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Resumen

Las enfermedades alérgicas son un grupo heterogéneo de enfermedades asociadas clasicamente a una
reaccion de hipersensibilidad tipo |, en cuya respuesta inmune, mediada por IgE, participan linfocitos CD4
polarizados a Th2, citoquinas, linfocitos B antigeno especificos, mastocitos y basdfilos. Durante los
ultimos afios se ha observado un aumento de la incidencia de las enfermedades alérgicas en los paises
occidentales. El objetivo del presente articulo es exponer la opinién de comités de expertos internaciona-
les en el area de alergia, quienes han propuesto una nueva nomenclatura para estas enfermedades,
segun la reaccion de hipersensibilidad involucre o no un mecanismo inmune, y esté o no mediada por
IgE.
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Revision of the nomenclature for allergic diseases in pediatric practice

Allergic diseases represent an heterogeneous group of diseases related to Type | hipersensitivity
reaction. Mechanisms involved in this IgE-mediated immune response includes polarized Th2 CD4
cells, cytokines, antigen specific B cells, mastocytes and basophiles. During recent years, an increase
in the incidence of allergic diseases has been observed in occidental countries. The objective of the
present article is to expose the recommendations of the international experts committees on allergic
diseases, proposing a revised nomenclature for hypersensitivity, based on the presence of immune
mechanism and IgE mediated response.
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INTRODUCCION

Las enfermedades alérgicas son un gru-
po heterogéneo de enfermedades asociadas
clasicamente a una reaccion de hipersensi-
bilidad tipo I, denominada también de hiper-
sensibilidad inmediata, en que la respuesta
inmune esta mediada por IgE y se ha rela-
cionado a una respuesta de linfocitos CD4
polarizados a Th2. Los alergenos penetran
por la piel o por las mucosas del arbol res-
piratorio o del tracto gastrointestinal, y son
captados por células presentadoras de
antigenos, las que estimulan a los linfocitos
Th2 a secretar un patréon de citoquinas: IL-
4, IL-5, IL-9, IL-13 en ausencia de IFN-y y
TNF-B. Las citoquinas IL-4 e IL-13 estimu-
lan a linfocitos B antigeno especificos, para
producir IgE especifica, la que se une a
receptores de alta afinidad de mastocitos y
basofilos. Ante nuevas exposiciones, la pro-
duccion de IgE es mas rapida y existe ma-
yor afinidad por el alergeno'=.

Se puede distinguir una fase temprana
que dura 1-2 horas en que se liberan diver-
sas sustancias vasoactivas preformadas:
histamina, triptasa, quinasa, heparina y de
novo: leucotrienos, prostaglandina D2 y fac-
tor activador de plaquetas, lo que produce
aumento de la permeabilidad vascular, bronco-
constricciéon, aumento de la motilidad intes-
tinal y quimiotaxis de neutrdfilos. La fase
tardia se inicia 2-4 horas después de la ex-
posicion y se observa acumulacion de célu-
las inflamatorias: basdfilos en la piel,
eosindfilos, neutrofilos y células Th2'2.

Las enfermedades alérgicas se presen-
tan en distintos grupos etarios, con varia-
das manifestaciones clinicas en distintos
organos y sistemas, tales como la piel, el
aparato respiratorio y el aparato digestivo?.

Las enfermedades alérgicas se expresan
debido a una compleja interrelacion entre
factores genéticos y ambientales, los me-
canismos de la interrelaciéon entre ambos
estan en etapa de investigacion. El rol de
los factores genéticos ha sido reconocido
desde hace varias décadas, basado en la
observacion que sujetos alérgicos tienen una
mayor incidencia de historia familiar de es-
tas enfermedades. Un hijo tiene una proba-
bilidad aproximada de 25-30% y 60-70% de
desarrollar alergia, si uno o ambos padres,
la presenta. El modelo de herencia corres-
ponderia a un desorden genético complejo,
en que numerosos genes contribuyen a las
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enfermedades, cada uno con grados varia-
bles de influencia en distintos individuos y
no siempre los mismos alelos se asocian
con un tipo determinado de alergia. Diver-
sos factores ambientales, tales como la ex-
posicién a alergenos, humo de cigarrillo,
contaminantes ambientales, agentes infec-
ciosos y otros, contribuyen al desarrollo de
alergia, debido a su capacidad de influir en
la expresion de los distintos genes asocia-
dos a estas enfermedades. Los genes que
regulan citoquinas de respuesta Th2, como
IL4 e IL13 y el polimorfismo del gen CD14,
relacionado a un receptor de endotoxinas,
entre otros, han sido asociados al desarro-
llo y gravedad de la alergia (figura 1). Estu-
dios efectuados en asma bronquial en ge-
melos, sugieren que aproximadamente el 50%
del riesgo de desarrollar alergia es genético
y el equivalente corresponderia al medio
ambiente®#8,

Durante los ultimos afios se ha observa-
do un aumento de la incidencia de las en-
fermedades alérgicas en los paises occi-
dentales29°, Diversos estudios epidemio-
l6gicos han demostrado importantes cam-
bios en el patron de la exposicion a microor-
ganismos en nifios de los paises occidenta-
les, lo que se ha relacionado con el aumen-
to de las enfermedades alérgicas, lo que se
ha denominado la hipdtesis de la higiene, la
cual postula que durante el desarrollo del
sistema inmune durante la infancia, no se
produciria el cambio habitual de un patron
de respuesta inmune de tipo Th2 a Th1 y se
ha demostrado la importancia de la disminu-
cion de la actividad de las células T regula-
doras (Treg)®>''. Esto se ha relacionado con
la menor exposicion a diversos virus, bac-
terias y endotoxinas del medio ambiente, a
los cuales los nifios estuvieron expuestos
en el pasado. La vacuna BCG se ha estu-
diado como un potencial inductor de res-
puesta inmune de tipo Th1 temprana y pre-
vencion de alergia, sin embargo, los resulta-
dos reportados no son concluyentes®2,

Considerando lo confuso de la nomen-
clatura de las enfermedades alérgicas se ha
hecho necesario buscar un consenso sobre
la terminologia a utilizar en estas afeccio-
nes. Comités de expertos internacionales en
el area de alergia han propuesto una nueva
nomenclatura para estas enfermedades, lo
que se resume en los parrafos siguientes™ ™.
En la figura 2 se observa el diagrama de
flujo de la nueva nomenclatura de alergia'®.
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Figura 1. Interrelacion de factores ambientales y genéticos en la patogenia de las enfermedades alérgicas.
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Hipersensibilidad

El término hipersensibilidad se debe utili-
zar para describir sintomas y signos clini-
cos objetivamente reproducibles e iniciados
por la exposicion a un estimulo definido a
una dosis tolerada por personas normales.
En este contexto, el que la reaccion sea
reproducible, significa que se puede eviden-
ciar una relaciéon razonable entre la sinto-
matologia y los factores ambientales a los
cuales el paciente adjudica sus sintomas.

Cuando no se puede reconocer un meca-
nismo inmunoldgico, como en la hipersensi-
bilidad a aspirina, se propone el uso del
término hipersensibilidad no alérgica.

Atopia

La atopia es una tendencia familiar o
personal, usualmente durante la nifez o ado-
lescencia, a sensibilizarse y producir anticuer-
pos de tipo IgE en respuesta a la exposi-
cion a alergenos comunes, usualmente pro-
teinas, y desarrollar sintomas tipicos como
bronquitis obstructiva, rinoconjuntivitis o ec-
zema/dermatitis.

La atopia es heredable, asi el riesgo de
desarrollar alergia mediada por IgE es de
60-70%, para un niio con ambos padres
atépicos y de 5-10%, si ninguno de ellos lo
es. Como no hay marcadores genéticos, los
individuos atdpicos no pueden ser identifi-
cados antes de desarrollar una sensibiliza-
cion IgE antigeno especifica. La presencia
de estos anticuerpos constituye un factor
de riesgo para el desarrollo de estas enfer-
medades, sin embargo, la presencia de sen-
sibilizacion IgE especifica no necesariamente
significa una enfermedad clinicamente acti-
va. Se propone que el término atopia solo
sea utilizado para describir los rasgos clini-
cos y la tendencia ya descrita, y no para
denominar enfermedades. Las primeras ma-
nifestaciones de atopia en nifios, son por lo
general sintomas “alérgicos”, como diarrea,
estornudos y compromiso cutaneo. Sélo en
una etapa posterior se podra detectar la IgE
especifica asociada a los sintomas clinicos
de la alergia. Estos sintomas en un indivi-
duo atépico deben ser nombrados atopicos,
como es el caso del asma atopico.

No se puede catalogar de atépico a un
paciente en el cual no se ha podido docu-
mentar la sensibilizacion por IgE, medida
como examen cutaneo de hipersensibilidad
inmediata (test cutaneo por técnica de prick
test) positivo o la presencia de anticuerpos
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IgE especificos. Sin embargo, estos no cons-
tituyen por si mismos un diagnostico de atopia.
Asi por ejemplo el encontrar un examen cu-
taneo de hipersensibilidad inmediata positi-
vo a alimentos tiene un valor predictivo po-
sitivo de alergia a alimentos menor del 50%"5.

Alergia

La alergia es una reaccion de hipersensi-
bilidad iniciada por mecanismos inmunoldgicos
especificos y puede ser mediada por anti-
cuerpos o por células. En la mayoria de los
pacientes, los sintomas alérgicos son me-
diados por anticuerpos del tipo IgE, y se les
debe catalogar como alergia mediada por
IgE; sin embargo, es posible que en alergia
mediada por IgE de evolucion crénica, la
reaccion inflamatoria que causa los sinto-
mas esté dominada por linfocitos alergeno
especificos.

La alergia no mediada por IgE puede ser
por una reaccion de hipersensibilidad tipo Il
de Gell y Coombs, y los anticuerpos pue-
den ser del tipo IgG o IgM, como en la
anemia hemolitica inducida por farmacos
(penicilina o metil dopa). La hipersensibili-
dad de tipo Ill se ha observado en la enfer-
medad del suero inducida por cefaclor, con
deposito de complejos inmunes y activacion
de complemento, y la tipo IV mediada por
linfocitos antigeno especificos; ha sido des-
crita en la dermatitis de contacto y en
exantemas maculopapulares inducidos por
farmacos'®.

La inhalacién crénica de grandes canti-
dades de material que contiene proteinas,
como los derivados de Actynomyces, puede
provocar inflamacion de la via aérea, lo que
se denomina alveolitis. Se propone la utili-
zacion del término alveolitis alérgica para
estos tipos de enfermedades.

Alergenos

Un alergeno es un antigeno que estimula
una reaccion de hipersensibilidad por meca-
nismos inmunoldgicos. Muchos alergenos son
proteinas solubles que funcionan en su es-
tado natural como enzimas y que comun-
mente tienen cadenas laterales compuestas
por carbohidratos. Sus propiedades alergé-
nicas pueden estar relacionadas con su ac-
tividad enzimatica y con sus propiedades
aerodinamicas, las que a su vez, dependen
del tamafo de la particula.

Algunos alergenos frecuentes en los pai-
ses occidentales son: Der p1 y Der p2 del
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polvo de habitacién (Dermatophagoides
pteronyssinus); Fel di del gato (Felis
domesticus); varios antigenos de arboles y
varios de pastos como Phl p1 y Phl p5
(Phleum pratense), Ara h1, 2 'y 3 alergenos
del mani.

Algunas drogas pueden ser reconocidas
por células T en una forma MHC dependien-
te, esto también ocurre en la dermatitis de
contacto, en la que los alergenos clasicos
son quimicos de bajo peso molecular como
el cromo y el niquel, que actian como hap-
tenos y reaccionan con células T.

Nomenclatura de enfermedades alérgicas
a) Rinitis

La rinitis alérgica se caracteriza por epi-
sodios de estornudos, prurito, rinorrea y obs-
truccion nasal; los sintomas son el resulta-
do de una reaccion inmune de hipersensibi-
lidad, en la mayoria de tipo IgE, la que de-
biera ser denominada como rinitis alérgica
mediada por IgE. Resulta util subdividirlas
segun la duracion de sus sintomas y asi la
OMS ha recomendado dejar de usar los tér-
minos estacional y perenne, y reemplazar-
los por rinitis alérgica intermitente cuando
los sintomas duran menos de 4 dias por
semana y menos de 4 semanas, y rinitis
alérgica persistente cuando los sintomas
duran mas de 4 dias por semana y mas de
4 semanas. Se acepta el uso de rinitis alér-
gica estacional para describir los sintomas
cuando son relacionados con las estacio-
nes de mas altos niveles de polinizacion
como es el caso de la rinitis alérgica induci-
da por polen'.

Todas las otras formas de rinitis deben
ser clasificadas como rinitis no alérgicas,
incluyendo la hipersensibilidad a aspirina,
aquellas inducidas por farmacos y el abuso
de descongestionantes topicos.

b) Conjuntivitis

La conjuntivitis con frecuencia acompa-
na a la rinitis, al igual que ésta se divide en
una forma alérgica y no alérgica. En la con-
juntivitis alérgica mediada por IgE debido a
su frecuente asociacion con rinitis alérgica,
se acepta el uso del término rinoconjuntivitis
y también puede ser subdividida en intermi-
tente y persistente. La conjuntivitis alérgica
persistente puede ser subdividida en base a
sus caracteristicas morfoldgicas en querato-
conjuntivitis vernal y queratoconjuntivitis
atopica, la ultima de las cuales, representa
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la manifestacion ocular de la dermatitis
atopica’®.

Todas las otras formas de conjuntivitis
se clasifican como conjuntivitis no alérgicas
y pueden acompanar con frecuencia a la
rinitis no alérgica. Ha sido descrita la con-
juntivitis alérgica de contacto a lagrimas ar-
tificiales, la que involucra mecanismos de
activacion de linfocitos T.

c) Asma

El asma es una enfermedad inflamatoria
cronica de las vias aéreas en la cual parti-
cipan varios tipos celulares, en particular
mastocitos, eosindfilos y linfocitos T. En
individuos susceptibles esta inflamacion cau-
sa episodios recurrentes de sibilancias, dis-
nea, tos u opresion toraxica, particularmen-
te durante la noche o al amanecer. Estos
sintomas se asocian habitualmente a limita-
cion del flujo aéreo variable, a lo menos
parcialmente reversible espontaneamente o
con tratamiento. La inflamacion también causa
hiperreactividad bronquial asociada a una
variedad de estimulos'®.

El asma resultante de reacciones inmu-
noldgicas se denomina asma alérgica; en la
mayoria de los casos es iniciada por anti-
cuerpos del tipo IgE, cuyo nombre es asma
mediada por IgE, la que representa alrede-
dor del 80% de los casos de asma en nifios
y cerca del 40-50% de los adultos.

Otras formas de asma deben ser deno-
minadas asma no alérgica. Los mecanis-
mos que la inician no estan bien definidos,
pero ocurren cambios inflamatorios muy si-
milares a los observados en el asma alérgica.
Se debe dejar de utilizar los términos ex-
trinseco, intrinseco, exdgeno y enddgeno para
distinguir los subtipos de asma.

d) Alteraciones cutaneas

La nomenclatura de los aspectos derma-
tolégicos de la alergia es la mas controver-
tida y ha sido dificil establecer consensos
con respecto a ellos.

Se define como dermatitis a la inflama-
cion local de la piel y el término eczema se
ha propuesto para reemplazar el término pro-
visional de sindrome de eczema/dermatitis
atopica. El término eczema describe un agre-
gado de varias alteraciones cutaneas con
ciertas caracteristicas clinicas en comun,
que involucran una sensibilidad genéticamente
determinada. En nifios y adultos jévenes con
una constitucion atopica, la inflamacioén sub-
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yacente es dominada por anticuerpos IgE y
se debe utilizar el término eczema atopico
cuando se demuestra sensibilizacion mediada
por IgE. La ocurrencia de eczema sin sig-
nos de una constitucién atdpica es comun
en preescolares y estos ninos tienen menos
riesgo de desarrollar asma durante la ado-
lescencia. Sin embargo, el eczema no atopico
puede también evolucionar a eczema atopico.

iy Dermatitis de contacto

La dermatitis de contacto corresponde a
una reaccion inflamatoria de la piel produci-
da por contacto con quimicos de bajo peso
molecular o irritantes. Cuando estas reac-
ciones son mediadas por mecanismos inmu-
noldgicos, predominantemente por linfocitos
Th1, se denomina dermatitis alérgica de con-
tacto. Algunos alergenos tipicos son: niquel,
cloro, perfumes, cosméticos, desodorantes
ambientales, esencias de alimentos, medi-
camentos topicos, preservantes, pinturas,
bloqueadores solares y plantas, principalmente
primulas. Si la exposicion ocurre por via oral
se denomina dermatitis alérgica de contacto
sistémico. Cuando no estan involucrados me-
canismos inmunolégicos se denominan derma-
titis de contacto no alérgicas, pero también
es apropiado el uso de términos como der-
matitis de contacto por irritantes o téxicos' ™.

Un subgrupo de dermatitis de contacto
corresponde a la dermatitis de contacto con
proteinas, lo cual es probablemente una re-
accion asociada a IgE causada por la ab-
sorcion de proteinas a través de piel dana-
da y se debe denominar dermatitis alérgica
de contacto con proteinas asociada a IgE.

Otras formas de dermatitis incluyen la
dermatitis numular y la dermatitis fotosensible,
pero también a enfermedades clasificadas
como eczemas: el eczema dishidrético y el
eczema seborreico.

i)y Urticaria

La urticaria se caracteriza por la presen-
cia de placas eritematosas solevantadas y
pruriginosas, que habitualmente apareceny
desaparecen en minutos u horas o pueden
permanecer por 1 o mas dias. Cuando la
urticaria es mediada por un mecanismo
inmunoldgico debe ser denominada urticaria
alérgica, la que con frecuencia se relaciona
con IgE y se denomina urticaria mediada
por IgE. También hay una forma de urticaria
aguda mediada por complejos inmunes. La
urticaria aguda se puede deber a hipersen-
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sibilidad a alimentos, farmacos, picadura de
insectos, contacto con latex, asociada a in-
fecciones virales, bacterianas y parasitarias
y por mecanismos fisicos.

La urticaria aguda dura menos de 6 se-
manas y la forma crénica es la que excede
ese tiempo, y debe ser denominada urtica-
ria no alérgica hasta la comprobacion de
algun tipo de mecanismo inmunoldgico. La
urticaria cronica se ha relacionado a meca-
nismos autoinmunes, urticaria fisica y vas-
culitis urticarial. También se ha asociado a
infecciones croénicas y ha sido descrita una
forma idiopatica. Se han encontrado anticuer-
pos anti IgE en algunos pacientes con urti-
caria crénica®.

Se ha descrito urticaria mediada por IgE
luego del contacto topico con el alergeno,
como ocurre en alergia al latex por uso de
guantes y también por lamidos de perro en
alergia a estos animales. En estos casos
se debe utilizar el término urticaria alérgica
de contacto, mediada o no mediada por IgE.
La forma no inmunolégica debe denominar-
se urticaria no alérgica de contacto'.

e) Hipersensibilidad a alimentos

Se define como reaccién adversa a ali-
mento a cualquier reaccion anormal debido
a la ingesta de un alimento y debe ser cla-
sificada como hipersensibilidad a alimentos.
Cuando se demuestran mecanismos inmuno-
l6gicos, debe ser denominada alergia a ali-
mentos y puede ser o no ser mediada por
IgE. Todas las otras formas de “intolerancia
a alimentos” deben ser denominadas hiper-
sensibilidad no alérgica a alimentos?'.

f) Hipersensibilidad a farmacos

Todas las reacciones adversas a farmacos
se engloban bajo el término hipersensibili-
dad a farmacos. Al comprobar que hay me-
canismos inmunoldgicos involucrados, las
reacciones se deben denominar como aler-
gia a farmacos. Al anadir adjetivos como
inmediata y retardada se indica el tiempo
hasta la aparicion de sintomas, y se orienta
sobre el mecanismo inmunoldgico involucrado
al agregar mediada por IgE o por linfocitos,
respectivamente. La alergia a farmacos me-
diada por IgE corresponde a una pequeina
proporcion de los casos al ser comparada
con la forma de hipersensibilidad no alérgica.
Los mecanismos inmunoldgicos de alergia
a farmacos son habitualmente muy dificiles
de identificar®.
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g) Hipersensibilidad a las picaduras de in-

sectos

La hipersensibilidad a veneno y saliva
de insectos mediada por un mecanismo
inmunolégico debe ser referida como alergia
a veneno o saliva, como en la alergia al
veneno de abejas. Si se quiere resaltar el
rol de la IgE se le puede denominar alergia
a veneno mediada por IgE. Otras reaccio-
nes deben agruparse bajo el término hiper-
sensibilidad a veneno de insecto no alér-
gica13,14_

h) Anafilaxia

La anafilaxia es una reaccion alérgica
sistémica severa que amenaza la vida, in-
ducida por distintos estimulos, de inicio su-
bito, que dura habitualmente menos de 24
horas e involucra uno o mas érganos y pro-
duce sintomas como edema laringeo, urti-
caria, estridor, angioedema, obstruccion de
la via aérea inferior, vomitos, diarrea, hipo-
tension o colapso cardiocirculatorio. Es pro-
vocada por la liberacion sistémica de histamina
y otros mediadores farmacolégicos y las
causas mas frecuentes son: alergia a ali-
mentos mediadas por IgE (Ej: mani, nue-
ces, pescados), picaduras de himendpteros,
farmacos vy latex. Existe también anafilaxia
inducida por ejercicio y una forma idiopatica®.

El término anafilaxia alérgica debe usar-
se cuando la reaccion es mediada por un
mecanismo inmunoldgico ya sea IgG, com-
plemento o células del sistema inmune; si
es mediada por IgE se la puede denominar
anafilaxia mediada por IgE. La anafilaxia de
cualquier causa no inmune debe llamarse
anafilaxia no alérgica. El término reaccion
anafilactoide no debe utilizarse.

Como ha sido comentado por especialis-
tas en el tema, esta nomenclatura tiene el
mérito de estandarizar la terminologia e in-
corporar los mecanismos fisiopatoldgicos
a la clasificacion de estas enfermedades.
Sin embargo, adolece de limitaciones como
la compleja clasificaciéon de la alergia cuta-
nea24,25‘

También se ha destacado la vigencia de
la clasificacion de Gell y Coombs, con los
4 tipos de reacciones de hipersensibilidad,
la que desde su publicacion en el afio 1963
ha sido utilizada por varias generaciones de
médicos, pero también ha sido cuestionada.
Esta clasificacion describe el rol de los dis-
tintos componentes del sistema inmune que
inician cada una de estas reacciones y sus
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efectos. Ha sido resaltada su utilidad para
describir la alergia, sin excluir que este
involucrado mas de un mecanismo en for-
ma simultanea o secuencial. Esta clasifica-
cion puede ser complementaria a la nueva
nomenclatura propuesta, asi la alergia no
mediada por IgE puede corresponder a las
reacciones de hipersensibilidad tipo Il me-
diadas por anticuerpos, tipo Ill por comple-
jos inmunes vy tipo IV de hipersensibilidad
retardada mediada por linfocitos?+#7,

La nueva nomenclatura propuesta debe-
ria ser modificada en el futuro para lograr
su plena incorporacioén en la practica pedia-
trica, a la luz de la generacion de nuevos
conocimientos acerca de los mecanismos
involucrados en estas enfermedades.

REFERENCIAS

1.- Abbas AK, Lichtmann AH: Immediate Hipersen-
sitivity. En Abbas AK, Lichtmann AH. Cellular and
Molecular Immunology, Philadelphia: Saunders Fifth
edition 2003; 432-52.

2.- Kay AB: Allergy and Allergic diseases. N Engl J
Med 2001; 344: 30-7.

3.- Romagnani S: Immunologic influences on allergy
and the Th1/Th2 balance. J Allergy Clin Immunol
2004; 113: 395-40.

4.- Lilly CM: Diversity of asthma: evolving concepts
of patophysiology and lessons from genetics. J
Allergy Clin Immunol 2005; 115 (4Suppl): S526-
31.

5.- Steinke JW, Borish L: Genetics of allergic
diseases. Med Clin N Am 2006; 90: 1-15.

6.- Martinez F: Gene-enviroment interaction in asthma
and allergies: a new paradigm to understand
disease causation. Immunol Allergy Clin N Am
2005; 25: 709-21.

7.- Hopp RJ, Bewtra AK, Watt GD: Genetic analysis
of allergic diseases in twins. J Allergy Clin Immunol
1984; 73: 265-70.

8.- Ulham JW, Holt PG: Enviromental and develop-
ment of atopy. Curr Opin Allergy Clin Immunol
2005; 5: 167-72.

9.- Austin JB, Kaur B, Andreson HR, Burr M,

Harkins LS, et al: Hay fever,eczema,and wheeze:

anationwide UK study (ISAAC,international study

of asthma and allergies childhood). Arch Dis Child

1999; 81: 225-30.

Arshad SH, Kurukulaaratchy RJ, Fenn M,

Waterhouse L, Matthews S: Rhinitis in 10 years-

old children and early life risk factors for its

development. Acta Paediatr 2002; 91: 1334-8.

11.- Liu AH, Murphy JR: Hygiene hypothesis: Fact

10.



Talesnik E.

or fiction?. J Allergy Clin Immunol 20083; 111:
471-8.

Barlan 1B, Baceciler N, Akdis M, Akdis CA: Role
of bacillus Calmette-Guerin as an immuno-
modulator for the prevention and treatment of
allergy and asthma. Curr Opin Allergy Clin Immunol
2005; 6: 552-7.

.- Johansson SGD, Houribane JO'B, Bousquet J,
et al: A revised nomenclature for allergy. An EAACI
position statement from the EAACI nomenclature
task force. Allergy 2001; 56: 813-24.
Johansson SGD, Bieber T, Dahl R, Friedman PS,
Lanier BQ, et al: Revised nomenclature for allergy
for global use: Report of the Nomenclature Review
Committee of the World Allergy Organization,
October 20083. J Allergy Clin Immunol 2004; 113:
832-5.

Bock SA, Lee WY, Remigio L: Appraisal of skin
tests with food extracts for diagnosis of food
hipersensitivity. Clin Allergy 1978; 8: 599-64.
Guzman MA: Alergia a farmacos. En Guzman
MA Alergias, guia clinica. Primera edicion.
Santiago: Editorial Mediterraneo 2004: 131-
54,

.- Demoly P, Allaert FA, Lecasble M, Bousquet J:
PRAGMA. Validation of the classification ARIA
(allergic rhinitis and its impact on asthma). Allergy
2003; 58: 672-5.

18.- Ano SJ, Abelson MB: Allergic conjunctivitis: update

Revista Chilena de Pediatria
Mayo-Junio 2006

on pathophysiology and prospect for future
treatments. J Allergy Clin Immunol 2005; 115:
118-22.

19.- National Asthma Education and Prevention

Program: Expert Panel Report 2: Guidelines for
the diagnosis and management of asthma, NIH
publication no 97-4057. Available from : National
Heart, lung and Blood Institute, National Institute
of Health: Betrhesda, MD, 1997.

20.- Greaves M: Chronic urticaria. J Allergy Clin

Immunol 2000; 105: 664-72.

21.- Sampson H: Update on food allergy. J Alllergy

Clin Immunol 2004; 113: 805-19.

22.- Borish L, Tilles SA: Immune mechanism of drug

allergy. Immmunol Allergy Clinics NA 1998; 18:
717-30.

23.- Ellis AK, Day JH: Diagnosis and management of

anaphylaxis. CMAJ 2003; 169: 307-12.

24.- De Weck AL: A revised nomenclature for allergy-

reflexions of an old-timer. Allergy 2002; 57: 747-50.

25.- Munoz-Lépez F: Nomenclature: terminology on

the line. Allergol Immunopathol (Madr) 2004; 32:
183-5.

26.- Gell PGH, Coombs RRA: Clinical aspects of

Immunology, 22 ed Oxford: Blackwell Science
1963; 575-96.

27.- Rajan TV: The Gell-Coombs classification of

hypersensitivity reactions: a re-interpretation.
Trends Immunol 2003; 24: 376-9.



