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Resumen

Objetivos:  El objetivo  del trabajo  es  mostrar  la  tendencia  de  la  sensibilización  de  contacto
entre los  años  2004  y  2014  tras  la  regulación  de su  concentración  en  cosméticos  en  el  año  2009
e investigar  los factores  de  riesgo  de  la  alergia  de  contacto  a  la  parafenilendiamina.
Material  y  métodos:  El diseño  del  estudio  fue  observacional  retrospectivo  e incluyó  a  pacientes
con sospecha  de  alergia  de  contacto  parcheados  con  la  serie  estándar  del Grupo  Español  de
Investigación  en  Dermatitis  de Contacto  y  Alergia  Cutánea  durante  los  años  2004  a  2014,  en  8
hospitales terciarios  españoles.

En  las  pruebas  epicutáneas  estaba  incluida  la  parafenilendiamina  al  1%  en  vaselina  o
0,073 mg/cm2 en  el  TRUE-test

®
.  El  estudio  estadístico  se  realizó  siguiendo  las  recomendaciones

internacionales  del  análisis  de los  datos  en  alergia  de  contacto.
Resultados:  Un  total  de  386 (4,1%)  pacientes  de  los  9.341  incluidos  fueron  positivos  a  la  para-
fenilendiamina,  cuya  tendencia  empezó  a  decrecer  en  los primeros  años  (2004-2007)  y  a  partir
de ahí  se  mantuvo  en  torno  al  4%.  Los factores  de  riesgo  para  el  desarrollo  de  una  alergia  de
contacto a  la  parafenilendiamina  fueron  el sexo,  la  edad  por  encima  de los  40  años,  la  poli-
sensibilización  y  la  profesión,  entre  las  que  destacan  los  trabajadores  de la  peluquería,  los
trabajadores  de  la  goma  y  el  plástico
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Conclusiones:  La  alergia  de contacto  a  la  parafenilendiamina  sigue  siendo  elevada  en  pacientes
con eccema  de  contacto.  Los factores  de riesgo  que  predisponen  a  la  alergia  de contacto  a  la
PPD coinciden  con  los  que  han  sido  publicados  previamente.
© 2019  AEDV.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.U.  Este  es  un  art́ıculo  Open  Access  bajo  la
licencia CC  BY-NC-ND  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Is p-Phenylenediamine  Still  a  Prevalent  Contact  Allergen  in  Spain?

Abstract

Objectives:  To  analyze  trends  in  the  prevalence  of  contact  sensitization  to  p-phenylenediamine
between  2004  and  2014,  taking  into  consideration  that the  concentration  of  this  product  in  cos-
metics was  regulated  in 2009.  To  explore  risk  factors  for  contact  allergy  to  p-phenylenediamine.
Material  and  methods:  Retrospective  observational  study  of  patients  suspected  of  having
contact dermatitis  from  allergy  to  p-phenylenediamine  during  the  years  between  2004  and
2015 in 8  tertiary  level hospitals.  The  patients  underwent  patch  testing  (TRUE-test)  with  the
standard series  of  the Spanish  Research  Group  on Contact  Dermatitis  and  Skin  Allergies.  This
series included  p-phenylenediamine  1%. We  followed  international  recommendations  for  the
statistical  analysis  of  data  related  to  contact  allergies.
Results: Three  hundred  eighty-six  out  of  9341  patients  (4.1%)  had  positive  reactions  to
p-phenylenediamine.  The  prevalence  tended  to  decrease  in the  early  years  (2004---2007)
and then  leveled  off  at around  4%.  Risk  factors  for  developing  contact  dermatitis  from  p-
phenylenediamine  were  sex,  age over  40  years,  multiple  sensitivities,  and  profession,  notably
workers in hair  salons  and  those  who  handle  rubber  and  plastics.
Conclusions:  The  prevalence  of  p-phenylenediamine  allergy  remains  high  among  patients  with
contact eczema.  Risk  factors  for  p-phenylenediamine  contact  allergy  are  consistent  with  pre-
vious reports.
©  2019  AEDV.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  This  is an  open  access  article  under  the  CC
BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introducción

La  parafenilendiamina  (PPD)  es  una  amina  aromática  que
forma  parte  de  los tintes  capilares,  de  los  tatuajes  tempora-
les  de  henna  y  de los tintes  del  cuero  y textiles.  La  frecuencia
de  alergia  de  contacto  en los  países  europeos  oscila  entre
el  3 y  el  5% de  los  pacientes  parcheados  con sospecha  de
eccema  de  contacto1,2.  En  los  Estados  Unidos3 la  prevalen-
cia  es  del  7%,  y la  frecuencia  es  menor  en  los  estudios  de
la  población  general4.  La PPD  no  está incluida  en la  serie
estándar  de  algunos  países  centroeuropeos  debido  al  riesgo
de  sensibilización  activa.  Se  desconoce  la tendencia  de la
sensibilización  de  contacto  en  nuestro  país  tras  la  regula-
ción  de  su  concentración  en  cosméticos  en el  año  20095. El
objetivo  del trabajo  es mostrar  la tendencia  de  la sensibili-
zación  de  contacto  entre  los  años  2004 y 2014  e  investigar  los
factores  de  riesgo  de  los  pacientes  con alergia  de  contacto
a  la PPD.

Material y métodos

Estudio  con  diseño  observacional  retrospectivo  en  el  que
se  analizó  a los pacientes  con  sospecha  de  alergia  de con-
tacto,  y  que  adicionalmente  fueron  parcheados  con la serie
estándar  del  GEIDAC  (Grupo  Español de  Investigación  en Der-
matitis  de  Contacto  y Alergia  Cutánea),  durante  los  años
2004  a  2014,  en 8  Unidades  de  Contacto  de  diferentes  hos-
pitales  terciarios  españoles  con una  distribución  geográfica
representativa.

Las  pruebas  epicutáneas  fueron  realizadas  según  las  nor-
mas  de la  Sociedad  Europea  de Dermatitis  de Contacto6

aplicando  la  serie  estándar  española,  en la  que  está incluida
la  PPD  al  1%.  En  vaselina  o  0,073  mg/cm2 en  el  TRUE-test

®
.

Las  respuestas  se valoraron  de acuerdo  con la  escala  inter-
nacional  de +  (eritema,  mínima  pápula),  ++  (pápula  franca,
mínima  vesiculación),  +++ (intensa  vesiculación,  ampolla).
Se  consideraron  como  respuestas  positivas  las  obtenidas  a
las  48  h  y  96  h  (o  120  h).  Se  consideró  la relevancia  como
profesional  o  no  profesional  si  la clínica  del  enfermo  y la pro-
fesión  estaba  relacionada  o  no  con  la reacción  del parche  a
la  PPD,  considerándola  pasada,  actual  o desconocida  depen-
diendo  de la clínica  y  la localización.  La  polisensibilización
se definió  como  la  alergia  de  contacto  a 3  o  más  alérgenos
de  contacto  incluidos  en la  serie estándar  no  relacionadas
entre  sí.

Los  datos  de  cada  paciente  se introdujeron  de  forma
anónima  e  individual  en  cada  centro  a través  del sistema
informático  Winalldat

®
según  el  procedimiento  indicado  en

una  publicación  previa7.
El estudio  estadístico  se realizó  siguiendo  las  recomen-

daciones  internacionales  del análisis  de los datos  en  alergia
de  contacto8.  Se realizó  un análisis  descriptivo  de  las  princi-
pales  variables  sociodemográficas  y clínicas,  la  localización
inicial  de las  lesiones  y  los  diferentes  parámetros  del índice
MOAHLFA.  Se  compararon  las  diferencias  entre  los  pacientes
sensibilizados  a la  PPD  y  los  que  no lo estaban,  utilizando  la
prueba  chi-cuadrado.  Se  calcularon  las  frecuencias  y  porcen-
tajes  de sensibilización  a  la PPD  en cada año del estudio  y  se
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Figura  1  Porcentaje  de  pacientes  con  alergia  de  contacto  a  la  parafenilendiamina  en  8 centros  españoles  en  la  década  comprendida
entre los  años  2004  y  2014.

Tabla  1  Índice  MOAHLFA  (M:  sexo  masculino;  O:  ocupacional;  A: antecedentes  de atopia;  H:  localización  en  las  manos;  L:
localización en  las  piernas;  F:  Localización  en  la  cara;  A:  Edad  mayor  de  40  años)  de los  pacientes  sensibilizados  y  no sensibilizados
a la  parafenilendiamina  (PPD)

PPD+  PPD−

N (%)  N  (%)  p

M  99  (25,6)  2951  (33)  0,003*

O  80  (20,7)  1162  (13)  0,000*

A  45  (11,7)  1507  (16,8)  0,008*

H  102  (26,4)  2506  (28)  0,504
L 38  (9,8)  1160  (13)  0,074
F 57  (14,8)  1134  (12,7)  0,225
A 280  (72,5)  5787  (64,6)  0,001*

Total  386  (100)  8955  (100)

* p  < 0,05.

realizó  un  análisis  de  tendencia  para  proporciones  usando  la
prueba  chi-cuadrado.  Además,  se  obtuvieron  la  proporción
de  pacientes  con  alergia  a  la  PPD  según  relevancia,  inten-
sidad  de la  alergia  y  sexo.  Se  presentaron  las  estimaciones
también  con  los  intervalos  de  confianza  al  95%.  Por  último,
se  realizó  un  análisis de  regresión  logística  para  relacionar
los  factores  de  riesgo  con la alergia  de  contacto  a  la  PPD.
El  nivel  de  significación  estadística  se  fijó  en un  valor  de p
menor  de  0,05.  Todos  los  análisis  se  realizaron  con  el  soft-
ware  estadístico  STATA.  El diseño del  trabajo  fue  aprobado
por  la  Comisión  de Ética  del  Hospital  Universitario  de  La
Princesa.

Resultados

Se  incluyeron  9.341  pacientes  que  habían  sido  parcheados
en  los  8  hospitales  en los  que  se realizó  el  estudio,  de los
cuales  386  (4,1%,  IC  95%  [3,75-4,5])  fueron  positivos  a la
PPD,  cuya  tendencia  empezó  a  decrecer  en los  primeros  años
(2004-2007)  y  a partir  de  ahí  se mantuvo en  torno  al  4%.  Los
2  primeros  años  la prevalencia  fue  más  elevada,  como  se
observa  en  la figura  1.

Las  características  de  los  pacientes  con alergia  de con-
tacto  a  la  PPD  que  se estudiaron  según  el  índice  MOAHLFA

se  muestran  en  la tabla  1. El análisis de los datos  indica
que  el  25,6%  eran  varones  y un  72,5%  de los  pacientes  eran
mayores  de 40  años  (p < 0,001).  Un  20,7%  (p < 0,001)  de  los
pacientes  con  alergia de  contacto  a  la PPD  tenían  un  origen
profesional.  Las  localizaciones  iniciales  más  frecuentes  eran
las  manos  y el  cuero  cabelludo.

El  número  de pacientes  con  pruebas  epicutáneas  posi-
tivas  a  la  PPD,  con relevancia  actual  y  con  relevancia
pasada/desconocida  durante  el período  de 2004  a  2014  se
representa  en la  figura  2.  De los  386 pacientes  con  reac-
ciones  positivas,  la  relevancia  clínica  se conocía  en 283
pacientes  y  en  103  no  había  información  clínica.  De  los  283
pacientes,  la  mayoría  había  estado  en  contacto  con  un  tinte
capilar:  en  130 pacientes  la  relevancia  fue  actual,  en  109
la relevancia  fue  pasada  y en 44  la  relevancia  fue  descono-
cida.  Las  profesiones  más  frecuentemente  relacionadas  con
la  alergia  de  contacto  fueron  la peluquería,  los trabajado-
res  de la  industria  de  la goma  y  el  plástico,  la  profesión
de  cocina  y panadería  y los trabajadores  del  textil  y el
cuero.

En  el  análisis  de los factores  de riesgo  para  el  desarrollo
de  una  alergia  de contacto  a  la PPD,  resultaron  estadísti-
camente  significativos  el  sexo,  la edad  por encima  de  los
40  años,  la  polisensibilización  y la  profesión,  entre  las  que
destacan  los  trabajadores  de la  peluquería  (OR  8,3;  IC:
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Figura  2  Pacientes  con  alergia  a  la  parafenilendiamina  con  relevancia  actual  y  pasada/desconocida.

Tabla  2  Factores  de  riesgo  para  la  alergia  de  contacto  a  la  parafenilendiamina  (PPD)

PPD+  OR IC  95%
N  (%)

Sexo

Hombre  99  (3,3)  Referencia
Mujer 287 (4,6)  1,42  1,13-1,80

Edad

Edad menor  de  40  años  106 (3,2)  Referencia
Edad mayor  de  40  años  280 (4,6)  1,45  1,15-1,82

Localización

Tronco 76  (3,4)  Referencia
Cabeza/cuello  131 (5,5)  1,64  1,23-2,19
Manos/MMSS 113 (3,9)  1,14  0,85-1,54
Pies/MMII 41  (3,6)  1,04  0,71-1,53
Localización  desconocida  9 (3,3)  0,95  0,47-1,92

Profesión

Oficinistas/profesores  21  (2,9)  Referencia
Peluquería 34  (20)  8,3  4,7-14,7
Trabajadores  de  la  construcción  1 (0,5)  0,2  0-1,2
Granjeros/agricultores  3 (2,8)  0,9  0,3-3,2
Trabajadores  del  textil  y  cuero  2 (7,1)  2,5  0,6-11,4
Pintores/carpinteros 2  (3,7)  1,3  0,3-5,6
Trabajadores  de  la  goma  y  plástico 2  (10) 3,7  0,8-16,9
Amas de  casa/limpieza  70  (4,2)  1,5  0,9-2,4
Estudiantes  26  (3,4)  1,2  0,6-2,1
Pensionistas 75  (4,7)  1,6  1-2,7
Sanitarios  9 (2,4)  0,8  0,4-1,8
Trabajadores  del  metal  5 (3,1)  1,1  0,4-2,9
Cocineros, panaderos  8 (8,7)  3,1  1,4-7,3

Polisensibilización  (número  de  otras  reacciones  positivas  en la  serie  estándar)

0 101 (2,1)  Referencia
1 129 (5,5)  2,7  2,1-3,6
2 68  (5,6)  2,8  2,0-3,8
3 48  (9,4)  4,9  3,4-7,0
4 o  más  40  (10,8)  5,8  3,9-8,4

4,7-14,7)  y  los  trabajadores  de  la  goma  y el  plástico  (OR
3,7;  IC:  0,8-16,9)  (tabla  2).

Discusión

En  este  estudio  multicéntrico  en el  que  se incluyó  a todos
los  pacientes  con  sospecha  de  eccema  de  contacto  que

acudieron  a los  servicios  de dermatología  en  8  hospitales
españoles  entre  los  años  2004  y  2014  la  prevalencia  de  la
alergia  de contacto  a la PPD  está  en  torno  al  4%,  sin  que  se
apreciaran  diferencias  significativas  entre  los  centros.  Esta
tendencia  se ha mantenido  constante  durante  los  años  del
estudio,  excepto  durante  los años  2004-2005,  en los  que  la
prevalencia  fue  de un 7% aproximadamente.  Un  sesgo  de
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selección  podría  explicar  el  aumento  de  frecuencia  en  los
años  2004-2005,  ya  que  en este  período  los  datos  proceden
de  un  centro  hospitalario.  La sensibilización  de  contacto  a
la  PPD  en  los  estudios  publicados  previamente  de  centros
españoles  es  más  elevada,  pero  diferentes  factores,  como
el  material  y  método,  el  período  de  estudio,  el  sesgo  de
selección  de los pacientes  y la  concentración  de  PPD  en  los
cosméticos,  han  podido  condicionar  los  resultados9-15.  Las
frecuencias  estimadas  en la  población  europea  son semejan-
tes  a  las  observadas  en  nuestro  país2,16 y se ha observado  que
la  intensidad  de  la reacción  del  parche  es mayor  en  países
del  área  mediterránea,  probablemente  por  la  utilización  de
tintes  capilares  de tonos  más  oscuros1. En  2009  se produjo
una  regulación  oficial  en  la  concentración  máxima  de PPD
permitida  en  los  tintes  capilares,  pasando  esta del 6  al 2%,
sin  que  esta  modificación  haya  tenido  repercusión  alguna
en  la prevalencia  del eccema  alérgico  a la  PPD,  que tam-
bién  ha  sido confirmado  en  otros  estudios5.  Varios  factores
pueden  estar  influyendo  en  mantener  elevada  la frecuencia
de  la sensibilización  de  contacto  a la  PPD.  En  los  usuarios
el  mantenimiento  del hábito  de  realizarse  tatuajes  tempo-
rales  con  henna,  habitualmente  adulterada  con  PPD,  puede
condicionar  la  sensibilización  de  contacto.  La  concentración
máxima  permitida  de  PPD  en  los  tatuajes  de  henna  no  está
regulada17. Otro  de  los  motivos  está relacionado  con  el  cam-
bio  en  el  estilo  de  vida  que  está  condicionando  que  cada  vez
más pacientes  utilicen cosméticos  que  contienen  PPD  a  una
edad  más  temprana4.  En  los  profesionales  de  la peluquería,
es  frecuente  no utilizar  guantes  antes  de  que  aparezca  el
eccema  de  contacto  y en  otros  casos  la  reutilización  habi-
tual  de  los  guantes  contaminados  con tintes  puede  favorecer
la  sensibilización  de  contacto.

El  perfil  clínico  de  los  pacientes  estudiados  utilizando  el
índice  MOAHLFA  confirmó  que  la mayoría  de  los  pacientes
sensibilizados  eran  mujeres,  y con una  edad  mayor  de 40
años,  lo  que  coincide  con  los  resultados  de  estudios  anterio-
res  y se  explica  por  la mayor  exposición  a la PPD  contenida
en  el  tinte  capilar  por parte  del sexo  femenino4,16.

En  este  estudio,  uno  de  los factores  de  riesgo  que  pre-
dispone  a  la  alergia  de  contacto  a  la PPD  es la  profesión,
especialmente  la peluquería,  en  que  la  fuente  más  impor-
tante  de  inducción  de  la alergia  de  contacto  a la  PPD  es
el  contacto  con  los  tintes  capilares  que  contienen  PPD,
confirmando  los  hallazgos  de  estudios  previos2,18,19. Proba-
blemente  el contacto  reiterado  y  prolongado  con los  tintes
capilares  explique  la  alta  frecuencia  de  sensibilización  a la
PPD  en  esta  profesión20.

La  polisensibilización  definida  como  alergia  de  contacto
a  3 o  más  sustancias  químicas  no  relacionadas  se  asocia  tam-
bién  con  la  mayor  probabilidad  de  sensibilización  a  la PPD,  lo
que  también  ha sido  confirmado  en  otros  trabajos21.  Es pro-
bable  que  estos  pacientes  contacten  de  forma  concomitante
con  otras  fuentes  de  alérgenos  de  contacto  o  que  tengan  una
predisposición  genética a  la alergia  de  contacto.

El  trabajo  realizado  tiene  varias  limitaciones  comunes
a  los  estudios  epidemiológicos  multicéntricos.  Existen dife-
rencias  metodológicas  en  el  procedimiento  de  realización
de  la  prueba  epicutánea  (material,  tipo de  oclusión,  concen-
tración  y  vehículo  de  alérgenos)  entre  los  diferentes  centros
participantes.  La lectura  de  la prueba  epicutánea  y,  sobre
todo,  la  valoración  de  la  relevancia  es  un  procedimiento
subjetivo  sujeto  a  sesgos  por parte  de  quien  lo realiza.  Por

último,  las  frecuencias  de sensibilización  obtenidas  a  partir
de  pacientes  que  realizan  pruebas  epicutáneas  no  pueden
extrapolarse  a la  población  general,  siendo  esperable  una
sobreestimación  en los  datos  por un sesgo  de selección.

Conclusiones

La  alergia  de contacto  a la PPD  sigue  siendo  elevada  en
nuestro  medio,  en torno a un 4% en  la  serie  de  pacientes
parcheados  con sospecha  de eccema  de  contacto  durante  los
años  2004  a  2014 en varios  centros  hospitalarios  de España.
En  este período  no se han  observado  variaciones  significati-
vas  en  la frecuencia  de la  alergia de contacto  a la  PPD.

Los  factores  de riesgo  que  predisponen  a  la  alergia  de
contacto  a  la  PPD  son el  sexo  femenino,  la edad  de más  de
40  años,  la  profesión  de  peluquería  y la  polisensibilización.
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