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RESUMEN 

La Dermatitis Alérgica de Contacto (DAC) es una enfermedad cutánea frecuente con una importante 

repercusión poblacional en los ámbitos de la salud, laboral, social y económico. Para su diagnóstico 

es imprescindible la realización de pruebas epicutáneas con las sustancias sospechosas, o alérgenos. 

La importancia de determinados alérgenos hace conveniente la existencia de una batería estándar, 

de carácter nacional, la cual debe aplicarse a todos los pacientes estudiados, además de otras 

baterías específicas y los productos propios del paciente, según el contexto epidemiológico y la 

sospecha clínica.  

Actualmente, en España se parchea la batería estándar española (BEEs) de 2022. El grupo encargado 

de la actualización periódica de la BEEs es el Grupo Español de Investigación en Dermatitis de 

contacto y Alergia Cutánea (GEIDAC). Para ello, existe un registro prospectivo online que permite 

llevar a cabo la vigilancia epidemiológica de las sustancias involucradas, el Registro Español de 

Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (REIDAC). El objetivo principal de esta 

tesis doctoral es establecer recomendaciones sobre las que llevar a cabo la actualización de la BEEs, 

para lo cual se han desarrollado tres trabajos que estudian varios alérgenos de interés durante 

diversos tramos del periodo 2018-2023. 

El primer trabajo analizó la sensibilización a las isotiazolinonas, detectando una frecuencia alta a la 

metilisotiazolinona (MI) (6,8%), metilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona (MCI/MI) (4,8%) y 

benzisotiazolinona (BIT) (3,5%), y baja a la octilisotiazolinona (OIT) (0,5%). La relevancia presente 

para las dos primeras fue alta (MI: 77%; MCI/MI: 68%), y moderada para las dos últimas (BIT: 39%; 

OIT: 39%). Ello indica que la MI y MCI/MI deben continuar en la BEEs, mientras que la BIT, por su 

menor relevancia, y la OIT, por su baja frecuencia de sensibilización, menor relevancia y que aún es 

objeto de estudio en el ámbito europeo, deben formar parte de la batería española ampliada.  

El segundo trabajo investigó la positividad a la mezcla de colorantes textiles (MCT) y, de forma 

selectiva, a los colorantes de la batería textil. La frecuencia de positividad a la MCT fue alta (3,3%), 

con una moderada relevancia presente (34%), y el colorante individual más frecuente fue el Disperse 

Orange 3 (16%). La TDM fue capaz de detectar al 83% de los positivos a cualquier alérgeno de la 

batería, lo cual refleja que es un buen marcador de la alergia textil en España.  

El tercer trabajo estudió la sensibilización a la fragancia hidroxiisohexil 3-ciclohexeno 

carboxaldehído (HICC), o Lyral®, y a la mezcla de fragancias II (MF II). La frecuencia de sensibilización 

al HICC fue baja (0,8%), mientras que a la MF II fue alta (3,3%). La relevancia presente fue alta para 

ambos (HICC: 53%; MF II: 64%). La MF II fue capaz de detectar a tres de cada cuatro pacientes 

sensibilizados al HICC. Estos hallazgos indican que el HICC debe permanecer fuera de la BEEs. 

Los trabajos de esta tesis doctoral han sustentado la actualización de 2022 de la BEEs y aportado 

información relevante que apoyará futuras actualizaciones de la misma. Han demostrado la 

factibilidad de organizar la información de la DAC en un registro online, el REIDAC, y su importancia 

como herramienta de vigilancia epidemiológica de la DAC. Ratifican la elevada frecuencia de 

sensibilización a las isotiazolinonas que persiste en España pese a las medidas regulatorias europeas, 

indican que la MCT es un buen marcador de la alergia textil en nuestro país y corroboran la 

disminución de la sensibilización al HICC, señalándolo actualmente como marcador de fragancias 

poco rentable que no debe formar parte de la BEEs.  
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SUMMARY 

Allergic Contact Dermatitis (ACD) is a common skin disease which significantly impacts the health, 

work, social and economic population spheres. Diagnosis of ACD requires epicutaneous patch 

testing with the suspicious substances, called allergens. The importance of certain allergens makes 

it convenient to organise them in national baseline series, which must be applied to all patients 

studied, in addition to other specific series and the patient's own products, according to the 

epidemiological context and clinical suspicion.  

Currently, the 2022 version of the Spanish baseline series (SBS) is being patched in Spain. The group 

in charge of periodically updating the SBS is the Spanish Contact Dermatitis and Skin Allergy 

Research Group (GEIDAC). The update is based on a prospective online registry that allows carrying 

out the epidemiological surveillance of the substances involved in ACD, the so-called 

Spanish Registry of Research in Contact Dermatitis and Cutaneous Allergy (REIDAC). The main 

objective of this doctoral thesis is to establish recommendations on the update of the SBS. To this 

end, three works have been developed that study various interesting allergens during different 

sections of the period 2018-2023. 

The first work analysed the sensitization to isothiazolinones, detecting a high frequency to 

methylisothiazolinone (MI) (6.8%), methylchloroisothiazolinone/methylisothiazolinone (MCI/MI) 

(4.8%) and benzisothiazolinone (BIT) (3.5 %), and low to octylisothiazolinone (OIT) (0.5%). The 

current relevance for the first two was high (MI: 77%; MCI/MI: 68%), whereas moderate for the last 

two (BIT: 39%; ILO: 39%). This suggests that the MI and MCI/MI should continue in the SBS, while 

the BIT, due to its lower relevance, and the OIT, due to its low sensitization frequency, lower 

relevance and which is yet being studied in Europe, should be part of the extended Spanish series.  

The second work investigated the positivity to the textile dye mix (TDM) and, selectively, to the 

textile dye series. The frequency of positivity to the MCT was high (3.3%), while current relevance 

was moderate (34%). The most common individual dye was the Disperse Orange 3 (16%). The TDM 

was able to detect 83% of all the positives to any allergen of the textile dye series, highlighting it is 

a good marker of textile allergy in Spain. 

The third work studied the sensitization to the fragrance hydroxyisohexyl 3-cyclohexene 

carboxaldehyde (HICC), or Lyral®, and to the fragrance mix II (FM II). The frequency of sensitization 

to HICC was low (0.8%), while high to FM II (3.3%). Current relevance was high for both (HICC: 53%; 

FM II: 64%). FM II was able to detect three out of four patients sensitized to HICC. These findings 

support the exclusion of the HICC from the SBS. 

This doctoral thesis has supported the 2022 update of the SBS and provided relevant information 

that will assist future updates thereof. It has demonstrated the feasibility of organizing ACD data in 

an online registry, the REIDAC, and its importance as a tool for epidemiological surveillance. It 

confirms the high frequency of sensitization to isothiazolinones that persists in Spain despite the 

European regulatory measures, indicates that the TDM is a good marker of textile allergy in our 

country and corroborates the decrease in sensitization to HICC, showing it is not worth keeping it 

within the SBS. 
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1. INTRODUCCIÓN 

1.1 Dermatitis alérgica de contacto 

El término “eccema” o “eczema” (https://dle.rae.es/eccema?m=form) deriva del griego “ekzema”, 

que significa “ebullición hacia afuera” (ek = fuera; zema = ebullición). Es un término sindrómico que 

engloba un grupo de enfermedades cutáneas de distinta etiología y patogenia, pero con 

características clínicas similares. El término “dermatitis” (https://dle.rae.es/dermatitis?m=form) 

significa literalmente “inflamación de la piel”, y en la actualidad se emplea generalmente de forma 

indistinta como equivalente del término “eccema” en el ámbito dermatológico, con la excepción de 

algunas enfermedades cutáneas concretas (p. ej., eccema herpeticum, dermatitis herpetiforme). A 

lo largo de las páginas del presente documento, ambos términos se utilizarán como sinónimos.   

La manifestación clínica cardinal del eccema es el prurito, el cual se acompaña de lesiones 

eritematosas y edematosas, vesículas y costras en su fase aguda, lesiones descamativas en su fase 

subaguda y liquenificación en su fase crónica. La manifestación histológica fundamental del eccema 

es la espongiosis, o edema intraepidérmico, aunque pueden existir otras, en función del estadio 

evolutivo. Atendiendo a su origen, podemos distinguir entre el eccema exógeno o de contacto 

(irritativo o alérgico) y el eccema endógeno (principalmente atópico, numular, dishidrótico o 

asteatótico)1. 

La dermatitis irritativa de contacto (DIC) se debe a un daño físico o químico y es responsable del 

80% de todas las dermatitis de contacto, mientras que la dermatitis alérgica de contacto (DAC) se 

debe a un mecanismo inmunológico y lo es del 20%. Esta última se ocasiona por una respuesta de 

hipersensibilidad tipo IV frente a un alérgeno específico, habitualmente una sustancia de bajo peso 

molecular, con una fase inicial de sensibilización que acontece cuando el paciente se expone por 

primera vez a la misma. Esta sustancia atraviesa la barrera cutánea y se combina con proteínas del 

huésped para actuar como un antígeno completo, o hapteno. Las células presentadoras de antígeno 

captan el hapteno, migran a los ganglios linfáticos regionales y lo presentan a linfocitos T vírgenes. 

Exposiciones sucesivas al mismo alérgeno, incluso a bajas concentraciones, ocasionan una respuesta 

inflamatoria mediada por los linfocitos T previamente sensibilizados, que da lugar a las 

manifestaciones clínicas de la dermatitis2. 

La DAC es una enfermedad cutánea frecuente que genera importante morbilidad sanitaria, socio-

laboral y económica en la población. Las pruebas epicutáneas, de contacto o de parche, son pruebas 

de provocación que reproducen in vivo y de forma controlada un proceso de DAC. Se aplican unos 

parches, habitualmente en la espalda del paciente, que contienen cantidades estandarizadas de 

alérgenos, realizándose varias lecturas posteriores de su reactividad (Figura 1). Aunque estas 

pruebas son necesarias para el diagnóstico de sensibilización de contacto a un alérgeno, el abordaje 

clínico de un paciente con sospecha de DAC es un proceso mucho más complejo que abarca la 

realización de una anamnesis minuciosa, una exploración dermatológica adecuada y una 

interpretación clínica del resultado de las pruebas3.  
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Figura 1. Ejemplo de pruebas epicutáneas  
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a la mezcla de colorantes textiles 

(mezcla textil, +), entre otros 

Situación basal en el momento de 

colocación de los parches que 

contienen los alérgenos 
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Los alérgenos de las pruebas epicutáneas se organizan en baterías, que pueden ser estándar, 

ampliadas o específicas. El estudio de cualquier paciente con sospecha de DAC debe incluir una 

batería estándar de pruebas epicutáneas y, opcionalmente, baterías ampliadas y específicas, estas 

últimas según la sospecha clínica, junto con los productos propios del paciente4. Clásicamente, se 

considera que un alérgeno debe incluirse en una batería estándar si presenta una frecuencia de 

sensibilización mayor del 0,5-1% en las pruebas epicutáneas de pacientes no seleccionados. Además 

de este criterio, también se consideran otros, como que sea especialmente importante para un 

grupo de pacientes o ámbito de exposición, un alérgeno emergente en la literatura dermatológica 

o frecuente o en estudio en países colindantes5. Aunque la inclusión también debería guiarse por el 

hecho de que la sensibilización se considere relevante para la dermatitis por la que consulta el 

paciente, la variabilidad en la apreciación de esa relevancia origina que este parámetro solo se 

utilice en determinados casos. La relevancia de la sensibilización puede ser: a) presente, cuando la 

sensibilización ha generado o agravado la dermatitis; b) pasada, cuando la sensibilización ha 

generado o agravado una dermatitis previa, no relacionada con la actual; c) secundaria a reactividad 

cruzada, cuando se atribuye la dermatitis a otro alérgeno estructuralmente similar al estudiado; d) 

desconocida, cuando no está claro si la sensibilización está generando o agravando la dermatitis.  

Además de las baterías estándar, algunos centros especialmente involucrados en la vigilancia 

epidemiológica parchean baterías ampliadas, que contienen determinados alérgenos de interés, 

bien por su carácter emergente, bien porque su relevancia aún no está bien establecida, bien porque 

están siendo estudiados en un contexto epidemiológico en otras zonas. El objetivo es evaluar, a lo 

largo del tiempo, si éstos deberían forma parte de las baterías estándar. Es evidente que los cambios 

continuos y dinámicos en la composición de los productos del mercado y en los hábitos de 

exposición de la población hacen necesaria una actualización periódica de cualquier batería, 

estándar o ampliada. 

La DAC se debe a la sensibilización por contacto a sustancias a menudo ubicuas en el ambiente, si 

bien las circunstancias de exposición y las características propias de cada entorno originan 

diferencias continuas en la frecuencia de sensibilización y relevancia a las mismas entre países 

cercanos e incluso regiones del mismo país. Las características socioeconómicas, la geografía y el 

clima contribuyen a agravar estas diferencias. Los grupos nacionales e internacionales de dermatitis 

de contacto analizan todos estos factores, así como otros epidemiológicos, clínicos, diagnósticos y 

terapéuticos, para actualizar las baterías de pruebas epicutáneas en cada momento e intentar 

minimizar la morbilidad que la DAC genera en la población. En España, el grupo de referencia es el 

Grupo Español de Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (GEIDAC), integrado 

por varios centros de referencia distribuidos por el territorio nacional. En Europa, la vigilancia 

epidemiológica depende del Sistema Europeo de Vigilancia de Alergias de Contacto (European 

Surveillance System on Contact Allergies, ESSCA), un proyecto activo de la Sociedad Europea de 

Dermatitis de Contacto (European Society of Contact Dermatitis, ESCD), en el que se basa el grupo 

de trabajo de la European Baseline Series (EBS) para llevar a cabo la actualización periódica de la 

batería estándar europea (BEEu) (Anexo 9.1) y la batería europea ampliada6.  

Los resultados de los estudios de investigación de todos estos grupos actúan como base sobre la 

que se asientan las autoridades nacionales y europeas, como la Agencia Española de Medicamentos 

y Productos Sanitarios (AEMPS) (https://www.aemps.gob.es) y la Agencia Europea del 
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Medicamento (EMA) (https://www.ema.europa.eu/en), para emitir la normativa legal que limita el 

uso poblacional de aquellos productos de uso cotidiano, o contactantes, que actúan como fuente 

de sensibilización al contener los alérgenos responsables de la dermatitis.  

La batería estándar española (BEEs) es una batería dinámica que se actualiza periódicamente por 

los miembros del GEIDAC7. Actualmente se parchea la versión de 20228 (Figura 2), la cual sustituyó 

a la versión previa de 20164. Para determinar qué alérgenos permanecen, se añaden o eliminan en 

cada actualización de la batería, además de considerar lo comentado anteriormente, se analiza de 

forma prospectiva la frecuencia de sensibilización y relevancia de los alérgenos que la componen y 

de otros posibles candidatos. Desde el 01 de junio de 2018, todos los centros participantes del 

GEIDAC recogen la información relativa a los casos de DAC en un registro prospectivo online, el 

Registro Español de Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (REIDAC), que 

constituye la herramienta de vigilancia epidemiológica fundamental sobre la que sustentar cada 

actualización de la BEEs9. Asimismo, los centros que participan en el REIDAC parchean también la 

batería española ampliada, actualizada a una nueva versión en 20248 (Figura 3). 

 

Figura 2. Lista de alérgenos de la batería estándar española 2022 

 
Adaptado de “Actualización de la batería estándar y batería ampliada de pruebas alérgicas de contacto por 

el Grupo Español de Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (GEIDAC)”, por Navarro-

Triviño FJ et al., 2024, Actas Dermo-Sifiliográficas, 115(7), p. 712-21. doi: 10.1016/j.ad.2024.03.024. Licencia 

CC BY-NC-ND 4.0 por Elsevier España S.L.U. 
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Figura 3. Lista de alérgenos de la batería española ampliada 2024 

 
Adaptado de “Actualización de la batería estándar y batería ampliada de pruebas alérgicas de contacto por 

el Grupo Español de Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (GEIDAC)”, por Navarro-

Triviño FJ et al., 2024, Actas Dermo-Sifiliográficas, 115(7), p. 712-21. doi: 10.1016/j.ad.2024.03.024. Licencia 

CC BY-NC-ND 4.0 por Elsevier España S.L.U. 

 

El objetivo principal de esta tesis doctoral es analizar las características epidemiológicas de la 

sensibilización a ciertos alérgenos de interés de la DAC en España, a partir de la información recogida 

en el REIDAC y, en su caso, establecer recomendaciones relativas a la necesidad de adecuación y/o 

actualización de la BEEs y de la BEEu. Los alérgenos estudiados fueron las isotiazolinonas, la mezcla 

de colorantes textiles (MCT) y el hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído (HICC). 

 

1.2 Isotiazolinonas 

Los conservantes son sustancias empleadas ampliamente en la industria alimentaria, cosmética y 

de productos farmacéuticos e industriales, imprescindibles para dar estabilidad a los productos y 

evitar el crecimiento de microorganismos. La introducción de algunos conservantes en el mercado 

con una inadecuada evaluación de los riesgos previa a su comercialización, como algunos 

liberadores de formaldehído y derivados de las isotiazolinonas, ha generado numerosos casos de 

sensibilización y DAC a los mismos, a veces en forma de verdaderas epidemias10. 

Las isotiazolinonas son compuestos heterocíclicos que comparten un anillo aromático de nitrógeno 

y azufre. La MI (CAS No. 2682-20-4) es un compuesto orgánico heterocíclico que presenta la fórmula 

química C4H5NOS. La MCI (CAS No. 26172-55-4), por su parte, se caracteriza por la fórmula 
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C4H4ClNOS. La benzisotiazolinona (BIT, CAS No. 2634-33-5) está representada por la fórmula 

C7H5NOS, mientras que la octilisotiazolinona (OIT, CAS No. 26530-20-1) lo está por la fórmula 

C11H19NOS (Figura 4). Cada una de ellas se clasifica en función de su capacidad sensibilizante, la 

cual puede ser leve, moderada o fuerte, acorde a su capacidad para generar inflamación en la piel 

y en los ganglios linfáticos en ratones y humanos sanos, aceptándose en la actualidad el siguiente 

orden, de mayor a menor potencial sensibilizante: MCI > MI > OIT > BIT11-13. La similitud estructural 

conlleva un potencial teórico de reactividad cruzada entre las isotiazolinonas. Este concepto se 

refiere a la presencia de manifestaciones clínicas alérgicas como consecuencia de la existencia de 

una reactividad frente a una sustancia específica, sin que haya tenido lugar una exposición previa a 

la misma, sino a otra sustancia estructuralmente similar.  En este sentido, la mayoría de los trabajos 

documenta una baja frecuencia de sensibilización simultánea y potencial de reactividad cruzada 

entre la MI y la BIT14,15, mientras que entre la MI y la OIT la sensibilización simultánea es más 

frecuente y algunos autores han objetivado un mayor potencial de reactividad cruzada13,16,17. 

 

Figura 4. Estructuras químicas tridimensionales de la metilisotiazolinona (MI), 

metilcloroisotiazolinona (MCI), benzisotiazolinona (BIT) y octilisotiazolinona (OIT) 

  
Adaptado de “https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/” 

MI 
MCI 

BIT OIT 
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En la década de 1980 se comenzó a usar la mezcla de metilcloroisotiazolinona (MCI) y 

metilisotiazolinona (MI) como conservante en numerosos productos cosméticos, como champús, 

cremas y lociones, así como diversos productos industriales, como aceites de corte, sistemas de 

refrigeración, pinturas y pegamentos. La MCI/MI, más conocida por sus nombres comerciales 

Kathon® CG (Cosmetic Grade) o Euxil® K100, está compuesta por dos ingredientes, el 5-chloro-2-

methyl-4-isothiazolin-3-one y el 2-methyl-4-isothiazolin-3-one, en una proporción 3:1 a una 

concentración del 1,5% en solución acuosa de sal magnésica. Los primeros casos de DAC se 

describieron en 1984 y 1985, vinculados a su uso en cosméticos18,19. Tras el aumento de casos de 

sensibilización a este conservante, se precisó establecer unos límites de uso “seguros” en productos 

cosméticos de 15 ppm en la Unión Europea, aunque ello no se tradujo en una disminución de la 

prevalencia de alergia de contacto. Dado que las propiedades sensibilizantes se atribuían a la MCI11, 

después del año 2000 la mezcla MCI/MI se sustituyó por MI, introduciéndose ésta en solitario como 

conservante en numerosos productos industriales a unas concentraciones elevadas, dado su débil 

efecto biocida20. Posteriormente, se permitió también su uso en productos cosméticos, a una 

concentración máxima de 100 ppm21. Estas elevadas concentraciones, unidas a un potencial de 

sensibilización moderado-fuerte que se demostró poco después12, provocaron una rápida aparición 

de numerosos casos de DAC que se tradujeron en una verdadera epidemia en Europa. Aunque los 

casos iniciales fueron descritos en trabajadores de la industria de la pintura22, poco después se 

describieron numerosos casos vinculados a su presencia en cosméticos, como toallitas limpiadoras, 

productos capilares y faciales, desodorantes y fotoprotectores23,24. La epidemia alcanzó su cénit en 

2014-2015, con prevalencias de sensibilización del 6-15% para la MI y del 7-13% para la MCI/MI en 

pacientes parcheados de forma consecutiva25-27, y afectó también a España, alcanzándose incluso 

cotas más altas en algunas regiones, como el área sur de Gran Canaria28. Ello dio lugar a la 

consideración de la MI como “alérgeno del año 2013” por la Sociedad Americana de Dermatitis de 

Contacto29 y a su inclusión en la BEEu en el 201330.  

Con objeto de reducir el alarmante número de casos, en 2015 el Comité Científico de Seguridad de 

los Consumidores (CCSC) de la Unión Europea recomendó la evitación del uso de MI en cosméticos 

de no aclarado y la reducción de su concentración a 15 ppm en cosméticos de aclarado31. Ello se 

tradujo en las normas regulatorias 1198/2016, relativa a la prohibición del uso de MI en cosméticos 

de no aclarado, y 1224/2017, relativa a la reducción de la concentración de MI al 0,0015% (15 ppm) 

en cosméticos de aclarado, adoptadas por el  Parlamento Europeo y del Consejo de la Unión 

Europea32,33, lo cual redundó en un descenso lentamente progresivo de la sensibilización a estos 

alérgenos en España34,35 y Europa36-39. No obstante, la sensibilización aún continúa siendo 

importante, con una prevalencia a la MI cercana al 3%36,40, y en la actualidad la MI y la mezcla 

MCI/MI se siguen usando como conservantes en una gran cantidad de cosméticos de aclarado, 

productos de limpieza y pinturas al agua. La sensibilización ocurre tanto en el ámbito doméstico 

como, en menor medida, el industrial, especialmente tras la exposición a los productos de 

limpieza41,42.  

La BIT es otro derivado de las isotiazolinonas que se introdujo en el mercado europeo en 1960, 

publicándose el primer caso de DAC en 1976 en dos empleados que trabajaban con emulsiones de 

poliacrilatos en pinturas y ceras43. Otro derivado de las isotiazolinonas, la OIT, también se describió 
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como causante de DAC en 1982, en dos empleados expuestos a pintura en una fábrica de techos44. 

Aunque de forma menos exhaustiva, ambos alérgenos han sido estudiados en el contexto de la 

epidemia de sensibilización a MCI/MI y MI. La BIT es actualmente muy utilizada en detergentes, 

productos de limpieza doméstica, productos industriales, pinturas al agua y adhesivos41,45, y la 

prevalencia de sensibilización en Europea se sitúa aproximadamente en el 3-5%37,46,47. La OIT es 

utilizada con mayor frecuencia en productos industriales y de la industria peletera41, y su prevalencia 

de sensibilización es menor, en torno al 0,5-1%37,40. Ambas isotiazolinonas están prohibidas en los 

cosméticos europeos48. 

Aunque existe información sobre la sensibilización a la MI y MCI/MI en España en los últimos años, 

ésta es muy limitada sobre la BIT y la OIT, así como los factores clínico-epidemiológicos vinculados 

a la misma y la sensibilización simultánea entre las diversas isotiazolinonas.  

 

1.3 Mezcla de colorantes textiles 

Los textiles juegan un papel importante en algunos tipos de eccema, como la dermatitis atópica, la 

DIC y la DAC. La fricción debida al carácter duro o áspero de algunas fibras, como las de lana y de 

estopa, causa una irritación mecánica que puede provocar DIC. Por otro lado, determinadas zonas 

del cuerpo sometidas a una mayor fricción y sudoración, como los pliegues corporales (cuello, axilas, 

abdomen, ingles, codos, poplíteos), la parte posterior del cuello y alta de la espalda, y los muslos, 

pueden desarrollar una DAC de origen textil49. Los colorantes disperse se utilizan para teñir tejidos 

sintéticos, como el poliéster, nylon y acetatos, y son los alérgenos más importantes involucrados en 

la DAC textil. Comenzaron a utilizarse en la década de 1920, ante la necesidad de encontrar una 

forma rápida y sencilla para teñir el acetato de celulosa y otras fibras que componían las primeras 

prendas textiles sintéticas de la época, cuyo carácter hidrófobo impedía su tinción con los colorantes 

ácidos habituales50.  

Los colorantes disperse son tintes de base orgánica, no iónicos e insolubles en agua, cuyas partículas 

se dispersan en el agua, fijándose con rapidez a las fibras textiles mediante fuerzas de Van de Waals. 

Se trata de compuestos lipofílicos de bajo peso molecular, con una estructura basada en un grupo 

azo (R-N=N-R') o una antraquinona, no unidos covalentemente a las fibras textiles y capaces de 

penetrar la barrera cutánea en condiciones de fricción, calor y sudor50. Otros alérgenos menos 

importantes que también están involucrados en la DAC textil son los colorantes reactivos, con un 

mayor poder tintante y estabilidad, usados en fibras de celulosa natural (algodón, seda, lino y lana), 

rayón y poliamida; las resinas liberadoras de formaldehído, como la  dimetiloldihidroxietilenurea, 

usadas en las prendas de planchado fácil o “sin arrugas”; los retardantes de llama bromados y 

fosforados, usados en algunas prendas para mejorar su resistencia al fuego; y algunos biocidas con 

capacidad antimicrobiana, como el triclosán, el dimetilfumarato y las isotiazolinonas51. 

Las técnicas de cromatografía en capa fina indican que una prenda textil, incluso aunque sea de un 

único color, habitualmente está teñida con diferentes tipos de colorantes. Las prendas más oscuras 

o negras son las que contienen un mayor número de tintes. Además, a menudo hay colorantes 

desconocidos, metabolitos o impurezas presentes en los colorantes textiles individuales. Todas 

estas sustancias pueden contribuir o agravar la DAC textil. Con frecuencia, la sensibilización primaria 

no se debe a las propias fibras textiles, sino a la reactividad cruzada con otros alérgenos, como la 
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parafenilendiamina (PPD), derivados de la goma negra y el formaldehído. En el caso de los 

colorantes disperse, la reactividad cruzada se debe principalmente a la similitud entre el grupo azo 

y otros grupos moleculares de los otros alérgenos, o bien a la presencia de grupos amino 

compartidos, como el grupo –NH2 (Figura 5). La sensibilización puede acontecer en el ámbito 

laboral, por ejemplo en peluqueros y profesionales sanitarios, por este mecanismo de reactividad 

cruzada49,52. Por otro lado, es frecuente que las etiquetas de las prendas textiles no detallen su 

composición, algo debido a la falta de una normativa textil reguladora en muchos países49. Todo ello 

dificulta el abordaje de la DAC textil, incluyendo la valoración de relevancia de la sensibilización, en 

muchos pacientes.  

 

Figura 5. Estructuras químicas del Disperse Orange 3 (DO 3) y la parafenilendiamina (PPD) 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Adaptado de “https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/” 

 

La mezcla de colorantes textiles (MCT) incluye los ocho colorantes disperse más frecuentes (Anexo 

9.2): Disperse Blue 35 (DB 135) (CAS No. 12222-75-2), Disperse Blue 106 (DB 106) (CAS No. 12223-

01-7), Disperse Blue 124 (DB 124) (CAS No. 61951-51-7), Disperse Orange 1 (DO 1) (CAS No. 2581-

69-3), Disperse Orange 3 (DO 3) (CAS No. 730-40-5), Disperse Red 1 (DR 1) (CAS No. 2872-52-8), 

Disperse Red 17 (DR 17) (CAS No. 3179-89-3) y Disperse Yellow 3 (DY 3) (CAS No. 2832-40-8). La MCT 

comenzó a investigarse como alérgeno marcador de la alergia textil en 1999, tras varios estudios 

que indicaban que la parafenilendiamina (PPD), que tradicionalmente se había utilizado como 

alérgeno de cribado de la alergia textil53, tenía un bajo rendimiento diagnóstico como marcador de 

la misma54,55. A lo largo de los años siguientes, la MCT fue parcheada a diferentes concentraciones 

para decidir cuál era la que ofrecía un mejor rendimiento diagnóstico. Dos estudios multicéntricos 

llevados a cabo en el ámbito internacional54 y Suecia56 demostraron que la TDM al 6,6% detectaba 

DO 3 

PPD 
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a una elevada proporción de pacientes sensibilizados con una relevancia clínica lo suficientemente 

alta, motivo por el que la MCT fue incluida como marcador de la alergia a los colorantes textiles en 

la BEEu en 201555.  

En la actualidad, la alergia a la MCT continúa siendo frecuente en Europa, con una prevalencia actual 

de en torno al 2-3%56-59. De especial interés resulta la sensibilización a uno de los ocho colorantes 

de la mezcla, el Disperse Orange 3 (DO 3), que además de ser el colorante individual sensibilizante 

más frecuente en muchos trabajos56,59,60, asocia una frecuente sensibilización simultánea con la 

parafenilendiamina (PPD), como consecuencia de la ya comentada reactividad cruzada. Varios 

autores han sugerido eliminar el DO 3 de la MCT56,61,62, evitando así que los pacientes alérgicos a la 

PPD, pero no a los colorantes disperse, reaccionen como “falsos positivos” a la MCT como 

consecuencia de la reactividad cruzada con el DO 3. Existe poca información sobre la situación 

epidemiológica de la positividad a la MCT en la población española, incluyendo los factores 

asociados a la misma, la sensibilización simultánea con la PPD y el DO 3 y su rentabilidad como 

marcador en comparación con la batería textil (Anexo 9.3).  

 

1.4 Hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído 

Las fragancias son un grupo amplio y heterogéneo de compuestos químicos presentes de forma 

ubicua en muchos cosméticos, como perfumes, colonias y productos de higiene personal de todo 

tipo (champús, acondicionadores, jabones, desodorantes, toallitas húmedas, aceites corporales, 

cremas hidratantes, productos de maquillaje), incluidos aquellos denominados hipoalergénicos o 

incluso los etiquetados como “libres de fragancias” o “sin perfume”. También se encuentran en 

muchos productos de limpieza doméstica (detergentes, suavizantes, ambientadores, limpiadores, 

abrillantadores), productos industriales, medicamentos tópicos, productos de aromaterapia y 

algunos alimentos o especias63. Algunas de las más empleadas en Europa son el linalol y el limoneno, 

cuyos hidroperóxidos son alérgenos de especial relevancia en la DAC por fragancias64. 

El hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído (HICC) (CAS no. 51414-25-6/31906-04-4), más 

conocido por su nombre comercial, Lyral®, es una fragancia sintética que se ha utilizado 

ampliamente como marcador de sensibilización a fragancias desde hace años, al igual que otros 

marcadores, como la Mezcla de Fragancias I (MF I), la Mezcla de Fragancias II (MF II), el Bálsamo del 

Perú (BP) y, en menor medida, la colofonia. El HICC es una fragancia de origen sintético que se 

obtiene como mezcla de dos aldehídos a partir de una reacción de Diels-Alder entre el mircenol y la 

acroleína (Figura 6). Su aroma es delicado y floral, a lirio y ciclamen, y es ampliamente utilizado 

como fragancia en numerosos cosméticos (jabones, champús, colonias, desodorantes, aftershaves) 

y productos de uso doméstico (productos para la limpieza del hogar, detergentes, suavizantes)65. 
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Figura 6. Reacción química que genera los dos isómeros del hidroxiisohexil 3-ciclohexeno 

carboxaldehído (HICC) 

 
Adaptado de “Sensibilización al Lyral®”, por Heras F, et al., 2006, Actas Dermo-Sifiliográficas;97(6), p. 374-

78. doi: 10.1016/S0001-7310(06)73423-8.  

 

Aunque el primer caso de DAC por HICC se comunicó en 198466, no se reconoció su importancia y 

se recomendó su parcheo rutinario hasta 199967, a raíz de un estudio multicéntrico europeo de 

Frosch et al. que evidenció una frecuencia de sensibilización del 2,7%. En 2008, el HICC fue incluido 

en la BEEu68, junto a la MF II, que tres años antes había demostrado ser capaz de detectar a una 

proporción significativamente mayor de pacientes sensibilizados a fragancias en comparación con 

la MF I aislada69. En España, el HICC y la MF II fueron añadidos a la BEEs en el 201270, 

documentándose una prevalencia de sensibilización del 1,1% y 3,3% durante el periodo 2011-

201571.  

Con objeto de reducir la elevada prevalencia de sensibilización, en 2009 la International Fragrance 

Association (IFRA) recomendó reducir la concentración del HICC a un máximo del 0,2% en los 

cosméticos en general, bajando este límite al 0,02% en los cosméticos labiales, desodorantes y 

toallitas íntimas72. En 2017, la Comisión Europea emitió una norma regulatoria que prohibía su uso 

en cualquier cosmético, la cual tomó efecto en agosto de 202173. En consonancia, los estudios 

europeos de los últimos años han mostrado una disminución progresiva de la prevalencia de 

sensibilización al HICC, con prevalencias actuales cercanas al 1%74-76.  

La MF II es una mezcla de 6 fragancias (Anexo 9.4), una de las cuales es el propio HICC, contenido 

en la mezcla a una concentración menor (2,5%) que a la que se parchea como alérgeno individual 
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(5%). Por lo tanto, el HICC individual tiene un mayor potencial para detectar pacientes 

sensibilizados. No obstante, varios estudios indican que la MF II es capaz de detectar a una 

proporción relativamente alta de los pacientes alérgicos al HICC, en torno al 80-85%77-81. Este hecho, 

unido a las medidas regulatorias y la disminución de la prevalencia en Europa, actuó como base para 

que el Swedish Contact Dermatitis Research Group (SCDRG) eliminase el HICC de la batería estándar 

sueca en 201478, medida que adoptarían también el International Contact Dermatitis Research 

Group (ICDRG) en 2020 en relación con la batería estándar internacional82, y el GEIDAC en 2022 en 

relación con la nueva versión de la BEEs, trasladándolo a la batería española ampliada8. Con todo, 

actualmente el HICC se sigue parcheando como marcador de fragancias independiente dentro de 

otras baterías estándar nacionales y de la BEEu. 

Es necesario analizar la epidemiología de la sensibilización en España en los últimos años, así como 

la sensibilización simultánea con la MF II, datos que indicarían si el HICC debería permanecer fuera 

de la BEEs y podrían apoyar su exclusión de la BEEu. 
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2. HIPÓTESIS Y JUSTIFICACIÓN 

 

Hipótesis 

• La versión de 2016 de la batería estándar española (BEEs) de pruebas epicutáneas debe ser 

actualizada. 

 

Justificación 

Existe una necesidad periódica de actualización de cualquier batería estándar. Analizar las 

características epidemiológicas de la sensibilización a ciertos alérgenos de interés permitirá 

establecer las recomendaciones relativas a la necesidad de adecuación y/o actualización de la BEEs. 

En España, existe poca información en los últimos años sobre la sensibilización a las isotiazolinonas, 

la MCT y el HICC, así como los factores clínico-epidemiológicos asociados a la misma. Conocer estos 

datos permitiría analizar cuestiones de gran relevancia actual en DAC, como el perfil del paciente 

sensibilizado a cualquiera de estos alérgenos, la importancia actual de la alergia a las isotiazolinonas 

en nuestro país, la utilidad de la MCT en el cribado de la alergia de contacto textil en España y si el 

HICC debería permanecer excluido de la BEEs. 
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3. OBJETIVOS 

 

Objetivo principal 

• Actualizar la batería estándar española (BEEs) de pruebas epicutáneas. 

 

Objetivos secundarios 

• Analizar la utilidad del REIDAC como herramienta de vigilancia epidemiológica de la 

dermatitis alérgica de contacto en España. 

• Comparar y adecuar la BEEs con la batería estándar europea (BEEu). 

• Investigar las características clínico-epidemiológicas de la sensibilización a la MI, MCI/MI, BIT 

y OIT en España.  

• Estudiar la sensibilización simultánea entre las isotiazolinonas. 

• Investigar las características clínico-epidemiológicas de la sensibilización a la MCT y a los 

colorantes textiles en España.  

• Estudiar la sensibilización simultánea entre la MCT, la PPD y los colorantes textiles. 

• Investigar las características clínico-epidemiológicas de la sensibilización al HICC y a la MF II 

en España. 

• Estudiar la sensibilización simultánea entre el HICC y la MF II. 
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4. MATERIAL Y MÉTODOS 

 

4.1 Registro Español de Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea 

Esta tesis doctoral se sustenta en la información recogida en el Registro Español de Investigación en 

Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (REIDAC), un registro prospectivo activo online de 

dermatitis de contacto que comenzó el 01 de junio de 2018 y en el que participan actualmente 26 

centros sanitarios del GEIDAC que cumplen con los criterios legales de su puesta en marcha (Figura 

7). El REIDAC es un proyecto de investigación propuesto por el GEIDAC cuyo promotor es la 

Fundación Piel Sana (FPS) de la Academia Española de Dermatología y Venereología (AEDV). La 

unidad de investigación de la FPS da soporte estructural y de explotación al registro. 

 

Figura 7. Lista de centros participantes en el Registro Español de Investigación en Dermatitis de 

Contacto y Alergia Cutánea (REIDAC) 

 
Adaptado de “https://aedv.es/investigacion-registro-espanol-dermatitis-alergia-contacto-centros-

participantes/” 
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El REIDAC es un proyecto financiado parcialmente por el Ministerio de Sanidad, a través de un 

convenio con la AEMPS. Recibe también apoyo financiero de Sanofi y de donaciones no 

condicionadas por la industria farmacéutica. La obtención, gestión, análisis, interpretación, 

publicación y revisión de los datos generados en el registro es independiente de sus fuentes de 

financiación9. 

En el REIDAC se incluyen de forma consecutiva y prospectiva todos aquellos pacientes a los que se 

les han practicado pruebas epicutáneas de contacto en alguno de los centros que lo componen, en 

condiciones de práctica clínica habitual y bajo la supervisión de un investigador del estudio. A fecha 

de 31 de diciembre de 2023, se han incluido en el registro 12 029 pacientes. El único criterio de 

exclusión del registro es la negativa del paciente a ser incluido en el mismo, lo cual se anota en un 

registro de pacientes excluidos.  

El registro incluye información relativa a los datos básicos anonimizados de los pacientes, alérgenos 

evaluados, resultado de las pruebas alérgicas de contacto y diagnóstico final. Estos datos clínicos 

son los mismos y de las mismas categorías que los establecidos en el conjunto mínimo de datos del 

ESSCA, lo que permite su exportación a otras bases de datos con idénticas categorías. La estructura 

de la base de datos es modular, permitiendo realizar estudios prospectivos, en los que se recogen 

datos específicos durante un periodo de tiempo establecido. Los datos del registro se comparten a 

nivel internacional con el ESSCA para la realización de estudios epidemiológicos de manera conjunta 

con otros países. 

Los datos recogidos se compilan en índices según la naturaleza cuantitativa o cualitativa de cada 

variable (media, desviación estándar, frecuencia, mediana, proporción, etc.). De cada paciente se 

recogen los datos correspondientes al índice MOAHLFA (Male, Occupational dermatitis, Atopic 

dermatitis, Hand dermatitis, Leg dermatitis, Facial dermatitis, Age > 40 years), localización de la 

dermatitis, ocupación laboral y fuentes de sensibilización. 

Como diagnóstico principal se establece el que tiene cada paciente en el momento de realización 

de las pruebas epicutáneas. No obstante, a cada paciente se le pueden realizar pruebas epicutáneas 

en momentos diferentes del tiempo, por lo que es posible añadir diagnósticos adicionales futuros. 

Las hojas de registro de pacientes incluidos y excluidos del estudio quedan en posesión del médico 

investigador de cada centro, pudiendo ser utilizadas para revertir el anonimato de los datos y añadir 

nuevas pruebas/diagnósticos a un mismo paciente. 

A partir de la información contenida en el registro, el doctorando ha desarrollado un estudio 

preliminar y tres trabajos de investigación de carácter transversal y descriptivo-analítico, para 

comprobar los objetivos propuestos. El marco temporal de los mismos abarca el periodo 

comprendido entre la fecha de inicio del registro, esto es, el 01 de junio de 2018, o, en su caso, el 

01 de enero de 2019, y el 31 de diciembre del último año de interés de cada trabajo. 
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4.2 Métodos 

Las pruebas epicutáneas practicadas por el GEIDAC se llevan a cabo según la guía de la ESCD3. Las 

baterías empleadas por cada centro se obtienen comercialmente de Chemotechnique Diagnostics® 

(Vellinge, Suecia), allergEAZE® (SmartPractice, Calgary, Canadá) y True Test® (SmartPractice, 

Hillerød, Dinamarca), según la disponibilidad en cada centro. Cuando existe indicación médica, se 

emplean adicionalmente baterías de productos propios. En caso de aparición de nuevos 

contactantes (fuentes de sensibilización) futuros, estos pueden añadirse a las baterías existentes u 

organizarse en nuevas baterías. 

Cada centro participante es responsable de volcar los datos relativos a sus pacientes en un sistema 

de recogida de datos online. Dicho volcado se intenta llevar a cabo inmediatamente tras la última 

lectura de las pruebas epicutáneas. Para la recogida de datos del periodo comprendido entre el 01 

de junio de 2018 y el 31 de junio de 2022, se utilizó la plataforma OpenClinica (OpenClinica LLC, 

Waltham, Massachusetts, EE. UU., RRID: SCR_019223). Para la recogida de datos del periodo 

comprendido entre el 01 de julio de 2022 y el 31 de diciembre de 2023, se utilizó la plataforma web 

REDCap (Research Electronic Data Capture) de la AEDV (Anexo 9.5). La recogida de datos es auditada 

mediante monitorización online continuada. La pérdida de más de un 10% de los datos 

epidemiológicos básicos de un centro supone la exclusión del mismo del registro durante ese año.  

La metodología específica de cada trabajo de la tesis doctoral se encuentra explicada en su apartado 

correspondiente de “Material y Métodos”. La unidad de investigación de la FPS ha sido la encargada 

de llevar a cabo los análisis estadísticos durante el desarrollo de los trabajos. 
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4.3 Consideraciones éticas  

La AEMPS ha catalogado el REIDAC como un estudio observacional no posautorización (Anexo 9.6), 

con dictamen posterior favorable del Comité Ético de Investigación con medicamentos (CEIm) y 

ratificación de la Dirección Gerencia del Complejo Hospitalario Universitario Insular Materno Infantil 

(CHUIMI) de Las Palmas de Gran Canaria (CEIm ID: 2017/964) (Anexo 9.7). Para desarrollar la tesis, 

el doctorando ha precisado únicamente de información relativa a la práctica clínica habitual, no 

siendo necesaria la puesta en marcha de ningún plan diagnóstico o terapéutico. El funcionamiento 

del registro cumple con la Declaración de Helsinki (revisión de Seúl, octubre de 2008) y los estudios 

derivados del mismo se ajustan a la legislación vigente en España, con arreglo a lo establecido en la 

orden ministerial SAS/3470/2009 relativa a la realización de estudios observacionales.  

A todos los pacientes se les proporciona una hoja informativa (Anexo 9.8) y todos firman un 

consentimiento informado (Anexo 9.9) relativos a su inclusión en el registro, que incluyen la 

posibilidad de comparar sus datos con los de registros internacionales. Para garantizar el anonimato 

de los datos, éstos son anonimizados en origen y cada paciente es identificado mediante un Código 

de Referencia Documental (CRD). El tratamiento, la comunicación y la cesión de los datos de carácter 

personal de todos los sujetos participantes se ajusta a lo dispuesto en la Ley Orgánica 15/1999, de 

13 de diciembre, de protección de datos de carácter personal. 
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5. RESULTADOS 

 

5.1 Sensibilización a las isotiazolinonas en el Registro Español de Investigación en 

Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (REIDAC): situación epidemiológica 2019-

2021  

Título: Sensitization to isothiazolinones in the Spanish Contact Dermatitis Registry (REIDAC): 2019-

2021 epidemiological situation 

Autores: Carlos Pelayo Hernández Fernández, Leopoldo Borrego, Pedro Mercader García, Ana María 

Giménez Arnau, Javier Sánchez Pérez, Juan Francisco Silvestre Salvador, Ricardo González Pérez, 

Tatiana Sanz Sánchez, Araceli Sánchez Gilo, Gemma Melé Ninot, Violeta Zaragoza Ninet, Francisco 

Javier Miquel Miquel, José Manuel Carrascosa Carrillo, Susana Córdoba Guijarro, María Elena Gatica 

Ortega, Inmaculada Ruiz González, Esther Serra Baldrich, Fátima Tous Romero, Mercedes Rodríguez 

Serna, María Antonia Pastor Nieto, Patricia Pérez Feal, Marcos Hervella Garcés, Marina de Vega 

Martínez, Ignacio García Doval. 

Referencia: Contact Dermatitis. Mar 2023;88(3):212-19. 

DOI: 10.1111/cod.14251. 

PMID: 36403138. 

Acceso web: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/cod.14251 

 

Índices de calidad: 

- Revista: Contact Dermatitis. ISSN: 0105-1873 (escrita) / 1600-0536 (online). 

- Factor de impacto JCR (2023): 4,8. 

- Cuartil (2024): pendiente; (2023): Q1. 

- Citas del artículo (Scopus): 5 (última visita 21 de octubre de2024) 

- Altmetric Attention Score (Pubmed): 2 (última visita 21 de octubre de 2024) 

 

 

  

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/cod.14251


 
24 

  



 
25 

 



 
26 

 



 
27 

 



 
28 

 



 
29 

 



 
30 

 



 
31 

 

  



 
32 

  



 
33 

5.2 Sensibilización a los colorantes textiles en España: situación epidemiológica 

2019-2022 

Título: Sensitization to textile dyes in Spain: Epidemiological situation (2019-2022). 

Autores: Carlos Pelayo Hernández Fernández, Leopoldo Borrego, Ana María Giménez Arnau, Violeta 

Zaragoza Ninet, Tatiana Sanz Sánchez, Francisco Javier Miquel Miquel, Ricardo González Pérez, Juan 

Francisco Silvestre Salvador, Susana Córdoba Guijarro, José Manuel Carrascosa Carrillo, María Elena 

Gatica Ortega, Inmaculada Ruiz González, Pedro Mercader García, Fátima Tous Romero, Esther Serra 

Baldrich, María Antonia Pastor-Nieto, Mercedes Rodríguez Serna, Javier Sánchez Pérez, Araceli 

Sánchez Gilo, Gemma Melé Ninot, Paloma Sánchez-Pedreño Guillén, Marina de Vega Martínez, 

Miguel Ángel Gallego Descalzo, Ignacio García Doval. 

Referencia: Contact Dermatitis. May 2024;90(5):486-94. 

DOI: 10.1111/cod.14513. 

PMID: 38348533. 

Acceso web: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/cod.14513?af=R 

 

Índices de calidad: 

- Revista: Contact Dermatitis. ISSN: 0105-1873 (escrita) / 1600-0536 (online). 

- Factor de impacto JCR (2024): pendiente; (2023): 4,8. 

- Cuartil (2024): pendiente; (2023): Q1. 

- Citas del artículo (Scopus): 1 (última visita 21 de octubre de 2024) 

- Altmetric Attention Score (Pubmed): 2 (última visita 21 de octubre de 2024) 

 

Comunicaciones en congresos: 

- 68ª Reunión del Grupo Español de Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (GEIDAC) de 

la AEDV, Valencia. 28-30 de septiembre de 2023. 

Formato: comunicación oral. 

Título: Sensibilización a los colorantes textiles en España en el periodo 2019-2022. 

Autores: Carlos Pelayo Hernández Fernández, Leopoldo Borrego, Ana María Giménez 

Arnau, Violeta Zaragoza Ninet, Tatiana Sanz Sánchez, Francisco Javier Miquel Miquel, 

Ricardo González Pérez, Juan Francisco Silvestre Salvador, Susana Córdoba Guijarro, José 

Manuel Carrascosa Carrillo, María Elena Gatica Ortega, Inmaculada Ruiz González, Pedro 

Mercader García, Fátima Tous Romero, Esther Serra Baldrich, María Antonia Pastor-Nieto, 

Mercedes Rodríguez Serna, Javier Sánchez Pérez, Araceli Sánchez Gilo, Gemma Melé Ninot, 

Paloma Sánchez-Pedreño Guillén, Marina de Vega Martínez, Miguel Ángel Gallego 

Descalzo, Ignacio García Doval. 
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5.3 ¿Debe continuar el hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído (Lyral) en las 

baterías estándar de pruebas epicutáneas? 

Título: ¿Debe continuar el hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído (Lyral) en las baterías 

estándar de pruebas epicutáneas?  

Autores: Carlos Pelayo Hernández Fernández, Leopoldo Borrego, Ana María Giménez Arnau, Tatiana 

Sanz Sánchez, Jose Manuel Carrascosa Carrillo, Violeta Zaragoza Ninet, Esther Serra Baldrich, 

Francisco Javier Miquel Miquel, Juan Francisco Silvestre Salvador, Susana Córdoba Guijarro, Araceli 

Sánchez Gilo, Pedro Mercader García, Francisco Navarro Triviño, Fátima Tous Romero, Mercedes 

Rodríguez Serna, Gemma Melé Ninot, Inmaculada Ruiz González, Enrique Gómez de la Fuente, 

María Antonia Pastor Nieto, Paloma Sánchez-Pedreño Guillén, Javier Sánchez Pérez, José Juan 

Pereyra Rodríguez, María Elena Gatica Ortega, Ricardo González Pérez, Ignacio García Doval. 

Referencia: aceptado. Pendiente de publicación 

DOI: pendiente 

PMID: pendiente 

Acceso web: pendiente 

 

Índices de calidad: 

- Revista: Actas Dermo-Sifiliográficas. ISSN: 0001-7310 (escrita) / 1578-2190 (online). 

- Factor de impacto JCR (2024): pendiente; (2023): 3,8. 

- Cuartil (2024): pendiente; (2023): Q1. 

 

Comunicaciones en congresos: 

- 16ª Reunión de la Sociedad Europea de Dermatitis de Contacto (ESCD), Dresden. 04-07 de 

septiembre de 2024. 

Formato: póster. 

Título: Should hydroxyisohexyl 3-cyclohexene carboxaldehyde (Lyral) still be part of the 

baseline series? 

Autores: Carlos Pelayo Hernández Fernández, Leopoldo Borrego, Ana María Giménez Arnau, Tatiana 

Sanz Sánchez, Jose Manuel Carrascosa Carrillo, Violeta Zaragoza Ninet, Esther Serra Baldrich, 

Francisco Javier Miquel Miquel, Juan Francisco Silvestre Salvador, Susana Córdoba Guijarro, Araceli 

Sánchez Gilo, Pedro Mercader García, Francisco Navarro Triviño, Fátima Tous Romero, Mercedes 

Rodríguez Serna, Gemma Melé Ninot, Inmaculada Ruiz González, Enrique Gómez de la Fuente, 

María Antonia Pastor Nieto, Paloma Sánchez-Pedreño Guillén, Javier Sánchez Pérez, José Juan 

Pereyra Rodríguez, María Elena Gatica Ortega, Ricardo González Pérez, Ignacio García Doval. 
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6. DISCUSIÓN INTEGRADORA 

 

6.1 Discusión 

La vigilancia epidemiológica consiste en la observación continuada de la distribución e incidencia de 

las principales enfermedades que afectan a la salud de la población, a través de la recopilación 

sistemática, procesamiento y evaluación de datos de morbilidad, mortalidad y otros considerados 

relevantes83. Esta tesis doctoral sigue la línea de investigación de la oncología y toxicología 

ambiental de la Universidad de Las Palmas de Gran Canaria, y se centra en la vigilancia 

epidemiológica de la dermatitis alérgica de contacto (DAC) en España. Los trabajos desarrollados 

giran en torno a la actualización de la batería estándar española (BEEs) de pruebas epicutáneas, lo 

cual constituye la línea argumental y eje vertebrador del proyecto, y todos usan como fuente de los 

datos el Registro Español de Investigación en Dermatitis de Contacto y Alergia Cutánea (REIDAC). La 

investigación desarrollada ha enriquecido el conocimiento epidemiológico de la DAC en España y ha 

tenido una repercusión significativa en este campo.  

Antes del inicio de la tesis, la última actualización de la BEEs se había llevado a cabo en 2016, con la 

incorporación de la metilisotiazolinona (MI), la diazolidinil urea y la imidazolidinil urea, y la 

modificación de la concentración de la mezcla metilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona 

(MCI/MI) y del formaldehído4. En Europa, el HEMA, el propóleo y la mezcla de caínas III habían sido 

añadidos a la última versión de 2019 de la BEEu84, de la cual ya formaba parte la MCT, añadida en 

201555. Por otro lado, los hidroperóxidos de linalol y limoneno, la BIT, la OIT y el metabisulfito sódico 

habían sido añadidos a la recién creada batería europea ampliada85. 

Un trabajo preliminar del doctorando (Anexo 9.10) analizó un total de 14 alérgenos de interés 

durante el periodo 2019 y 2020, los cuales, con la excepción de la diazolidinil e imidazolidinil ureas, 

no formaban parte de la BEEs, pero estaban siendo estudiados en Europa. Siete de ellos mostraron 

una frecuencia de sensibilización superior al 1% y se postularon para su inclusión en la próxima 

actualización de la BEEs: los hidroperóxidos de linalol y limoneno, el HEMA, la MCT, la BIT, el 

metabisulfito sódico y el propóleo. Tras una reunión de consenso celebrada por el GEIDAC en 2021, 

y teniendo en cuenta la situación en Europa, se decidió incluir a los hidroperóxidos de linalol y 

limoneno, el HEMA y la MCT en la nueva versión de 2022 de la BEEs8. Por su parte, la BEEu sería 

nuevamente revisada y actualizada en 2023, incorporándose la BIT y el metabisulfito sódico86. 

El primer trabajo de la tesis doctoral investigó las características epidemiológicas de la 

sensibilización a las isotiazolinonas durante el periodo 2019-2021: MI, MCI/MI, benzisotiazolinona 

(BIT) y octilisotiazolinona (OIT). Como ya se ha comentado, la epidemia de DAC por la MI y MCI/MI 

ha ido perdiendo importancia en los últimos años, si bien la sensibilización sigue siendo muy 

frecuente en muchos países36,40. En España no se conocían con precisión los datos de sensibilización 

de los últimos años, ni tampoco los relativos a la BIT y la OIT, dos isotiazolinonas que han provocado 

casos y series de casos más esporádicos de DAC desde los años 80.  

Este trabajo detectó que prácticamente uno de cada seis españoles estudiados en las consultas de 

DAC está sensibilizado a alguna de las cuatro isotiazolinonas, siendo la MI (casi el 7 %) y la MCI/MI 

(casi el 5%) las más prevalentes, con una relevancia presente en torno al 70-75% de los casos, lo 
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cual justifica plenamente su permanencia en la BEEs. El estudió indicó que en nuestro país la alergia 

parece desarrollarse o perpetuarse con más frecuencia en el ámbito laboral. Por otro lado, fue 

sorprendente comprobar que, pese a la legislación europea vigente, que prohíbe la MI en 

cosméticos de no aclarado32,33, algunos de ellos usados en España aún contienen MI y actúan como 

fuente de sensibilización en algunos pacientes. 

La sensibilización a la BIT y la OIT fue del 3,5 y 0,5% respectivamente, porcentajes similares a los 

europeos40. Aunque esta elevada prevalencia ha justificado la reciente inclusión de la BIT en la 

BEEu86, en nuestra población la relevancia presente (< 40%) fue sensiblemente inferior a la de la MI 

y MCI/MI. La prevalencia de sensibilización a la OIT fue baja. Por ello, la BIT y la OIT no forman parte 

actualmente de la BEEs, sino de la batería española ampliada8. El estudio indica que la sensibilización 

a la BIT ocurre probablemente como consecuencia de una exposición continua y prolongada al 

alérgeno. El trabajo también analizó la sensibilización simultánea entre las isotiazolinonas (Figura 

8). 

 

Figura 8. Diagrama que ilustra la sensibilización simultánea entre la metilisotiazolinona (MI), 

metilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona (MCI/MI), benzisotiazolinona (BIT) y octilisotiazolinona 

(OIT)  

 
Adaptado de “Sensitization to isothiazolinones in the Spanish Contact Dermatitis Registry (REIDAC): 2019-

2021 epidemiological situation)”, por Hernández Fernández CP, 2022, Contact Dermatitis, 88(3), p. 212-19. 

doi: 10.1111/cod.14251. Licencia CC BY-NC-ND 4.0 por John Wiley & Sons Ltd. 
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El segundo trabajo de la tesis analizó la sensibilización a los colorantes textiles durante el periodo 

2019-2022. La MCT fue añadido como alérgeno marcador de cribado de la DAC textil a la BEEu en 

201555 y la BEEs en 20228. La prevalencia europea de positividad a la MCT se sitúa en torno al 2-

3%56-59, y los colorantes individuales más frecuentemente sensibilizantes de la mezcla son el DB 106, 

DB 124, DO 1 y DO 354,56,58-60.  Antes del desarrollo de la tesis no se conocían con precisión las 

características epidemiológicas de la sensibilización en España.  

Este trabajó reveló una frecuencia de positividad a la MCT del 3,3%, siendo aproximadamente uno 

de cada tres casos clínicamente relevantes. La rentabilidad diagnóstica de la MCT como marcador 

global de la alergia textil fue alta, ya que fue capaz de detectar a > 80% de los positivos a cualquier 

alérgeno de la batería textil. Estos datos indican con claridad que la MCT debe formar parte de la 

BEEs. Apenas un 12% de los casos fue de origen laboral, siendo la profesión de peluquero/esteticista 

la más habitual, algo que se explica por la reactividad cruzada entre el DO 3 y la PPD, utilizada en un 

gran número de tintes capilares. Más de la mitad de los positivos a la MCT estaba sensibilizada a la 

PPD. El trabajo indicó que la dermatitis aislada del cuero cabelludo hacía menos probable que un 

positivo a la MCT fuera clínicamente relevante, a diferencia de cuando se asociaba a dermatitis en 

cualquier otra zona, especialmente el cuello, tronco, brazos o antebrazos.  

La MCT fue positiva en uno de cada cuatro pacientes parcheados selectivamente con la batería textil 

y el colorante disperse más frecuente fue el DO 3 (Figura 9). De los positivos al DO 3, la PPD fue 

capaz de detectar al 80%, una proporción inferior a la de otros trabajos europeos54,56,61,62. Esto 

desaconseja eliminar el DO 3 de la MCT en nuestro país, ya que ello implicaría dejar de detectar al 

20% de los pacientes sensibilizados al DO 3. 

 

  



 
66 

Figura 9. Positividad simultánea a la mezcla de colorantes textiles (MCT), parafenilendiamina (PPD) 

y Disperse Orange 3 (DO 3) en 161 pacientes seleccionados parcheados con la batería textil  

 
MCT y PPD parcheados como parte de la batería estándar española; DO 3 como parte de la batería textil.  

Adaptado de “Sensitization to textile dyes in Spain: Epidemiological situation (2019–2022)”, por Hernández 

Fernández CP, 2024, Contact Dermatitis, 90(5), p. 486-94. doi: 10.1111/cod.14513. Licencia CC BY-NC-ND 4.0 

por John Wiley & Sons Ltd. 

 

 

El tercer trabajo de la tesis investigó la sensibilización al HICC durante el periodo 2018-2023. El HICC 

es uno de los marcadores de fragancias clásicos y forma parte de la MF II. Por su importancia, ambos 

marcadores se añadieron a la BEEu en 200868 y a la BEEs en el 201270. Sin embargo, las medidas 

regulatorias europeas, especialmente la prohibición definitiva de su uso en cosméticos73, se han 

traducido en un descenso de la sensibilización y relevancia del HICC en la última década, con 

prevalencias actuales del 1%74-76. Además, en muchos estudios la MF II es capaz de detectar a más 

del 80% de los pacientes alérgicos al HICC77-81. Todo ello hizo que el GEIDAC excluyera el HICC de la 

BEEs de 2022, trasladándolo a la batería española ampliada8. No obstante, el HICC se sigue 

parcheando como marcador de fragancias independiente dentro de la BEEu y otras baterías 

estándar nacionales, por lo que revestía un alto interés revisar la situación epidemiológica más 

reciente en España.  

Este estudio reveló una frecuencia de sensibilización al HICC del 0,8%, con una tendencia anual 

decreciente significativa a lo largo del tiempo cuando se consideraron únicamente los casos 

relevantes. La MF II fue capaz de detectar al 75% de los positivos al HICC, tanto en el global de la 

muestra como en el subgrupo de pacientes con sensibilización clínicamente relevante (Figura 10). 

Estos resultados avalan la exclusión del HICC de la BEEs y apoyan su exclusión de la BEEu. 
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Figura 10. Positividad simultánea entre el hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído (HICC) y la 

mezcla de fragancias II (MF II) en todos los positivos (A) y en los positivos con relevancia presente 

(B) 

  

 

6.2 Limitaciones 

La principal limitación de los trabajos de la tesis es inherente a cualquier estudio epidemiológico en 

dermatitis de contacto, y es que los resultados no son directamente extrapolables a la población 

general, dado que la población de estudio es la que acude a los centros de dermatitis de contacto y 

a la que se le realizan pruebas epicutáneas. Para minimizar este sesgo de selección de pacientes, el 

REIDAC incluye consecutivamente a todos los pacientes sometidos a pruebas epicutáneas en los 

centros que forman parte del mismo. Además, el registro no incluye a un volumen significativo de 

pacientes con DAC de origen laboral, ya que muchos de estos pacientes son atendidos a través de 

mutuas laborales. Otra limitación es que la relevancia clínica de la sensibilización a un alérgeno se 

ha determinado en base a la historia clínica de los pacientes. Por otro lado, la frecuencia de 

sensibilización de algunos alérgenos estudiados, como la OIT y los colorantes textiles específicos de 

la batería textil, fue demasiado baja como para extraer conclusiones clínicas y sobre la 

sensibilización simultánea con otros alérgenos. Por último, la crisis de la pandemia COVID-19 ha sido 

un factor limitante importante del desarrollo de la tesis, conllevando una importante disminución 

de la participación de los centros del REIDAC y el reclutamiento de pacientes durante el año 2020.  
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6.3 Medicina traslacional 

La investigación desarrollada en esta tesis doctoral ha contribuido significativamente a la 

actualización de 2022 de la BEEs y justifica que las actualizaciones de las baterías estándar deben 

basarse en registros nacionales prospectivos, como el REIDAC, haciendo obsoleto el sistema previo 

que basaba su actualización en estudios retrospectivos, el conocimiento de la situación europea y 

el criterio de expertos.  

De forma paralela a lo que sucede en otros campos de la dermatología, el futuro de la epidemiología 

de la DAC estará cada vez más condicionado por el desarrollo de la teledermatología, la inteligencia 

artificial y el machine learning aplicados a este campo médico. Ello permitirá la creación de 

algoritmos y modelos computacionales predictivos capaces de analizar e integrar la información 

epidemiológica y clínica de la sensibilización a los alérgenos. Algunos campos de exploración 

priorizarán la realización de pruebas epicutáneas en aquellos pacientes con un mayor riesgo de 

sensibilización clínicamente relevante (con relevancia presente). La aplicabilidad de la inteligencia 

artificial no se limitará al diagnóstico de la DAC, sino que tendrá también fines terapéuticos y 

preventivos. Es importante resaltar que la creación de estos modelos predictivos precisa disponer 

de datos reales, obtenidos de forma estandarizada, lo cual es posible gracias a registros nacionales 

como el REIDAC. 

 

  



 
69 

7. CONCLUSIONES 

 

1. El REIDAC es una herramienta útil en la vigilancia epidemiológica de la dermatitis de contacto 

en España sobre la que se pueden sustentar las actualizaciones de la batería estándar 

española. 

2. La mezcla de colorantes textiles y la benzisotiazolinona debieran estar incluidos en las 

baterías estándar española y europea. 

3. La frecuencia de sensibilización a la metilisotiazolinona y a la mezcla 

metilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona es mayor en España que en el ámbito europeo.  

4. La sensibilización simultánea entre la benzisotiazolinona y la metilisotiazolinona es del 

22,5%, y entre la octilisotiazolinona y la metilisotiazolinona es del 38,5%. 

5. La frecuencia de positividad a la mezcla de colorantes textiles es semejante a la europea. 

6. La mayor parte de los positivos a la mezcla de colorantes textiles está sensibilizada a la 

parafenilendiamina.  

7. Se describe una asociación entre la sensibilización a la parafenilendiamina y las 

manifestaciones clínicas fuera del cuero cabelludo como factor de riesgo de positividad a la 

mezcla de colorantes textiles.  

8. La frecuencia de sensibilización al Lyral (hidroxiisohexil 3-ciclohexeno carboxaldehído) está 

disminuyendo en España. 

9. Teniendo en cuenta la legislación actual y el empleo de la mezcla de fragancias II, se debería 

excluir el Lyral de las baterías estándar. 

10. Nuestro trabajo ha contribuido en la actualización de la versión de 2022 de la batería 

estándar española.  
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9. ANEXOS 

 

9.1 Batería estándar europea 2023 
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Adaptado de “The European baseline series and recommended additions: 2023”, por Wilkinson SM. et al., 

2023, Contact Dermatitis, 88(2), p. 87-92. doi: 10.1111/cod.14255.   



 
79 

9.2 Mezcla de colorantes textiles (MCT), composición 
 

Textile dye mix, mezcla de colorantes textiles; Disperse blue-35, azul disperso 35; Disperse yellow-3, amarillo 

disperso 3; Disperse orange-1, naranja disperso 1; Disperse orange 3, naranja disperso 3; Disperse red-1, rojo 

disperso 1; Disperse red-17, rojo disperso 17; Disperse blue-106, azul disperso 106; Disperse blue-124, azul 

disperso 124. 

Adaptado de “The European baseline series and recommended additions: 2023”, por Wilkinson SM. et al., 

2023, Contact Dermatitis, 88(2), p. 87-92. doi: 10.1111/cod.14255.  
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9.3 Batería textil de Chemotechnique Diagnostics® Vellinge, Suecia 
 

 
Adaptado de “https://www.chemotechnique.se/products/series/textile-colours-amp-finish/”  
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9.4 Mezcla de Fragancias II (MF II), composición 

Fragrance mix II, mezcla de fragancias II; Hydroxyisohexyl 3-cyclohexene carboxaldehyde, hidroxiisohexil 3-

ciclohexeno carboxaldehído; Citral, citral; Farnesol, farnesol; Coumarin, cumarina; Citronellol, citronelol; α-

hexyl cinnamal, aldehído hexil cinámico. 

Adaptado de “The European baseline series and recommended additions: 2023”, por Wilkinson SM. et al., 

2023, Contact Dermatitis, 88(2), p. 87-92. doi: 10.1111/cod.14255.  
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9.5 Plataforma REDCap (Research Electronic Data Capture) 
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9.6 Resolución de la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios 

sobre el REIDAC 
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9.7 Informe del Comité de Ética de la Investigación con medicamentos del Complejo 

Hospitalario Universitario Insular Materno Infantil  
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9.8 Hoja de información a los participantes



 
90 

 



 
91 

 

 



 
92 

9.9 Formulario de consentimiento informado 
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9.10 Alérgenos candidatos para ser incluidos en la serie estándar española a partir 

de los datos del Registro Español de Dermatitis de Contacto / Candidate allergens 

for inclusion in the Spanish Standard Series based on data from the Spanish Contact 

Dermatitis Registry 

Título: Alérgenos candidatos para ser incluidos en la serie estándar española a partir de los datos 

del Registro Español de Dermatitis de Contacto 

Autores: Carlos Pelayo Hernández-Fernández, Pedro Mercader-García, Juan Francisco Silvestre 

Salvador, Javier Sánchez Pérez, Virginia Fernández Redondo, Francisco Javier Miquel Miquel, 

Francisco Javier Ortiz de Frutos, María Elena Gatica Ortega, Verónica Mora Fernández, Ana María 

Giménez Arnau, Violeta Zaragoza Ninet, Ricardo González Pérez, Tatiana Sanz Sánchez, María 

Antonia Pastor Nieto, Esther Serra Baldrich, Susana Córdoba Guijarro, Felipe Heras Mendaza, 

Inmaculada Ruiz González, Mercedes Rodríguez Serna, Marcos Hervella Garcés, Miguel Ángel 

Gallego Descalzo, Ignacio García Doval, Leopoldo Borrego Hernando. 

Referencia: Actas Dermo-Sifiliográficas. 2021;112(9):798-805. 

DOI: 10.1016/j.adengl.2021.07.013. 

PMID: 34029518. 

Acceso web: https://www.actasdermo.org/es-alergenos-candidatos-ser-incluidos-serie-articulo-

S0001731021001927  

 

Índices de calidad: 

- Revista: Actas Dermo-Sifiliográficas. ISSN: 0001-7310 (escrita) / 1578-2190 (online). 

- Factor de impacto JCR (2022): 3,2; (2021): no asignado. 

- Cuartil (2022): 2; (2021): no asignado. 

- Citas del artículo (Scopus): 21 (última visita octubre 2024) 

- Altmetric Attention Score (Pubmed): 1 (última visita 21 de octubre de 2024) 

 

Comunicaciones en congresos: 

- 58ª Reunión de la Sección Canaria de la AEDV, Las Palmas de Gran Canaria. 02 de abril de 

2022.  

Formato: comunicación oral. 

Título: Actualización 2022 de la batería estándar española de dermatitis alérgica de 

contacto. 

Autores: Carlos Pelayo Hernández-Fernández, Pedro Mercader-García, Juan Francisco 

Silvestre Salvador, Javier Sánchez Pérez, Virginia Fernández Redondo, Francisco Javier 

Miquel Miquel, Francisco Javier Ortiz de Frutos, María Elena Gatica Ortega, Verónica Mora 

Fernández, Ana María Giménez Arnau, Violeta Zaragoza Ninet, Ricardo González Pérez, 

Tatiana Sanz Sánchez, María Antonia Pastor Nieto, Esther Serra Baldrich, Susana Córdoba 

https://www.actasdermo.org/es-alergenos-candidatos-ser-incluidos-serie-articulo-S0001731021001927
https://www.actasdermo.org/es-alergenos-candidatos-ser-incluidos-serie-articulo-S0001731021001927
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Guijarro, Felipe Heras Mendaza, Inmaculada Ruiz González, Mercedes Rodríguez Serna, 

Marcos Hervella Garcés, Miguel Ángel Gallego Descalzo, Ignacio García Doval, Leopoldo 

Borrego Hernando. 

 

- 14ª Reunión de la Sociedad Europea de Dermatitis de Contacto (ESCD), Ámsterdam. 08-10 

de junio de 2022.  

Formato: comunicación oral. 

Título: 2022 update of the Spanish contact dermatitis baseline series. 

Autores: Carlos Pelayo Hernández-Fernández, Pedro Mercader-García, Juan Francisco 

Silvestre Salvador, Javier Sánchez Pérez, Virginia Fernández Redondo, Francisco Javier 

Miquel Miquel, Francisco Javier Ortiz de Frutos, María Elena Gatica Ortega, Verónica Mora 

Fernández, Ana María Giménez Arnau, Violeta Zaragoza Ninet, Ricardo González Pérez, 

Tatiana Sanz Sánchez, María Antonia Pastor Nieto, Esther Serra Baldrich, Susana Córdoba 

Guijarro, Felipe Heras Mendaza, Inmaculada Ruiz González, Mercedes Rodríguez Serna, 

Marcos Hervella Garcés, Miguel Ángel Gallego Descalzo, Ignacio García Doval, Leopoldo 

Borrego Hernando. 

 

- 23º Congreso Ibero-Latino-Americano de Dermatología (CILAD), Madrid. 30 de junio – 03 

de julio de 2022.  

Formato: póster. 

Título: Actualización 2022 de la batería estándar española de dermatitis alérgica de 

contacto. 

Autores: Carlos Pelayo Hernández-Fernández, Pedro Mercader-García, Juan Francisco 

Silvestre Salvador, Javier Sánchez Pérez, Virginia Fernández Redondo, Francisco Javier 

Miquel Miquel, Francisco Javier Ortiz de Frutos, María Elena Gatica Ortega, Verónica Mora 

Fernández, Ana María Giménez Arnau, Violeta Zaragoza Ninet, Ricardo González Pérez, 

Tatiana Sanz Sánchez, María Antonia Pastor Nieto, Esther Serra Baldrich, Susana Córdoba 

Guijarro, Felipe Heras Mendaza, Inmaculada Ruiz González, Mercedes Rodríguez Serna, 
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