cuestionario de CVRS habia mejorado

después de los grupos intervenidos y casi alcanzé la del grupo control (339).

Nartarajan en 2017 sigue a 83 pacientes tras STP durante el periodo de estudio de un
afno, 20 eran pacientes alérgicos y 63 no alérgicos. Después de la STP, se observé una
disminucion general en los puntajes de los sintomas de obstruccion NOSE. La coexistencia
en el mismo paciente de RA con desviacién del tabique nasal parece colocar a los pacientes
en un grupo pronodstico menos favorable en lo que respecta al resultado quirirgico. También
la satisfaccion con el resultado quirdrgico es menor. Esto concuerda con la observacion clinica
habitual, no documentada, de que los pacientes sin RA que se someten a STP tienden a estar
mas satisfechos después de la operacion. Los autores sugieren que la RA debe siempre
considerarse durante la seleccién de pacientes para STP y recomiendan que el manejo
médico adecuado de la RA como la primera prioridad para estos casos. El tratamiento para
la RA debe continuarse después de la correccion de la desviacion del tabique nasal para un

resultado satisfactorio (434).

Gillman y col, analizaron en un estudio prospectivo el impacto sobre la CVRS de la STP
en 30 pacientes con RA en comparacion con 30 pacientes sin RA, utilizando una escala de
evaluacion de sintomas de obstruccién, un cuestionario de calidad de vida y escalas de
satisfaccion. Las puntuaciones de las escalas mejoraron significativamente en ambos grupos
alos 3 y 6 meses después de la operacion. La RA se mostré como una contraindicacién ni un
elemento disuasorio para la STP y estos pacientes pueden esperar razonablemente un alto

grado de satisfaccion después de la operacién (435).

En un estudio reciente Sikorska-Szaflik y Sozanska evaluaron la CVRS en pacientescon
RA segun la informacion de nifios y sus padres examinando las posibles relaciones entre la

calidad de vida y la gravedad de los sintomas. Doscientos ocho nifios con RA participaronen



el estudio a los que se les pidié que evaluaran sus sintomas de rinitis usando dos escalas:
una de puntuacién total de sintomas y la EVA. También se valor6 CVRS mediante
cuestionario. Los autores concluyen que la RA puede alterar la calidad de vida y parece que
los padres tienden a sobreestimar la calidad de vida de sus hijos en comparacion con la propia
evaluacion de los nifios. Probablemente porque el concepto de calidad de vida es distinto en
adultos y en nifios. Por otra parte, la calidad de vida en nifios con RA se correlacioné con la

gravedad de los sintomas clinicos de la enfermedad (436).

8. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Sesgos de seleccion. Los sesgos de seleccidon se derivan de los criterios de inclusién y
exclusion. Para minimizar estos sesgos se incluyen todos los casos consecutivos
diagnosticados y tratados en el CHUAC durante el periodo de estudio. La revision de la
literatura nos permitira comprobar la consistencia de los resultados para valorar la validez

externa del estudio.

Sesgos de informacién. Se derivan de cdmo se obtuvieron los datos. Para minimizar este

sesgo se utilizaran cuestionarios validados.

Sesgos de confusion. Se derivan de la presencia de terceras variables asociadas con los
eventos de interés. Para controlar dicho sesgo, se recogera informacion asociada a las
variables eventos de interés y a su vez se realizara analisis de regresién. No hemos

aleatorizado a los pacientes a otras opciones de tratamiento para compararlos.
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CONCLUSIONES



La septoplastia mejora la sintomatologia, asi como la percepcion de los sintomas asociados

a la rinitis, en pacientes con rinitis alérgica que asocian desviacion septal.

La septoplastia disminuye el uso de medicacién para la rinitis, en pacientes con rinitis alérgica

que asocian desviacion septal.

La septoplastia disminuye el grado de obstruccion medido por rinomanometria, en pacientes

con rinitis alérgica que asocian desviacion septal.

La septoplastia mejora la calidad de vida de los pacientes con rinitis alérgica que asocian

desviacion septal.

La septoplastia modifica el curso clinico de la rinitis alérgica con desviacion septal, facilitando
una mejoria clinica con disminucion del uso de medicacion y mejora de la calidad de vida

observada por el paciente, asi como también, una mejoria en el flujo nasal.
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19/11/2016. Acreditado por la Comision de Formacion Continuada Autonémica.

44. Reunién anual da Sociedade Galega de Alerxia e Inmunoloxia Clinica (SGAIC).
5 horas. 0.7 créditos. Fecha expedicion 17/11/2018. Acreditado por la Comision de Formacién
Continuada Autondmica.

45. Reunién anual da Sociedad Gallega de Alergia: reacciones cutaneas graves no



inmediatas indicidas por medicamentos, compartiendo experiencias. 7 horas. 0.6
créditos. Fecha expedicion 07/11/2015. Acreditado por la Comisién de Formacion Continuada
Autondmica.

46. Rinitis alérgica. 24 horas. 3.2 créditos. Fecha expedicién 01/02/2016. Acreditado por
Comision de Formacion Continuada del SNS.

47. Rinitis alérgica en nifos. 16 horas. 0.7 créditos. Fecha expedicion 30/03/2019.
Acreditado por Comision de Formacion Continuada del SNS.

48. Rinitis alérgica local. 5.5 horas. 0.7 créditos. Fecha expedicion 01/04/2019. Acreditado por
Comision de Formacion Continuada del SNS.

49. Simposio Internacional via respiratoria unica, enfermedad respiratoria alérgica.
Simposio internacional de urticaria cronica. Sociedad Espanola de Alergologia e
Inmunologia Clinica. 0.6 créditos. Fecha expedicion 24/10/2015. Acreditado por Comisién de
Formacién Continuada del SNS.

50. Xl Reunion CYNA (Controversias y Novedades en Alergia). 0.9 créditos. Fecha
expedicion 30/01/2016. Acreditado por Comisién de Formaciéon Continuada del SNS.

51. XV Reuniéon CYNA (Controversias y Novedades en Alergia). 7 horas. 0.7 créditos.
Fecha expediicon 12/11/2019. Acreditado por Comisiéon de Formacion Continuada del SNS.

2. PUBLICACIONES

- J.M. Lépez Gonzalez, V. Garcia Pa;, B.M. Jiménez Gémez, M. Rial Prado, L.A. Gonzalez
Guzman, A. Parra Arrondo, S. Lopez Alvarez. Anafilaxia perioperatoria. Cir. May Amb 2013.
18(2). 81-88.

- Zamarron C, Abdulkader |, Areses MC, Garcia-Paz V, Ledén L, Cameselle-Teijeiro J.
Metastases of renal cell carcinoma to the thyroid gland with synchronous benign and
malignant follicular cell-derived neoplasms. Case Reports on Oncological Medicine. 2013.
Pag 485025. PMID 23878753. Doi 10.1155/2013/485025.
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artery disease. Journal of Respiratory Medicine and Lung Disease. 2016. 1(2). 1-6.
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hypersensitivity reactions to beta-lactams in children: a single-centre retrospective
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limitations are exhibited in patients who suffer from asthma: A novel case-control study.
Int J Med Sci. 2019 Apr 25;16(4):607-613. doi: 10.7150/ijms.32105.

-Lépez-Lopez D, Painceira-Villar R, Garcia-Paz V, Becerro-de-Bengoa-Vallejo R, Losa-
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Health-Related Quality of Life and Depression: A Novel Case-Control Research. Medicina
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- Garcia-Paz V. Chamorro-Petronacci CM, Painceira-Villar R, Becerro-de-Bengoa-Vallejo R,
Losa-Iglesias ME, Pérez-Sayans Garcia M, Sarandeses-Garcia A, Lépez-Lépez D. Allergic
rhinitis improvement after septorhinoplasty in a sample of allergic rhinitis patients with
septal deviation: a quasi-experimental research. Sao Paulo Med J. 2021 Aceptado.

3. PROYECTOS DE INVESTIGACION

- Estudio epidemiolégico observacional prospectivo para evaluar la relaciéon entre el
grado de concordancia de las opiniones entre pacientes y médicos especialistas en el
control sintomatico y el riesgo futuro en pacientes con asma moderada-grave.
Financiacién Mundipharma Pharmaceuticals SL. Duracion 2014. N1 identificador CONCORD-
ASMA. Investigador principal Vanesa garcia Paz.

- Estudio retrospectivo para valorar criterios que motivan los cambios en la terapia de
mantenimiento de Iso apcientes con asma persistente moderada-grave. Financiacion
Mundipharma Pharmaceuticals SL. Duracién 2017. Cédigo AEMPS MUN-ASM-2016-01.
Investigador principal Vanesa garcia Paz.

- Estudio prospectivo para evaluar la calidad de vida con sus factores determinantes,
comom la adherencia al tratamiento y la satisfaccion con la inmunoterapia en pacientes
con rinoconjuntivitis con o sin asma sensibilizados al menos a un aeroalérgeno.



Finaciacion Roxall Medicina Espana. Duracion 2015-2017. Cédigo AEMSPS BIA-ALE-2014-
01. Investigador colaborador Vanesa garcia Paz.

- Estudio multicéntrico fase 2b, aleattorizado, dobre ciego, controlado con placebo y
farmaco activo, de busqueda de dosis para investigar la eficacia y la seguridad de
QGEO031 como tratamiento complementario en pacientes con urticaria crénica
espontanea. Financiacion Pharma development Unit Head de Novartis Farmacéutica.
Duracion 2015-2017. Codigo AEMPS CQGE031C2201. Investigador colaborador Vanesa
garcia Paz.

- Estudio observacional sobre el impacto de la enfermedad alérgica en el rendimiento
escolar en nifios y adolescentes con asma bronquial causada por alergia a los acaros
del polvo doméstico. Estudio independiente, memoria econémica cero. Duracion 2017-2019.
Cdédigo AEMPS SJD-INM-2017-01. Investigador principal Vanesa Garcia Paz.
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