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Resumen

Antecedentes: La dermatitis de las manos (DM) es frecuente en los pacientes con dermati-
tis atopica (DA). Pocos estudios describen las caracteristicas de estos pacientes a partir de
poblaciones amplias y representativas de ambitos geograficos y laborales diferentes.
Objetivos: Describir el perfil epidemiologico, clinico y alérgico de los pacientes con DM a los
que se realizan pruebas epicutaneas, comparando los pacientes con DA con los pacientes sin DA.
Métodos. El estudio se ha realizado a partir de los datos del REIDAC, un registro multicéntrico
nacional de pacientes a los que se realizan pruebas epicutaneas.

Resultados: Se incluyeron 1466 pacientes parcheados por DM desde enero de 2018 hasta junio
de 2020. Los pacientes con DA fueron mas jovenes y con una duracion de los sintomas mayor.
Los antecedentes ocupacionales como desencadenantes se registraron en menor medida que
en los pacientes no atdpicos (38 vs 53%). La Unica profesion en la que se encontraron diferen-
cias significativas fue la peluqueria. Los alérgenos mas detectados fueron el sulfato de niquel,
la metilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona, el cloruro de cobalto, el dicromato potasico,
mezcla de fragancias | y I, y el formaldehido. Los diagnoésticos mas frecuentes fueron dermatitis
alérgica de contacto (DAC); 24% en atdpicos vs 31% en no atdpicos (p 0.0224) y el eccema de
contacto irritativo; 18% atopicos vs 35% no atdpicos (p <0.001).

Conclusiones: La DA es frecuente en los pacientes parcheados con afectacion predominante de
las manos. Existen diferencias clinicas, epidemioldgicas y de diagndstico final de estos pacientes
con respecto al conjunto de pacientes con DM.

© 2021 AEDV. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la
licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Epidemiological, Clinical, and Allergy Profile of Patients With Atopic Dermatitis and
Hand Eczema: Evaluation of the Spanish Contact Dermatitis Registry (REIDAC)

Abstract

Background: Hand eczema is common in patients with atopic dermatitis (AD), but few studies
have described the characteristics of these patients in large, representative populations from
different geographic regions and occupational settings.

Objective: To describe the epidemiological, clinical, and allergy profile of patients with hand
eczema who underwent patch testing and compare patients with and without AD.

Methods: Analysis of data from the Spanish Contact Dermatitis Registry, a multicenter registry
of patients who undergo patch testing in Spain.

Results: We included 1466 patients with hand eczema who were patch tested between January
2018 and June 2020. Those with AD were younger and had had symptoms for longer before
testing. They were also more likely to have been exposed to occupational triggers (38% vs
53% for patients without AD). The only profession for which significant differences were found
was hairdressing. The most common allergens were nickel sulfate, methylchloroisothiazoli-
none/methylisothiazolinone, cobalt chloride, potassium dichromate, fragrance mixes | and
Il, and formaldehyde. The most common diagnoses were allergic contact dermatitis (24% vs
31% in patients with and without AD, P=.0224) and irritant contact dermatitis (18% and 35%
respectively, P<.001).

Conclusions: AD is common in patients with predominant hand eczema who undergo patch
testing. Patients with hand eczema and AD have different clinical and epidemiological charac-
teristics to hand eczema patients in general and their final diagnosis following patch testing is
also different.

© 2021 AEDV. Published by Elsevier Espana, 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/).
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V. Mora-Fernandez, P. Mercader Garcia, L. Borrego Hernando et al.

Introduccién

La dermatitis atopica (DA) es la dermatosis inflamatoria cro-
nica mas frecuente, con una incidencia del 15% al 20% en
los nifios y del 1% al 3% en los adultos'. La dermatitis de
las manos (DM) es una de las manifestaciones mas carac-
teristicas - aunque no especifica- de la DA del adulto. Los
antecedentes de DA representan uno de los principales fac-
tores de riesgo para la DM. Sin embargo, la DM es también
frecuente en la poblacion general, y cabe esperar que ocurra
hasta en un 20% de los adultos a lo largo de su vida, y hasta un
10% de ellos refieren sintomas compatibles con este diagnos-
tico en los Gltimos 12 meses?>. En una revision sistematica
y metanalisis reciente se observd que la historia previa de
DA estaba asociada con una prevalencia incrementada de DM
cuando se midi6 de forma basal, al afo y a lo largo de toda la
vida“*. Desde una perspectiva patogénica, algunos estudios
experimentales permiten demostrar que, a través de la pér-
dida transepidérmica de agua incrementada en los pacientes
con atopia, se genera una mayor penetracion y absorcion de
irritantes y alérgenos en comparacion con la piel sana®°. La
DA se ha identificado como un factor de riesgo para la DM
en pacientes de edad menor a 30 afos’, mientras que su
influencia disminuye a medida que aumenta la edad.?°.

Faltan estudios en los que se describan las caracteristi-
cas clinicas de los pacientes atdpicos con DM en relacion
con aquellos con esta ultima condicion, pero sin DA. En par-
ticular, faltan datos procedentes de poblaciones amplias y
representativas de ambitos geograficos y laborales diferen-
tes.

El objetivo de este estudio es describir el perfil epide-
miologico, clinico y alérgico de los pacientes con DAy DM a
los que se realizan pruebas epicutaneas en comparacion con
pacientes con DM sin DA.

Material y métodos

El estudio se realizd a partir de los datos del REI-
DAC un registro prospectivo, multicéntrico espanol
(https://dermatitis.contacto.aedv.es/) desde enero de
2018 hasta junio de 2020, recogiendo todos los pacientes
parcheados con DM y comparando los grupos con y sin DA.
EL REIDAC (Registro Espanol de Dermatitis de Contacto) es
un registro centralizado desarrollado por el Grupo Espanol
de Investigacion en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutanea
(GEIDAC) junto con la Unidad de Investigacion de la Fun-
dacién Piel Sana y la Academia Espafola de Dermatologia
y Venereologia (AEDV) que agrupa las principales Unida-
des de Dermatitis de Contacto de Espana. En el registro
se recogieron de forma sucesiva las variables epidemiolo-
gicas, clinicas y alérgicas de los pacientes a los que se les
realizaron pruebas epicutaneas en los centros incluidos. La
metodologia y recogida de datos ya han sido descritas'’. En
este estudio las variables recogidas fueron sexo, edad, otras
localizaciones afectas, asociacion a factores ocupacionales,
ocupacion y duracion de los sintomas. Se consider6 que el
paciente cumplia criterios de DA si habia sido diagnosticado
alguna vez de DA o cumplia criterios en el momento de la
consulta por presentar un eccema de predominio flexural
con otros datos de atopia. Los pacientes que solo presen-
taron criterios menores de dermatitis atopica como palmas

hiperlineales, queratosis pilar, xerosis o queilitis cronica no
fueron incluidos bajo este diagnostico''. La realizacion de
las pruebas se realizo6 segln las recomendaciones de la ESCD
(European Society of Contact Dermatitis)'?. En el REIDAC,
el estudio alérgico se realiza mediante la bateria estandar
espanola y aquellas baterias complementarias segln crite-
rio clinico'. En este estudio sdlo se consideraron los datos
procedentes de la bateria estandar del GEIDAC. Como cri-
terio de DM se analizaron los pacientes que tenian lesiones
en las manos como localizacion principal, pudiendo incluir
también pacientes que, aparte de las manos, tenian otras
localizaciones afectas, pero de forma secundaria. El factor
predominante causal del cuadro de DM (dermatitis alérgica,
dermatitis irritativa o DA) se basé en criterios clinicos. Las
variables cuantitativas se analizaron mediante la t de Stu-
dent y las discontinuas mediante la prueba de Chi Cuadrado
y para el analisis de los datos se utilizd el paquete estadis-
tico Stata 16 (Stata Corp. 2015. Stata Statistical Software:
Release 16).

Resultados

Se incluyeron 1466 pacientes parcheados por DM. De éstos,
326 (22%) tenian el antecedente de DA. El indice MOAHLFA
del grupo total fue: Males 32%, Occupational 49%, Atopy 22%,
Hand 100%, Leg 3%, Face 5%, Age 40 62%.

De los 1466 pacientes incluidos, 996 (68%) eran mujeres
- 72% de los pacientes con atopia- y 470 (el 32%) fueron
varones - 28% de los pacientes con atopia (p 0.0931).

La tabla 1 muestra las caracteristicas epidemiologicas de
los pacientes con dermatitis de las manos.

Los pacientes con DA fueron mas jovenes y con una dura-
cion media de los sintomas de forma previa a las pruebas
epicutaneas mayor. En este grupo, los antecedentes ocupa-
cionales se consideraron desencadenantes de forma menos
habitual que en los pacientes no atopicos (38 vs 53%).

Por edades, el diagnostico de DA fue mas frecuente en
estudiantes - 4.29 (2.69-6.86)- y menos en jubilados - OR
0.49 (0.27-0.84)-.

Los antecedentes ocupacionales de los pacientes par-
cheados se describen en la tabla 2. La mayor parte de
pacientes con DM y DA (81%) fueron laboralmente activos
pero con menor influencia de los desencadenantes laborales
con respecto los no atopicos. Por profesiones, la Unica en la
que se encontraron diferencias entre ambos grupos fue la
peluqueria, en la que los pacientes con DM estudiados eran
en su gran mayoria no atopicos (85%) (p 0.0317). No hubo
diferencias de pacientes atopicos respecto a los no atopicos
con DM en el resto de las profesiones.

En la tabla 3 se muestra la bateria completa de
alérgenos y sus positividades. Los alérgenos de la serie estan-
dar detectados mas frecuentes en los pacientes con DM
fueron el sulfato de niquel (20%), la metilcloroisotiazoli-
nona/metilisotiazolinona (11%), el cloruro de cobalto (5%),
el dicromato potasico, mezcla de fragancias | y II, y el
formaldehido (4%, respectivamente). La positividad a eti-
lendiamina fue mas frecuente en pacientes con DA y DM
- 3.56 (0.94-13.39)-, mientras que la positividad a sulfato
de niquel - 0.70 (0.51-0.95)- y a mezcla de carbas - 0.30
(0.08-0.83)- fue mas frecuente en pacientes sin DA y DM.
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Tabla 1  Caracteristicas epidemiolodgicas y clinicas de los pacientes con dermatitis de las manos

Total Dermatitis No dermatitis p-valor

atopica (n=326) atopica (n=1140)

NUmero 5007 326 (22) 1140 (78)
Sexo femenino, n (%) 234 (72) 762 (67) 0.0931
Edad, media (SD) (afios) 38 (14,7) 46,8(14,3) 0.0000
Edad > 40 anos (%) 138 (42) 771 (68) 0.0000
Duracion de los sintomas, media (SD) (meses) 45,8 (67) 35,7 (57,6) 0.0001
Influencia de factores ocupacionales (%) 118 (38) 558 (53) 0.0000
Otras localizaciones (%) 24 (7) 57 (5) 0.1008

Tabla 2 Antecedente ocupacional en pacientes atopicos respecto a no atopicos con dermatitis de las manos. (La OR puede
interpretarse como OR de DA teniendo esa profesion u OR de tener esa profesion si tienen DA)

Sanitarios Dermatitis atopica OR (IC 95%) P-value
Si(n, (%)) No (n, (%))

No 288(88) 1040(91)
Si 38(12) 100(9) 1.37 (0.90-2.01) 0.1316
Administrativos

No 287 (88) 1043 (91)

Si 39 (12) 97 (9) 1.46 (0.96-2.19) 0.0655
Jubilado

No 309 (95) 1026 (90)

Si 17 (5) 114 (10) 0.49 (0.27-0.84) 0.0079
Peluqueria

No 308 (94) 1034 (91)

Si 18 (6) 106 (9) 0.57 (0.32-0.96) 0.0317
Ama/o de Casa

No 305 (94) 1040 (91)

Si 21(6) 100 (9) 0.72 (0.42-1.18) 0.2091
Limpieza

No 312 (96) 1066 (94)

Si 14 (4) 74 (6) 0.65 (0.33-1.17) 0.1851
Estudiante

No 281 (86) 1099 (96)

Si 45 (14) 41 (4) 4.29 (2.69-6.86) 0.0000
Otra profesion

No 192 (59) 632 (55)

Si 134 (41) 508 (45) 0.87 (0.67-1.12) 0.2821

Los diagndsticos principales realizados y que se adjun-
tan en la tabla 4 después de las pruebas epicutaneas
en los pacientes con DA y DM fueron, por este orden,
dermatitis atopica Unicamente (147/326, 45% del total) der-
matitis alérgica de contacto (DAC), dermatitis de contacto
irritativo. Otros diagndsticos fueron psoriasis y eccema dis-
hidroético.

Discusién

En nuestro trabajo, la DM fue un motivo de consulta fre-
cuente en pacientes atdpicos, asociacion descrita en la
literatura?, de hecho 1152 pacientes del total del registro
tenian atopia como antecedente, por lo que los pacientes

con DM suponian un 28% respecto el total de atdpicos. El
perfil del paciente con DM atépico frente al no atopico es el
de un paciente mas joven y con una duracion media de los
sintomas mas prolongada. Este perfil resulta coherente con
la naturaleza endogena de la DA, a menudo presente desde
la infancia con lesiones eccematosas en diversas localiza-
ciones, incluidas las manos®'*. También la mayor duracion
media de los sintomas hasta las pruebas epicutaneas en esta
poblacion podria justificarse por el hecho de que el propio
diagnostico de DA ofrece una explicacion plausible a la der-
matitis de las manos que obvia a menudo la indicacion de
las pruebas epicutaneas.

La distribucion por edades es coherente con la propia
de la DA, con mayor nimero de individuos estudiantes y
en menor medida jubilados con respecto a los no atopicos.
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Tabla 3  Sensibilizacion en pacientes con dermatitis de manos

Dermatitis Atopica

No Dermatitis atopica

Bateria estandar en pacientes con eccema de manos. (n parches) Positivos Negativos Positivos Negativos OR (IC 95% p-value

(n, (%)) (n, (%)) (n,(%)) (n,(%)) exacto) Bonferroni
Sulfato de niquel 1448 65 (20) 255 (80) 302 (27) 826 (73) 0.70 (0.51-0.95) 0,0198
Alcoholes de la lanolina 1450 3 (1) 317 (99) 3(0) 1127 (100) 3.60 (0.47-26.64) 0,1255
Sulfato de neomicina 1454 2 (1) 322 (99) 8 (1) 1122 (99) 0.87 (0.09-4.40) 1,0000
Dicromato potasico 1452 13 (4) 309 (96) 49 (4) 1081 (96) 0.93 (0.46-1.76) 1,0000
Mezcla de cainas 1455 3(1) 320 (99) 11 (1) 1121 (99) 0.96 (0.17-3.65) 1,0000
Mezcla de fragancias | 1439 12 (4) 303 (96) 44 (4) 1080 (96) 0.97 (0.46-1.90) 1,0000
Colofonia 1455 4 (1) 320 (99) 16 (1) 1115 (99) 0.87 (0.21-2.73) 1,0000
Mezcla de parabenos 1459 1 (0) 323 (100) 5 (0) 1130 (100) 0.70 (0.01-6.29) 1,0000
Balsamo del Peru 1454 6(2) 316 (98) 35 (3) 1097 (97) 0.60 (0.20-1.45) 0,3388
Etilendiamina 1461 6 (2) 318 (98) 6 (1) 1131 (99) 3.56 (0.94-13.39) 0,0310
Cloruro de cobalto 1451 17 (5) 305 (95) 56 (5) 1073 (95) 1.07 (0.57-1.90) 0,7743
Resina de p-tert-butil fenol formaldehido 1454 6 (2) 316 (98) 18 (2) 1114 (98) 1.18 (0.38-3.12) 0,8038
Resina epoxi 1454 1(0) 322 (100) 10 (1) 1121 (99) 0.35 (0.01-2.46) 0,4729
Mezcla de carbas 1449 4 (1) 316 (99) 46 (4) 1083 (96) 0.30 (0.08-0.83) 0,0139
Mezcla de gomas negras / IPPD 1457 3(1) 321 (99) 10 (1) 1123 (99) 1.05 (0.18-4.11) 1,0000
Metilcloroisotiazolinona / metilisotiazolinona 1456 34 (11) 286 (89) 116 (10) 1020 (90) 1.05 (0.68-1.58) 0,8353
Quaternium-15 1461 5(2) 319 (98) 14 (1) 1123 (99) 1.26 (0.35 3.73) 0,5888
Metildibromoglutaronitrilo 1460 9(3) 314 (97) 33 (3) 1104 (97) 0.96 (0.40-2.08) 1,0000
Parafenilendiamina 1453 9 (3) 314 (97) 45 (4) 1085 (96) 0.70 (0.29-1.45) 0,4043
Formaldehido 1458 13 (4) 309 (96) 41 (4) 1095 (96) 1.12 (0.55-2.17) 0,7383
Mezcla de mercaptos 1457 0 (0) 324 (100) 8 (1) 1125 (99) 0 (0-1.67) 0,2115
Mezcla de tiuranes 1454 5(2) 318 (98) 45 (4) 1086 (96) 0.38 (0.11-0.96) 0,0367
Diazolidinil urea 1461 3(1) 320 (99) 6 (1) 1132 (99) 1.77 (0.28-8.33) 0,4233
Pivalato de tixocortol 1458 1 (0) 324 (100) 4 (0) 1129 (100) 0.87 (0.02-8.84) 1,0000
Imidazolidinil urea 1461 1 (0) 323 (100) 3 (0) 1134 (100) 1.17 (0.02-14.63) 1,0000
Budesonida 1457 1 (0) 324 (100) 7 (1) 1125 (99) 0.50 (0.01-3.89) 0,6927
Mercaptobenzotiazol 1457 4 (1) 320 (99) 4 (0) 1129 (100) 3.53 (0.65-19.03) 0,0786
Metilisotiazolinona 1272 28 (10) 265 (90) 130 (13) 849 (87) 0.70 (0.43-1.07) 0,1058
Mezcla de lactonas sesquiterpénicas 1253 2 (1) 284 (99) 2 (0) 965 (100) 3.40 (0.24-47.01) 0,2254
Mezcla de fragancias Il 1283 11 (4) 286 (96) 37 (4) 949 (96) 0.99 (0.45-2.01) 1,0000
Lyral 1285 3(1) 293 (99) 7 (1) 982 (99) 1.44 (0.24-6.34) 0,7050
Fenoxietanol 1272 0 (0) 293 (100) 0 (0) 979 (100) NA NA
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Tabla 4 Diagndstico final predominante en los pacientes atopicos estudiados por dermatitis de manos

Eczema de contacto alérgico (ECA) Dermatitis atopica OR (IC 95%) P-value
Si (n, (%)) No (n, (%))

No 248 (76) 792 (69)
Si 78 (24) 348 (31) 0.71 (0.53-0.96) 0.0224
Eczema de contacto irritativo (ECI)

No 266 (82) 746 (65)

Si 60 (18) 394 (35) 0.43 (0.31-0.58) 0.0000
Psoriasis

No 321 (98) 999 (88)

Si 5(2) 141 (12) 0.11 (0.35-0.27) 0.0000
Eczema dishidrético

No 305 (94) 1016 (89)

Si 21 (6) 124(11) 0.56 (0.33-0.92) 0.0202

Con respecto a las profesiones, Unicamente se hallaron
diferencias en el grupo ‘‘peluqueria’’, con menor propor-
cion de DM para los pacientes atopicos en contraposicion
a una dermatitis de origen predominantemente alérgico
o irritativo. Esta observacion, aparentemente paradodjica,
podria ser debida a un sesgo derivado de la naturaleza del
REIDAC, donde no se atiende habitualmente pacientes con
dermatosis profesionales. Sin embargo, existen estudios
en pacientes con antecedentes profesionales relacionados
con la pelugueria con DM donde no se encontraron dife-
rencias para la sensibilizacion a alérgenos entre pacientes
con historia 0 no de DA, El antecedente de trabajo en
“*pelugueria’’ es un motivo habitual de indicacion de prue-
bas epicutaneas y un factor independiente para presentar
pruebas epicutaneas positivas con relevancia presente, de
forma independientemente a la historia de DA'®. Por otro
lado, es presumible que la propia historia de DA desde la
infancia, en particular en las formas graves, condiciona
la historia laboral y la eleccion de una determinada
profesion'’, pudiendo modificar los resultados.

Los alérgenos detectados con mayor frecuencia en
pacientes atopicos con DM - niquel, MI/MCI, cobalto, dicro-
mato potasico, fragancias y formaldehido- se corresponden
en general con los mas habituales en los pacientes con DM en
distintas series'®-22. Destaca la diferencia con respecto a la
sensibilidad al niquel entre atopicos y no atopicos. La mayor
o menor sensibilizacién de los pacientes atopicos al niquel
ha sido objeto de controversia. Mientras que las mutaciones
en el gen de la filagrina se han senalado como las respon-
sables de una mayor sensibilizacidon al niquel?>?*, en otros
estudios se concluyé que los pacientes con atopia presentan
una frecuencia similar o incluso inferior que los pacien-
tes no atopicos en cuanto a la sensibilizaciéon al niquel u
otros alérgenos'®?°. Debe tenerse en cuenta que en el pre-
sente estudio solo se consideraron los alérgenos incluidos
en la bateria estandar del GEIDAC. Es plausible que el pro-
tagonismo creciente de otros alérgenos, como los acrilatos,
especialmente presentes en algunos ambitos profesionales,
puedan modificar estos resultados.

A pesar de que el perfil de positividades alérgicas fue
similar entre pacientes atopicos y no atopicos, vario la inter-
pretacion de la relevancia y también el diagndstico final. De
este modo, fue menor en los atopicos el diagnostico final de
DAC o de dermatitis irritativa de las manos, probablemente
porque el dermatélogo considerd, en un porcentaje de
pacientes atopicos, que la propia dermatosis endogena per-
mitia justificar por si misma la clinica, con cierta resistencia
a justificar que una positividad en las pruebas epicutaneas
desempeniase un papel mas alla de un desencadenante de
aquella. De este modo, el diagnostico final de DA fue el mas
frecuente (45% de los casos estudiados).

La dishidrosis, concluida en algunos de los casos, fue mas
frecuente en los pacientes no atdpicos, lo que es coherente
con su naturaleza inespecifica de DM asociada a diversas for-
mas de eccema, entre las que se incluye también, aunque
de forma no exclusiva, la DA%.

Cabe destacar ciertas limitaciones en este estudio. El pri-
mero es el sesgo en la seleccion de la muestra, pues solo
se han tenido en cuenta aquellos pacientes cuyo motivo de
consulta ha motivado realizar pruebas epicutaneas. Puede
haber una sobrerrepresentacion de atopicos por parchearse
mas, dado que en muchas ocasiones se realizan pruebas epi-
cutaneas aun cuando la principal sospecha diagnéstica es la
de eccema enddgeno, en particular en pacientes adultos.
Aunque también, por otro lado, en algunos pacientes con
DA podria retrasarse la practica de pruebas epicutaneas, ya
que a menudo el antecedente de DA se ha presupuesto como
motivo principal de la clinica cutanea. También debe consi-
derarse que los centros participantes pertenecen al Sistema
Nacional de Salud, por lo que se excluyen muchos pacien-
tes del ambito laboral valorados por las Mutuas laborales lo
cual puede condicionar los resultados en cuanto a la exposi-
cion laboral. Finalmente, solo se consideraron los alérgenos
incluidos en la bateria estandar del GEIDAC. Aunque este
hecho permite una homogeneidad entre los centros partici-
pantes, puede limitar la identificacion de la sensibilizacion a
alérgenos emergentes, como acrilatos o linalol en los grupos
en estudio.
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En definitiva, en este estudio multicéntrico espanol
observamos que el antecedente de DA es frecuente en los
pacientes parcheados con predominio de lesiones en las
manos. Con respecto al conjunto de pacientes con DM, los
atopicos son mas jovenes y, con una duracion media de su
dermatitis mayor a los no atopicos y, aparentemente sin
grandes variaciones para la mayoria de los grupos profesio-
nales. El perfil de sensibilizacion fue también similar, en su
conjunto, al observado en los pacientes con DM. La llegada
de nuevos alérgenos podria modificar estos resultados.
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