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RESUMEN

Este capitulo detalla la relevancia clinica de los diferentes alergenos en escenarios clinicos de alergia
alimentaria mediada por IgE, donde reconocer la sensibilizacion molecular a alergenos genuinos o a pana-
lergenos modifica dréasticamente el reconocimiento de alergia primaria o secundaria a reactividad cruzada
y con esto, la indicacion de dietas de exclusion justificadas. Por otro lado, se revisa como el abordaje
molecular permite la estratificacion segun riesgos y finalmente el potencial modificador de alergenicidad
de diferentes tipos de preparacion de los alimentos, particularmente la coccion/horneado para alergenos
termolabiles, lo que permite su consumo.

INTRODUCCION

Durante el abordaje del paciente con alergia alimentaria, la determinacién del perfil de
sensibilizacion es imprescindible. Las pruebas cuténeas prick by prick o determinacion
de sIgE hacia extracto total del alimento siguen siendo las pruebas més utilizadas en
México para demostrar la sensibilizacion alérgica frente a alimentos. En la presente
guia reconocemos que la primera fase del abordaje del paciente es y seguira siendo
la clinica (interrogatorio y exploracién fisica), como segunda fase, la demostracion del
perfil de sensibilizacion alérgica frente al extracto alergénico y como tercera fase el
abordaje molecular, por lo que proponemos que complemente el diagndstico, ya que
arroja informacién adicional a la prueba cutdnea: cuantificacion de la IgE especifica,
reconocimiento de alergenos especie-especifica, reconocimiento de panalergenos, orien-
tacion hacia le seleccion de intervenciones terapéuticas (dieta de exclusién). Asimismo,
ha permitido estratificar a los pacientes de acuerdo al riesgo de reaccién tras consumo
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Toma
nota

1. Alergenos alimentarios clase I cuando se trata de una sensibilizacién primaria al
alimento, la clinica del paciente puede ser desde leve hasta muy grave con la pre-
sencia de anafilaxia. La indicacién médica inicial en todos los escenarios debe ser
dieta de exclusién y valorar con base en el alergeno la induccién de tolerancia natu-
ral o mediante la administracién de inmunoterapia oral (en caso correspondiente).

2. Alergenos alimentarios clase Il cuando se trata de una sensibilizacién al ali-
mento secundaria a reactividad cruzada, donde el sensibilizador primario es una
fuente alergénica inhalada. La clinica del paciente es reconocida como sindromes
de reactividad cruzada aeroalergenos-alimentos. La gravedad de los sintomas es
variable y depende de la familia de proteinas alergénicas y de caracteristicas fisi-
co-quimicas que son de gran impacto debido a que hay alergenos termosensibles
y sensibles a la digestién, mientras que otros se mantienen estables. El papel de
los cofactores puede incrementar el riesgo y la gravedad de las reacciones clinicas,
por lo que deben ser tomados en cuenta.

Punto de buena practica:

Un resultado de sensibilizacion alérgica Positivo es relevante cuando el contexto
clinico del paciente lo refleja.

Un resultado de sensibilizacién alérgica Negativo debe complementarse con prueba
de provocacion para descartar la alergia alimentaria.

1. FUENTE ALERGENICA: LECHE DE VACA
Descripcion general

La leche de vaca es un alimento muy complejo desde el punto de vista de la gran diversidad
de micronutrientes y macronutrientes, asi como las biomoléculas presentes en la misma.
Durante su procesamiento y envasado muchos de sus componentes sufren modificaciones.

Es consumido por una gran parte de la poblacién a nivel mundial tanto en su
presentacion liquida como en otras presentaciones, tales como quesos, mantequillas,
yogurt, crema, etc. Es el componente mas importante en las férmulas lacteas pediatricas
incluyendo las férmulas hidrolizadas y de aminoécidos. Las proteinas de la leche de
vaca son las principales protefnas a las que se exponen los recién nacidos o lactantes
(sobre todo aquellos que no reciben leche materna exclusiva). La leche de vaca es una
importante fuente de calorias y calcio. La alergia a las proteinas de leche de vaca (APLV)
representa un reto importante para los pacientes y familiares.

El mecanismo inmunopatolégico puede ser mediado, no mediado por IgE y mixto.
Alo largo de este capitulo se hace referencia tinicamente a la APLV mediada por IgE.

Alergenos

Se han estudiado los diferentes alergenos de la leche de vaca destacandose como aler-
genos mayoritarios, ya que los reconoce mas de 50% de los pacientes con APLV y por
su alergenicidad las caseinas (Bos d 8) y las proteinas de suero: alfa-lactoalbtimina (Bos
d 4), beta-lactoglobulina (Bos d 5) y la albtimina sérica (Bos d 6)." La funcién biologica
de las caseinas es el almacenamiento y transporte de calcio y fésforo de la leche. Se ha
demostrado la reactividad cruzada entre caseinas de diferentes especies de mamiferos.
La alfa-lactoalbtimina representa la subunidad reguladora de la lactosa sintetasa.

La beta-lactoglobulina pertenece a la familia de las lipocalinas. Esta ausente en
la leche materna de los seres humanos. Sin embargo, si la madre consume productos
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Tabla 1: Descripcion de alergenos derivados de las proteinas de lecha de vaca.
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Componente Disponible en (lab)
molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comun)  Familia proteinas Funcién biologica Utilidad clinica n: natural UniProt
Bosd 4 Alfa-lactoalbuimina Ausente en la leche Riesgo a reaccion ALEX P0071
Familia de las humana con leche fresca (n) Euroimmun
alfa-lactoalbmina/ Subunidad reguladora Proteina inestable al calor (n) ImmunoCAP
lisozimas tipo C de la sintasa de (n) ISAC
lactosa. Cambia la
especificidad del sustrato
galactosiltransferasa de
N-acetilglucosamina a
glucosa
Bosd 5 Bos domesticus  Beta-lactoglobulina Transporte de moléculas Riesgo a reaccion ALEX P02754
(leche de vaca) | jpocalinas hidrofobicas con leche fresca (n) Euroimmun
Proteina inestable al calor (n) ImmunoCAP
(n) ISAC
Bos d 6 Seroalbtimina La principal proteina Sensibilizacion puede (n) Euroimmun P02769
transportadora en suero. ser inhalada (ganado bovino) ALEX
! Une agua, cationes o via digestiva (n) ISAC
(Ca*, Na*y K*), &cidos (leche o carne de res) (n) ImmunoCAP
grasos, hormonas, Reactividad cruzada entre
bilirrubina. Regula la carne de res y leche
presion coloidosmética
de la sangre
Bosd8 Caseina Fosfoproteina Marcador de gravedad ALEX NA
Estabiliza las micelas Termoestable (n) Euroimmun
Absorcion de calcio y (H oIl
. - (n) ISAC
fésforo en el intestino
Bos d lactoferrina Lactoferrina (n) ISAC NA

Glicoproteinas que (n) Euroimmun

unen al hierro

lacteos, se ha demostrado que la beta-lactoglobulina puede estar presente en leche
materna y ocasionar sintomas en pacientes sensibilizados. Para los pacientes sensibili-
zados a la leche surge la inquietud sobre si podrdn tolerar ingesta de carne de res, el
Gnico escenario donde podrian asociarse sintomas es en los pacientes sensibilizados a
la albdimina sérica (Bos d 6), por lo que para los pacientes sensibilizados a Bos d 4, Bos
d 5y Bos d 8 no debe indicarse dieta restringida en carne de res (Tabla 1).

Alergenicidad

La leche de vaca se considera el alimento mas “alergénico” en la poblacién pedidtrica.
La prevalencia de ALPV se ha estimado entre 0.5 y 7.5% en paises occidentales. En
mdltiples cohortes de pacientes en EE.UU., Reino Unido e Israel se estima una tasa de
resolucion espontanea de aproximadamente 50% en pacientes de 10 anos de edad.

Reactividad cruzada

Las proteinas que se encuentran en la leche de vaca presentan una homologia mayor
de 80% con las proteinas de lecha de cabra y oveja y por lo tanto, una alta reactividad
cruzada mayor de 90%; sin embargo, la reactividad cruzada es muy baja con leche de
camella, burra o bufala y se han realizado algunos estudios intentando utilizar estas fuentes
de protefna lactea como alternativa para pacientes con APLV. También ha sido descrita la
reactividad cruzada clinicamente relevante en pacientes sensibilizados a la seroalbdmina
de la leche (Bos d 6) y quienes presentan manifestaciones clinicas tras la ingesta de carne
de res cruda o poco cocida (debido a que las seroalbiiminas son proteinas termolabiles).
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1. Se recomienda monitorizacién semestral o anual con IgE especifica a los alergenos
de leche a aquéllos que demuestren sensibilizacién alérgica al diagndstico para
evaluar disminucion y prueba de exposicion controlada para reintroduccion del
alimento o ingreso a protocolo de inmunoterapia oral en caso correspondiente.

2. El abordaje molecular del paciente con APLV mediada por IgE permite estratifi-
car a aquéllos sensibilizados a las caseinas (proteinas termoestables y resistentes
a la digestion), lo que los clasifica como no tolerantes a ninguna presentacién
de la leche. Los niveles elevados de IgE frente a caseina se relacionan con reac-
ciones graves y APLV persistente en el tiempo.

3. En los pacientes sensibilizados a las proteinas del suero debe investigarse si son
probablemente tolerantes a las formas horneadas de alimentos que contengan

Puntos
clinicos clave

Alergia a la proteina de leche de vaca

Figura 1:

Algoritmo para abordaje
molecular del paciente

con alergia a la proteina

de leche de vacay para la
interpretacion de resultados
y orientacion préctica para
la toma de decisiones.
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.
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¢

Riesgo a reaccion
con leche fresca o
cocinada
Caseina: proteina
estable al calor
Se asocia a
persistencia
Alta reactividad entre
leches de mamiferos

Abordaje molecular

Solicitar sIgE

.

Bos d 4

{

Riesgo a reaccion
con leche fresca

proteina de suero
inestable al calor

Resultado

.

Bosd5

{

Riesgo a reaccion
con leche fresca

proteina de suero
inestable al calor

Indicacion

b

Bosd 6

l

Riesgo a reaccion
con leche fresca
Proteina inestable
al calor
Alergeno carne
de vaca (Unico
escenario donde se
justifica exclusion del
alimento)

[ Positivo ——@ Dieta de exclusion
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P — Negativo

Prueba de provocacion formas —a G

—— Positivo horneadas de alimentos que contengan leche

e — Negativo ——=@ Prueba de provocacion
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leche (las proteinas alergénicas del suero forman agregados a altas de tempera-
turas o a mayor tiempo de coccién/horneado y disminuye su acidad alergéni-
ca).” Esto se relaciona con una mayor tasa de resolucién espontédnea de APLV,

reacciones graves y un mejor prondstico.

4. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacién al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 1).

La determinacién de 1gG o 1gG4 frente a proteinas de leche de vaca no estan
indicados para realizar el diagnéstico de alergia.

2. FUENTE ALERGENICA: HUEVO DE GALLINA

Descripcion general

Los huevos que comemos son 6vulos no fecundados. Comprenden una riqueza en su
composicion que explica el potencial alergénico que tienen. Existe reactividad cruzada
con huevos de diferentes especies de aves, por lo que se aconseja enfatizar cuando se
indica dieta de exclusion. La alergia a huevo de gallina esta entre las que con mayor fre-
cuencia se presentan en la infancia con una prevalencia de entre 2 y 9%.* Segn el estudio
Mexipreval realizado en paciente con sospecha a alimentos donde se aplicaron 1,971
encuestas, la sospecha de alergia a huevo ocupé el tercer lugar con 21.8% de los casos.*

Tabla 2: Descripcidn de alergenos derivados del huevo de gallina.

Puntos

clinicos clave

Componente Disponible en (lab)
molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comun) Familia proteinas Funcion biologica Utilidad clinica n: natural UniProt
Gald1 Ovomucoide Glicoproteina soluble con Especie-especifico ALEX P01005
Inhibidor de serin 186 aminoacidos Termoestable (n) Euroimmun
proteasa tipo Kazal A (n) ImmunoCAP
(n) ISAC
Marcador de gravedad,
persistencia y utilidad para
seguimiento
Gald2 Ovoalbimina 385 aminoacidos Especie-especifico ALEX P01012
Inhibidor de serpin- La proteina mas abundante Termolabil (n) Euroimmun
serin proteasa en clara El més abundante en clara (n) ImmunoCAP
(n) ISAC
Marcador de alergia a huevo
crudo o poco cocinado
Gallus domesticus Riesgo con ciertas vacunas
Gald3 (huevo de gallina) Ovotransferrina o Glicoproteina relacionada Especie-especifico ALEX P02789
conalbdmina con la captacion y transporte Termolabil (n) Euroimmun
Transferrina de hierro y actividad BB adhE (n) ImmunoCAP
antimicrobiana (n) ISAC
Marcador de alergia a huevo
crudo o poco cocinado
Gald 4 Lisozima Glicosidasa Especie-especifico ALEX P00698
Familia de las alfa- Antibacterial Termolabil (n) Euroimmun
lactalbumina/ - (n) ImmunoCAP
lisozimas tipo C
Actividad antibacterial
Alergenos ocultos
Conservante de alimentos y
medicamentos
Gald5 o-levitina Agente quelante de metales Especie-especifico ALEX P19121
Seroalblmina Favorece union de iones, Termolabil (n) ISAC

4cidos grasos y hormona

Presente en yema

Responsable el Sx ave-
huevo
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Puntos
clinicos clave

Alergenos

Se reconocen diferentes alergenos destacando el ovomucoide (Gal d 1) y la ovoalbdmina
(Gal d 2) de la clara de huevo, la lisozima (Gal d 4) y la a-levitina (Cal d 5) de la yema de
huevo (Tabla 2).

Alergenicidad

El diagnéstico molecular ha permitido caracterizar varios componentes tanto en la yema
como en la clara, en esta Gltima se han caracterizado la mayorfa. Ovomucoide (Gal d1)
ocupa 11% de la clara es un alergeno especie especifico termoestable, se asocia con la
presentacion de reacciones graves y es un marcador de persistencia de hipersensibilidad
durante el seguimiento 2.5 veces mayor que los pacientes que no presentan positividad
frente a este alergeno.>® Ovoalbtimina (Gal d2) es el componente més abundante en la
clara y constituye 54% de ésta, es especie especifico y termolabil; se asocia con reac-
ciones leves, los pacientes normalmente pueden tolerar el huevo cocinado y eso suele
ser predictivo de la presencia transitoria de alergia al huevo.*” Ovotransferrina (Gal d3)
representa 12% de la clara, es un componente termolabil y especie especifico, sélo un
pequefo porcentaje de pacientes presentan IgE especifica frente a este componente.’
Lisozima (Gal d4) comprende 3.4% de la clara, es un alergenos especie especifico
termolabil, tiene actividad antibacterial y se usa como conservante de alimentos, en
pacientes que presentan sensibilidad a este alergeno pueden tener reacciones por
ingestas accidentales, ya que se le considera un alergeno oculto.® Respecto a la alergia
a la yema de huevo, afecta de manera predominante a la poblacion adulta,® el compo-
nente mayormente caracterizado en la yema es a-levitina (Gal d5), un alergeno especie
especifico termolabil.” Es responsable del sindrome ave-huevo, donde la sensibilizacion
primaria se da via inhalada por la exposicion a alergenos como plumas vy los pacientes
pueden presentar reacciones secundarias a la ingesta de yema asi como de carne de
pollo.” Se han reportado algunos casos con manifestaciones clinicas poco comunes,
por ejemplo, en 2017 Berbegal L y colaboradores reportaron un caso de dermatitis de
contacto protefnica en una paciente que presentaba sindrome ave-huevo sensibilizada
a Gal d5." Recientemente se ha estudiado la proporcion de IgE/IgG4 a ovoalbdmina
como un marcador de tolerancia al huevo tanto crudo como cocido."

Reactividad cruzada

Alergeno inhalado: albdmina sérica de epitelios del pollo.
Alergeno ingerido: yema de huevo (Gal d 5) cruda o poco cocida.

1. Se recomienda monitorizacién semestral o anual con IgE especifica a Gald 1
y Gald 2 para evaluar disminucién y prueba de provocacién o ingreso a pro-
tocolo de inmunoterapia oral en caso correspondiente.

2. El abordaje molecular del paciente con alergia al huevo permite estratificar
a aquéllos sensibilizados al ovomucoide (termoestable y resistente a la di-
gestion), lo que los clasifica como probablemente no tolerantes a ninguna
presentacion del huevo. Sin embargo, la matriz alimentaria de la harina mas
huevo y sometidos a horneado puede proveer un efecto reductor de la aler-
genicidad."

3. Los pacientes sensibilizados a la ovoalbimina (termolabil y 1abil a la digestion)
son probablemente tolerantes a las formas horneadas y cocidas de alimentos
que contengan huevo.
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4. Si un paciente tolera trazas, formas horneadas/cocidas e incluso formas me- Punt
nos cocidas/crudas, se recomienda que las siga consumiendo. ) untos

5. Los resultados de IgE frente a los diferentes alergenos del huevo pueden con- clinicos clave
firmar el diagnéstico; sin embargo, en casos donde no estéd claro el diag-
néstico o no concuerda con la clinica, se recomienda hacer una prueba de
provocacién con el huevo.

6. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacion al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 2).

Alergia al huevo

Gald 1 Gald 2 Gald3 Gald 4 Gald5
Riesgo a reaccion Riesgo a reaccion Riesgo a reaccion Riesgo a reaccion
con huevo crudo o con huevo crudo con huevo crudo con huevo crudo proteina inestable
cocinada proteina proteina al calor
Ovomucoide proteina proteina inestable inestable al calor inestable al calor Asociado al sindrome
estable al calor al calor con asma ave-huevo
Se asocia a
persistencia

Abordaje molecular

Solicitar sIgE Resultado Indicacién

Sensibilizacion positiva

—— Positvo ———e Dieta de exclusion

P — Negativo

Prueba de provocacion formas —K‘R R

——————— Positvo ——e g )
horneadas de alimentos que contengan huevo 1

Negativo ——=@ Prueba de provocacion (en caso de no tolerar
solicitar )

w —— Positivo —@ |Interrogar sintomas respiratorios tras exposicion con aves

Figura 2: Algoritmo para abordaje molecular del paciente con alergia al huevo de gallina y para la interpretacion de resultados y orientacion practica
para la toma de decisiones.
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3. FUENTE ALERGENICA: LEGUMBRES
Descripcion general

El cacahuate, la soya, la lenteja, el haba y el frijol pertenecen a la familia de las fabaceas;
derivan de las plantas leguminosas. Lo que ingerimos son sus semillas (legumbres), con
alto contenido en proteina (y por lo tanto, en alergenos). Representan alergenos ali-
mentarios primarios que se asocian a formas clinicas muy graves. La alergia al cacahuate
es una de las alergias alimentarias més graves que, por lo general, no se supera con la
edad. Los sintomas pueden desencadenarse por pequeias cantidades de alergenos e
incluso manifestarse como anafilaxia grave. Una encuesta realizada en EE.UU. registré
un aumento de la prevalencia de la alergia al cacahuete entre los nifos de una tasa de
0.4% en 1997 a 1.4% en 2008."

Alergenos

Los alergenos del cacahuate han sido ampliamente estudiados.' Ara h 1y Ara h 3 son
proteinas de almacenamiento de semillas de bicupina. Pertenecen a la superfamilia
cupina, una superfamilia de proteinas funcionalmente muy diversa.” En leguminosas,
como el cacahuate, las proteinas de almacenamiento de semillas de tipo globulina estan
presentes en dos formas, las vicilinas triméricas 7S (Ara h 1) y las leguminosas hexameras
11S (Ara h 3)." Ara h 2, Ara h 6 y Ara h 7 son proteinas de almacenamiento de semillas
de albdimina 2S que son miembros de la superfamilia de prolaminas.”” Arah 9y Arah 17
son nsLTP de tipo 1, mientras que Ara h 16 es una nsLTP de tipo 2.'® Ara h 8, el alergeno
homologo de Bet v 1 del cacahuate." El cacahuate también se conforma por alergenos
homologos a Bet v1 (Ara h 8) y a las profilinas (Ara h 5), por lo que la sensibilizacion al
extracto alergénico en concomitancia con sintomas inducidos generalmente leves puede
representar reactividad cruzada a una sensibilizacién primaria a aeroalergenos. Ara h 8
es un alergeno homélogo de Bet v 1y un miembro del grupo de proteinas PR-10, y por
lo general se asocia con mayor sensibilizacion en dreas con mayor exposicion al polen de
los arboles. Ara h 8 se encuentra en pequefias cantidades en los cacahuates y no puede
soportar las enzimas digestivas y las condiciones de pH asociadas con el estomago. Las
proteinas relacionadas con Bet v 1 como Ara h 8 por lo regular causan sintomas leves,
generalmente los asociados con el sindrome de alergia oral, y hay evidencia de individuos
con monosensibilizacion a Ara h 8 que demuestran tolerancia a los cacahuates (Tabla 3).22!

En México hay publicaciones sobre el perfil de sensibilizacién al extracto alergénico
total de algunas legumbres, donde destacan algunas como el cacahuate® y la soya.?
Pero no contamos con estudios que describan el perfil molecular.

Las oleosinas contienen dominios extensos hidrofébicos que brindan estabilidad
y la generacién de oligdmeros representa un reto diagndstico, ya que pueden estar
subrepresentados en los extractos acuosos, por lo que en la actualidad no se cuenta
con pruebas diagnésticas para su determinacién y por lo tanto, tampoco se conoce su
relevancia clinica.

Se han estudiado los alergenos de la soya, ya que representan una de las principales
causas de alergia alimentaria. La ingesta de soya representa una enorme heterogenei-
dad, por lo que se reconocen alimentos muy alergénicos donde la soya se consume
natural (frijol de soya, los edamames), poco procesada (tofu) o en grandes cantidades
(bebidas de soya). Se reconocen muchos otros alimentos con menor alergenicidad que
también contienen soya, pero que son sometidos a proceso de fermentacion (salsa de
soya, miso), aquéllos donde se utiliza como aditivo, emulsificante, estabilizador o para
texturizar el producto final (Tabla 3).

La proteina derivada de la soya es resistente al calor y a la digestion. Se reconocen
como alergenos principales de la soya el Gly m 4 (PR-10), Gly m 5 (beta-conglicinina/
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Tabla 3: Descripcion de alergenos derivados de las legumbres.

Componente Disponible en (lab)
molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comuin) Familia proteinas Funcion biolégica Utilidad clinica n: natural UniProt
Arah 1 Cupina Proteina de almacenamiento y principal Alergeno mayor. Las personas sensibilizadas a Ara ALEX P43238
7S globulina/beta componente de las semillas h 1 tienen un mayor riesgo de sintomas mas graves (r) Euroimmun
conglicinina y reacciones anafilacticas. Tostar los cacahuetes a (r) ImmunoCAP
altas temperaturas puede aumentar la alergenicidad (r) ISAC
deArah1
Arah?2 Superfamilia de Proteina de almacenamiento y principal Alergeno mayor ALEX Q6PSU2-1
prolaminas componente de las semillas Resistente a digestion gastrica. Al tostarlo incrementa (r) Euroimmun
25 albmina, inhibidor la glergenicidad, La_s personas sensibilizgdas aArah (r) ImmunoCAP
de tripsina/conglutina 2 tienen un mayor riesgo de sintomas mas graves y (r) ISAC
reacciones anafilacticas
Su sensibilizacion es marcador de gravedad. IgE
especifica para Ara h 2 puede reducir el numero de
retos alimentarios orales en casos poco claros y tiene
una alta precision diagndstica para la alergia
Arah3 Cupina Proteina de almacenamiento y principal Alergeno minoritario ALEX 082580
118 globulina/glicinina RN £ 2R Resiste al tratamiento térmico y la actividad enzimatica () Euroimmun
i . . . (r) ImmunoCAP
Arachis Marcador de riesgo de sintomas mas graves y (1) ISAC
hypogaea reacciones anafilcticas
(cacahuate)
Arah 6 Superfamilia de Proteina de almacenamiento y principal Alta alergenicidad ALEX Q647G9
p ﬂ;‘*‘ prolamina componente de las semillas Termorresistente y resistente al pH (r) ImmunoCAP
{  2Saloimina, innibidor e (6B
e de tripsina/conglutina ) . .
3 F Marcador de riesgo de sintomas més graves y
!"‘f :I', reacciones anafilacticas. Los pacientes con alergia al
1T mani que estan sensibilizados a Ara h 6 con frecuencia
wrs también estan sensibilizados a Ara h 2
Arah8 Familia Betv 1 Proteina de defensa de la planta. Se expresan Alergeno menor ALEX Q6VT83
PR-10 (proteina en altas concentraciones en tejidos de Marcador de reactividad cruzada (Ul Imm;noCCAP
: reproductivos: polen, semillas, frutos , . 1) ISA
relacionada con P - ) p i ) Sindrome aeroalergenos-alimentos 0
patogénesis-10) Funcion enzimética como ribonucleasas - .
X . o Termolabil y I&bil al pH
Enzima de acoplamiento oxidativo involucrada en
la biosintesis de metabolitos secundarios
Arah9 Superfamilia de las Su funcion biolégica es facilitar el transporte de Panalergeno ALEX B6CEX8
prolaminas fosfolipidos y otros acidos grasos a través de las Sindrome de reactividad cruzada aeroalergeno- (r) Euroimmun
Proteina de membranas celulares. Ademas, participan en la alimento (r) ImmunoCAP
transferencia de lipidos defensa de las plantas contra patogenos bajo . - (r) ISAC
Relacionad & una variedad de tensiones ambientales como la Aufnque los smLomas p_ueden/llmnarse A, CO;
elacionada a sequia, el calor, el frio o la sal cofactores puede ocasionar sintomas graves (sobre
patogénesis-(PR-14) todo respiratorios)
Resistente a digestion géstrica y al calor
Arah 15 Oleosina Funcion estructural en estabilizacion del cuerpo Alergenicidad cada vez mayormente descrita, asociado ALEX Q647G3
lipidico en la desecacion de la semilla agravedad
Glym4 Familia Bet v 1 Proteina de defensa de la planta. Se expresan Alergeno asociado a alergia a soya en pacientes con ALEX P26987
PR-10 (proteina en altas concentraciones en tejidos de alergia al polen del abedul, marcador diagnéstico de (r) ImmunoCAP
relacionada con reproductivos: polen, semillas, frutos reaccion grave en alergia a soya (r) ISAC
patogénesis-10) Funcion enziméatica como ribonucleasas Panalergeno
Enzima de iento oxidativo involl en
la biosintesis de metabolitos secundarios
Glym5 Cupina Proteina de almacenamiento y principal Alergia alimentaria ALEX 022120
7S globulina/beta componente de las semillas Alergeno mayor (n) ImmunoCAP
. icini n) ISAC
Glycina max conglicinina Marcador de reaccion grave en nifios ™
(soya) Involucrada en el asma del panadero
Recientemente se asocio en la anafilaxia inducida
por ejercicio
Glym 6 Cupina Proteina de almacenamiento y principal Alergia alimentaria ALEX
i ¢ componente de las semillas (n) ImmunoCAP
118 globulina/legumina Alergeno mayor (1) 1SAC P04776
Marcador de reaccion alérgica grave. Junto con Gly
m 5 se ha asociado a asma del panadero y anafilaxia
inducida por ejercicio
Glym8 Superfamilia prolamina Proteina de almacenamiento en semillas Alergia alimentaria ALEX P19594
28 albumina / Potencialmente (til en la diferenciacion de alergia con
conglutina otras legumbres (cacahuate)
Alergeno menor
IgE 50-90%
Homologia baja con otras proteinas tipo albimina 28
Su asociacion con sintomas no es clara
Sesi1 Sesamum Superfamilia de Proteina de almacenamiento y principal Alergia alimentaria ALEX Q9AUD1
indicum prolamina componente de las semillas Anafilaxia (r) ImmunoCAP
(ajonjoli) 28 albimina, inhibidor (1) 1SAC

de tripsina/conglutina

Alergeno mayor
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vicilina 7S globulina) y Gly m 6 (glicinina/legumina 11S globulina). Las dos tltimas perte-
necen a la familia de proteinas de almacenamiento que en todos los escenarios clinicos
representan un marcador de riesgo en la gravedad de las reacciones en los pacientes
sensibilizados, altamente resistentes al calor y a la digestion, por lo que habra que excluir
los alimentos alergénicos que contengan soya.** Por otro lado, Gly m 4, aunque sea ho-
mélogo de Bet v 1 (PR-10) y clasicamente ha sido considerada una proteina que puede
ocasionar s6lo sintomas locales en orofaringe, representa la excepcion a la regla, ya que
se ha reportado en pacientes con sensibilizacién positiva (alta) a Gly m 4, quienes han
cursado con a anafilaxia.?” Las propiedades fisicoquimicas (labilidad al calor) pueden
permitir que los pacientes toleren la ingesta de algunos alimentos.

Muchos de los alergenos principales de semillas y frutos secos pertenecen a las albdiminas
2S como Ses i 1 del ajonjoli, Sin a 1 de la mostaza amarilla, Ber e 1 de la nuez de Brasil,
Jug r 1 de la nuez inglesa y Ara h 2 y Ara h 6 del cacahuate (Tabla 3).

Alergenicidad

Los alergenos Arah 1, 2 y 3 proporcionan > 30% del contenido total de proteinas de los
cacahuates y Ara h 1 representa aproximadamente 20%. Ara h 1 pertenece a la familia
de proteinas vicilina, también conocida como globulina 7S, que se encuentra dentro
de la superfamilia de proteinas cupina.?® Ara h 1 tuvo la segunda frecuencia mas alta
de unién a IgE especifica (65%) en 40 pacientes alérgicos al cacahuate en comparacion
con los otros componentes alergenos de cacahuate Ara h 2, 3, 5, 6y 7, siendo Ara h
2 el més alto con 85%.272® Se estima que 97% de los pacientes alérgicos al cacahuate
estan sensibilizados a al menos uno de los alergenos Arah 1, 2y 3.%

Los sintomas clinicos tipicos de la alergia al cacahuate van desde angioedema,
urticaria, nauseas, dolor abdominal, vémitos, sibilancias y dificultad para respirar, que
generalmente ocurren poco después de la ingestion de cacahuate. Dado que Ara h 1
es una proteina de almacenamiento, es el alergeno mayor, las personas sensibilizadas a
este componente tienen mayor riesgo de sintomas mas graves y reacciones anafilacticas.
La sensibilizacion a las proteinas de almacenamiento de cacahuate, Arah 1, 2y 3 se
asocié con un aumento de las cantidades de marcadores de inflamacion sistémica y
de las vias respiratorias en comparacién con los pacientes que no estaban sensibiliza-
dos a estos componentes alergenos del cacahuate en una poblacién de pacientes con
asma.”**? Un estudio que involucro a tres pacientes con antecedentes de anafilaxia a los
chicharos, también demostré sintomas relacionados con el cacahuate destacando que sf
ocurre una reactividad cruzada clinicamente relevante entre el chicharo y el cacahuate
y se debe a los homélogos de la vicilina, Pis s 1y Ara h 1. Los sintomas relacionados
con el cacahuate incluyeron sintomas orales, urticaria y angioedema.** Los marcadores
de gravedad pertenecen a las familias de proteinas alergénicas de almacenamiento:
prolaminas (Arah 2, 6,7, 9) y cupinas (Ara h 1, 3). Recientemente se han descrito otros
alergenos pertenecientes a la familia de las oleosinas (Ara h 10, 11). Todos estos se ca-
racterizan por ser estables al calor y a las enzimas digestivas, por lo que generalmente
no seran tolerados en ninguna presentacion por el paciente. Los distintos métodos de
preparacion pueden afectar su alergenicidad, por ejemplo, el rostizado incrementa
mientras que el hervido puede disminuirla.** Ara h 2 es una proteina de almacenamiento
(2S albimina/conglutina) cuya sensibilizacion ha demostrado ser el mejor predictor de
gravedad* asociado a reacciones sistémicas y en algunas poblaciones se ha determinado
el valor predictivo positivo para la prueba de provocacién de los pacientes.** Entre las
proteinas de almacenamiento del cacahuate se ha demostrado reactividad cruzada, por
lo que tener un Gnico marcador positivo aunado a sintomas es suficiente para indicar

Alergia Asma Inmunol Pediatr. 2022; 31 (s1): s91-s137



Rodriguez-Gonzalez M y cols. Capitulo 4. Alergia alimentaria

la dieta de exclusién y manejo de rescate en caso de ingesta accidental. Los pacientes
monosensibilizados a Ara h 9 tenfan mas probabilidades de experimentar sintomas de
broncoespasmo en comparacion con los pacientes que no estaban sensibilizados.*

Reactividad cruzada

El cacahuate y las nueces muestran reactividad cruzada en 25 a 50% de los pacientes
alérgicos al cacahuate porque Ara h 2 comparte epitopos de unioén a IgE con alergenos
de almendras y nueces de Brasil. Sin embargo, a pesar de que los alergenos de albi-
mina de semilla 2S comparten similitudes estructurales, Ara h 2 no mostré6 homologia
estructural con las regiones correspondientes de nuez de la India Jug r 1, nuez pecana
Cari 1 o nuez de Brasil Ber e 1 Aunque existe una teorfa de que la reactividad cruzada
depende de que los alergenos compartan una secuencia y/o estructura similar, hay
datos experimentales que destacan la falta de relacién entre el porcentaje de identidad
compartida y la acidad de unirse a IgE.**

1. Se demostr6 una reactividad cruzada frecuente entre Ara h 3 y el otro alergeno
de cupina que se encuentra en el cacahuate, Ara h 1, siendo muy poco comin
la monosensibilizacién a Ara h 1 y/o Ara h 3. La reactividad cruzada entre dife-
rentes leguminosas se debe a las homologias considerables de las proteinas de
almacenamiento de semillas, con Ara h 3 que tiene globulinas similares a legumi-
nosas 11S equivalentes en soja (Gly m glicina 1, 2 y 4), guisante (Pis s 2), lupino
(a-conglutina) y el condimento fenogreco (Tri f 3). Se ha informado que la glici-
nina de soja presenta una alta identidad de secuencia de 62% con la glicinina de
cacahuate, Ara h 3.4

2. Los epitopos de unién a IgE de Ara h 3 demostraron una homologia estructural
entre los alergenos de leguminosas, cacahuate y frutos secos, especificamente Jug
r 4 de nuez, Cor a 9 de avellana y Ana o 2 de anacardo, lo que ayuda a explicar
la reactividad cruzada de unién a IgE observada.’

3. Se demostré que Sin a 2, un alergeno principal de la semilla de mostaza ama-
rilla, comparte identidad de secuencia con otras globulinas 11S alergénicas,
27% para Ara h 3y, ademds, tres epitopos en Ara h 3 se conservaron modera-
damente en Sin a 2 que podria haber un impacto en términos de reactividad
cruzada.*?

A menudo, las mediciones de IgE especificas para Ara h 1y Ara h 3 no son necesarias

debido al alto nivel de reactividad cruzada entre ellos, y la monosensibilizacion a estos
componentes alergenos de almacenamiento de semillas es poco comin.*

1. En un paciente con alergia al cacahuate debe interrogarse alergia a otras le-

gumbres y a nueces de arbol o semillas. Puntos
2. El diagnéstico por componentes en alergia a cacahuate es una herramienta . .
muy valiosa que nos permite poder discernir sobre la probabilidad de presen- clinicos clave

tar reacciones graves, por ejemplo, los pacientes que presentan IgE frente a
proteinas de almacenamiento.

3. Las reacciones alérgicas a la soya son causadas por la exposicién a soya ape-
nas procesada y productos que la contienen, generalmente se limita a prurito
oral, aunque en ocasiones se pueden presentar reacciones graves. Ademas
de alergia alimentaria también se pueden presentar sintomas respiratorios y
sensibilizacién via inhalada generalmente como parte de cuadros de alergia
ocupacional.
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Puntos 4. En un paciente con sensibilizacién a un alimento sin sintomas tras su ingesta
£ - (ya sea en vida real o en prueba de provocacién) recomendamos no indicar
clinicos clave : y o ;
dieta de exclusion y consumir el alimento con frecuencia (al menos tres veces
a la semana) si es que es del gusto del paciente, con el fundamento de man-
tener o inducir una tolerancia inmunoldgica.

5. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacién al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision

diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 3).

Alergia a legumbres y otras semillas

A a5
'l."“l,'fI
fan
o
Mostaza Ajonjoli Cacahuate Soya
Figura 3: Sina Ses i1 Arah 1 Glym5
Algoritmo para abordaje Qra E g g:y 2 g
molecular del paciente con Ara hé Gly m 4
alergia a las legumbres y para Ara ho y
la interpretacion de resultados rd
Arah 8

y orientacion practica para
la toma de decisiones.

Sensibilizacion En caso de resultado positivo,
positiva a: Solicitar IgE especifica a el riesgo reaccion es: Indicacion
Ajonjoli Sesi 1 Grave Dieta de exclusion
Arah1,Arah 2/6,Arah 3 Grave Dieta de exclusion
Arah9 Potencialmente grave Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores.
Cacahuate Valorar tolerancia a otros frutos secos,

nueces, drupas.

Arah 8 Nula a poca relevancia clinica Buscar sensibilizacion primaria a polen.
Glym 5, Glym 6, Gly m 8 Grave Dieta de eliminacion
Soya Valorar tolerancia y advertir cofactores, evitar
bebidas de soya
Mostaza Sina1 Grave Dieta de eliminacion
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Descripcion general

A este grupo de alimentos corresponden las verdaderas nueces (avellana, nuez pecana,
nuez de macadamia y nuez de Castilla), las drupas (almendra, pistache, nuez de la
India) y las frutas ensuladas (nuez de Brasil). Pueden ser referidos como “frutos secos”
y quedan excluidos las leguminosas. Las drupas son frutos de tipo carnoso o fibroso en
cuyo interior se encuentra un endocarpio que llamamos habitualmente “hueso” que en
realidad es su semilla. Ejemplos de estas semillas comestibles son el coco, la almendra,
la nuez de la India (anacardo) y el pistache.

Alergenos

La mayoria de los alergenos de los frutos secos corresponde a proteinas de almacena-
miento de semillas, incluidas las vicilinas (globulinas 7S), las albtminas 2S y las legumbres
(globulinas 115). Otros alergenos incluyen las profilinas, PR-10'y nsLTP, que se consideran
panalergenos y tienen una alta reactividad cruzada mediada por IgE con el polen y los
homoélogos de los alimentos.*

Los alergenos contenidos corresponden, en su mayoria, a proteinas de almacenamien-
to y se ha demostrado reactividad cruzada clinicamente relevante entre ellas.***® Perte-
necen a la familia de las prolaminas (Cora 8y 14, Jugr 1y 3, Ana o 3, Ber e 1) y cupinas
(Jugr2, Cor a9), las cuales se caracterizan por ser resistentes al calor y a la digestion y se
asocian la mayorfa de las veces a sintomas graves. Como derivan de fuentes alergénicas
del reino vegetal, también estdn compuestos por alergenos de reactividad cruzada como
homologos de Bet v-1 (Cor a 1), profilinas (Cor a 2, Pru du 4), los cuales son Iabiles al calor
y a la digestién y son generalmente bien tolerados por los pacientes; en este escenario el
sensibilizador primario es un aeroalergeno. En México hay publicaciones sobre el perfil
de sensibilizacion al extracto alergénico total de algunas nueces de arbol, donde destacan
algunas como la avellana y la almendra. Pero no contamos con estudios que describan
el perfil molecular. Recientemente se han descrito nuevas familias alergénicas presentes
Gnicamente en algunas nueces como la taumatina y la proteina ribosomal P2 en las almen-
dras, la proteina similar a la legumina en la nuez de Castilla, y la superéxido dismutasa del
pistache. Al igual que en las legumbres, las oleosinas en las nueces de arbol representan
un reto diagnéstico, ya que pueden estar subrepresentados en los extractos acuosos, por
lo que en la actualidad no se cuenta con pruebas diagndsticas para su determinacion y
por lo tanto, tampoco se conoce su relevancia clinica (Tabla 4).

Alergenicidad

En poblaciones estudiadas se ha demostrado que con la edad un paciente monosensi-
bilizado puede adquirir nuevas sensibilizaciones. En un paciente con antecedente de
manifestaciones clinicas y en quien se demuestra una sensibilizacién positiva a ciertos
alergenos, en distintas poblaciones se ha establecido un valor de corte superior al que
se ha demostrado un valor predictivo positivo suficiente para poder obviar la prueba de
provocacién (ya que es muy probable que presenten sintomas sistémicos), por lo que
debe indicarse dieta de exclusion al alimento. Las pruebas de sensibilizacion alérgica
in vivo utilizan extractos estandarizados y no estandarizados (alimento) teniendo una
precision clinica general buena con un VPP de 60-95% y VPN de 42 a 96%.%7

La justificacion para realizar IgEs es confirmar la presencia de “alergia especifica” y
examinar la posibilidad de cosensibilizacién, reactivad cruzada y evaluar el riesgo de una
reaccion grave. A pesar de que la alergia a los frutos secos es poco frecuente en compara-
cién con otros alimentos, su prevalencia toma importancia entre pacientes con sindrome
de polen-alimento (especificamente Cor a1y Jug r5 representa 90% de sensibilizacién de
avellana y nuez en Europa y América respectivamente). Por el contrario, en el caso de alergia

Alergia Asma Inmunol Pediatr. 2022; 31 (s1): s91-s137



Rodriguez-Gonzalez My cols. Capitulo 4. Alergia alimentaria

Tabla 4: Descripcion de alergenos derivados de nueces, frutos secos y drupas.

Componente  Género-especie

Disponible en (lab)
r: recombinante

molecular  (nombre comdn)  Familia Funcion bioldgica Utilidad clinica n: natural UniProt
Anao2 Anacardium 118 globulinas (legumina) Proteinas de deposito Marcador de reaccion grave ALEX Q8GZP6
occidentale (r) ISAC
(nuez de la India)
Anao3 —= r Superfamilia prolamina Proteinas de deposito Predictor de anafilaxia ALEX Q8H2B8
M,  2Salbiminalconglutina IE > 2KUA/L tiene un valor predictivo (r) ImmunoCAP
positivo de 95% para anafilaxia (r) ISAC
Bere 1 Bertholletia Superfamilia prolamina Proteinas de deposito Predictor de anafilaxia ALEX P04403
excelsa 28 albumina/conglutina Marcador de gravedad
(nuez de Brasil)
&
Cora PR-10 Ligando lipofilico Aeroalergeno ALEX Q08407
Marcador de sensibilizacion especie- (r) ImmunoCAP
especifica (r) ISAC
Abundante en polen y semillas
Cora8 Superfamilia de las prolaminas Transporte citoplasmético Marcador de reaccion grave ALEX 4XUW_A
Corylus avellana  Proteina de transferencia de lipidos de !'Pildoz ylcreiacion dela Mas prevalente en poblacion 0 'm":;;?AP
(avellana) Relacionada a patogénesis-(PR-14) Cilicuateld P mediterranea 0
Cora9 118 globulinas (legumina) Proteinas de deposito Marcador de reaccion grave ALEX Q8wW1C2
. (n) ImmunoCAP
{ (n) ISAC
Cora 11 7S globulinas (vicilina) Proteinas de depdsito Marcador de reaccion grave ALEX Q8S4P9
Cora 14 Superfamilia prolamina Proteinas de depdsito Predictor de anafilaxia ALEX DOPWG2
28 albimina/conglutina IgE > 48 kUA/L: valor predictivo positivo (r) ImmunoCAP
del 90% para anafilaxia () ISAC
IgE < 0.02 KUA/L: valor predictivo
negativo del 95% para prueba de
provocacion negativa y es marcador de
tolerancia
Jugri Juglans regia Superfamilia prolamina Proteinas de deposito Marcador de reaccion grave ALEX P93198
(nuez de Castilla)  2S albumina/conglutina (r) ImmunoCAP
(r) ISAC
Jugr2 = 78 globulinas (vicilina) Proteinas de deposito Predictor de anafilaxia ALEX Q9SEW4
Jugr3 Superfamilia de las prolaminas Transporte citoplasmético Marcador de reaccion grave ALEX C5H617
Proteina de transferencia de lipidos de lipidos y creacion de la (r) ImmunoCAP
Relacionada a patogénesis-(PR-14) cliciaaldpans miE-e
Jugr4 118 globulinas (legumina) Proteinas de deposito Marcador de reaccion grave ALEX Q2TPW5
Jugré 7/8S globulinas (vicilina) Proteinas de depésito Marcador de reaccion grave ALEX AOA2I4E5L6
Maci 1 Macadamia Superfamilia prolamina Proteinas de deposito Marcador de reaccion grave ALEX Q9SPL3
intergrifolia 2S albumina/conglutina
(nuez de
macadamia)
Pisv 1 Pistacia vera Superfamilia prolamina Proteinas de depésito Marcador de reaccion grave ALEX B7P072
(pistache) 28 albumina/conglutina
Pisv 2 % 11S globulinas (legumina) Proteinas de deposito Marcador de reaccion grave ALEX B7P073
Pisv3 7/8S globulinas (vicilina) Proteinas de depésito Marcador de reaccion grave ALEX B4X640
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alimentaria tipo | (via gastrointestinal) se cree que las nsLTP son alergenos importantes en el
area mediterranea, lo que se ha descrito para la avellana (Cor a8), la nuez de Castilla (Jug
r3) y la almendra (Pru du3) probablemente por el papel que parecen tener como sensibi-
lizador primario el melén y la artemisa (Pru p3 y Art v3). En el caso de reacciones clinicas
graves (anafilaxia) se deberan solicitar proteinas derivadas de la familia almacenamiento
de semillas (Albumina 25, globulinas 11s y vicilinas 7s). Hasta la fecha la sensibilizacion a
albminas 2S de nuez de la India (Ana o 3), pistacho (Pis v 1) y sésamo (Ses i 1) parecen
ser un marcador fiable de sensibilizacion clinicamente relevante. En el caso de la avellana
se solicitan Cor a 14 y Cor a 9 para separar la alergia primaria de la sensibilizacién Gnica-
mente por Cor a 1y en el caso de la nuez se podria ensayar IgEs para Jug r1.>

La mayoria de los estudios para la inmunoterapia oral se han realizado para el ca-
cahuate, mientras que para los frutos secos son escasos.’! Existe un ensayo aleatorizado
por Andorf y colaboradores evidenciando efectos favorables de la ITO (inmunoterapia
oral) en varios frutos secos (almendra, nuez de la India, avellana, nuez y ajonjoli) en
combinacién con omalizumab.?

Reactividad cruzada

La reactividad cruzada es alta entre la nuez de la India y el pistache, que son miembros de
la familia Anacardiaceae, y entre la nuez de Castilla y la nuez pecana, que son miembros
de la familia Juglandaceae.>® En el caso de las semillas, pocos estudios han investigado la
reactividad cruzada de las semillas entre si o con otros alimentos. Se cree que el ajonjolf
puede tener cierta reactividad con kiwi, manf, semilla de amapola, grano de centeno
y algunas nueces. En la semilla de calabaza se ha visto reactividad cruzada a alimentos
pertenecientes a la familia Rosaceae a pesar de que pertenezca a las Curcubitaceae.™

1. En un paciente con alergia a una nuez o drupa debe interrogarse alergia a
otras nueces, a legumbres y a semillas.

2. Generalmente el paciente presenta reactividad clinica a:
a. Cluster 1. Nuez pecana, nuez de Castilla, macadamia y avellana.
b. Cluster 2. Nuez de la India, pistache, almendra.
3. En un paciente con sensibilizacién a un alimento, sin sintomas tras su ingesta
(ya sea en vida real o en prueba de provocacion), recomendamos no indicar
dieta de exclusién y consumir el alimento con frecuencia (al menos tres veces Puntos
a la semana) si es que es del gusto del paciente, con el fundamento de man- ..
tener o inducir una tolerancia inmunoldgica. clinicos clave

4. La sensibilizacion a homdlogos de Bet v 1 como Cor a 1y Jugr 5 ocurre
principalmente en la poblacién adulta y a menudo resulta en sintomas nulos
o leves. La sensibilizaciéon a nsLTPS como Cor a 8, a 2S albdmina (Cor a 14)
se asocia con reacciones alérgicas graves y tales sintomas también se pueden
presentar por las albdminas 2S de otros frutos secos y semillas de arbol (por
ejemplo, Jarrar 1, Ana o 3, Ses i 1).

5. La cosensibilizacién y la reactividad cruzada in vitro a menudo no son clinica-
mente relevantes, pero puede ocurrir reactividad cruzada in vivo, por lo que
hay que interrogar sintomas con otras legumbres, nueces y semillas.

6. En nuestro pais la que mas se consume es la nuez pecana, por la alta homolo-
gia estructural se puede realizar el abordaje molecular del paciente solicitan-
do proteinas alergénicas de la nuez de Castilla.

7. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacién al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 4).
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Alergia a nueces/frutos secos

.

%

Avellana Nuez de Castilla Nuez de Nuez de la India Pistache
Cora9 Jugr1 macadamia Anao 1 Pisv 2
Cora 11 Jugr2 Macil Anao 2 Pisv 3
Cora 14 Jug r3 Anao 3

Cora8

Corai

La nuez pecana es la nuez de principal *
o consumo en México, se sugiere realizar
el abordaje basandose en los alergenos

de la nuez de Castilla Almendra

Sensibilizacion

positiva a: Solicitar IgE especifica a Riesgo reaccion Indicacion

Avellana Corag, Cora 11, Cora 14 Grave Dieta de exclusion

Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores
Riesgo de reaccion con nuez de Castilla y nuez pecana
Valorar tolerancia a otros frutos secos, legumbres, drupas

Corat Nula a poca relevancia clinica  Buscar sensibilizacion primaria a polen

Nuez de Castilla Jugri,Jugr?2 Grave Dieta de exclusion
Riesgo de reaccion con nuez pecana y avellana

Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores
Riesgo de reaccion con nuez pecana y avellana
Valorar tolerancia a otros frutos secos, legumbres, drupas

Nuez de Macil Grave Dieta de exclusion
macadamia Riesgo de reaccion con nuez de castilla, pecana y avellana
Nuez de la India Anao3,Anao1,Anao?2 Grave Dieta de exclusion

Riesgo de reaccion con pistache

Pistache Pisv2,3 Grave Dieta de exclusion
Riesgo de reaccion con nuez de la India

Figura 4: Algoritmo para abordaje molecular del paciente con alergia a nueces, frutos secos y drupas y para la interpretacion de resultados y orien-
tacion practica para la toma de decisiones.
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Alcances de la alergia molecular

En los dltimos anos se han llevado a cabo diferentes ensayos clinicos para determinar la
eficacia y seguridad de la ITA para cacahuate y nueces. Los avances en la alergia molecular
han permitido el desarrollo de alergenos recombinantes y péptidos hipoalergénicos que
prometen ser mejor tolerados en los pacientes.>*

Descripcion general

En pacientes adolescentes y adultos, la mayor parte de los alimentos “alergénicos” derivan
de plantas. Las frutas y verduras representan gran parte de estos alimentos, pero es muy
importante diferenciar una sensibilizacién primaria de aquélla por reactividad cruzada
a aeroalergenos. Para iniciar el abordaje del paciente con alergia a frutas o verduras es
importante considerar que el prick by prick puede arrojar mejor informacién que la IgE
especifica al extracto (tanto extractos comerciales para prueba cutdnea como diagnéstico in
vitro), ya que los extractos alergénicos comercialmente disponibles son (tiles para demostrar
sensibilizacion a alergenos termoestables, no asf a los alergenos termolabiles. El diagnéstico
molecular puede ser de gran impacto para mejorar la especificidad del abordaje diagndstico.

Alergenos

La mayoria de los alergenos de las frutas y verduras pertenecen a las familias alergénicas:
nsLTP, PR-10/homdlogos de Bet v 1y profilinas.” De éstas, las nsLTP corresponden a
proteinas resistentes al calor y a la digestion, por lo que lo mas probable es que el pa-
ciente sensibilizado no tolere formas crudas ni cocidas/horneadas del alimento; pueden
asociarse a reacciones graves. Por otro lado, las PR-10 y las profilinas son labiles al calor
y a la digestion, por lo que lo mds probable es que el paciente tolere formas cocidas,
horneadas o incluso la fruta/verdura pelada (ya que en la cascara puede estar presente
mayor concentracion del alergeno) (Tabla 5).

Correspondientes a las frutas, el kiwi contiene PR-10, nsLTP, profilina y proteinas si-
milares a la taumatina con actividad alergénica y otras con menor acidad alergénica como
la fitocistatina, kiwellina, pectinmetilesterasa y su inhibidor, una importante proteina de
latex, que pertenece a la superfamilia Bet v 1, albdminas 2S y globulinas 11S localizadas
en las semillas. La actinidina se expresa abundantemente en los kiwis verdes, su nivel de
expresion y actividad alergénica es mucho menor en kiwis dorados y en ciertos cultivares de
kiwis. La familia Rosaceae incluye muchas frutas comestibles, manzana, cereza y durazno
pertenecientes a homologos Bet v 1 (Pru p 1, Mal d 1) de la manzana), profilinas (Pru p
4, Mal d 4), nsLTP (Pru p 3, Mal d 3), proteina gibelina (Pru p 7) y proteinas similares a
la taumatina (Mal d 2). El platano contiene ademds beta-1,3 glucanasa (Mus a5-PR2) y la
quitinasa de clase | (PR-3), ambas degradan las paredes flingicas y el exoesqueleto de los
insectos. Los alergenos del platano contribuyen a la reactividad cruzada con los alergenos
del latex. Las proteinas de la papaya con actividad alergénica son papaina (alergeno mayor,
Car p 1), quimopapaina, caricaina (proteinasa 3 de papaya) y una glicilendopeptidasa
(proteinasa 4 de papaya); todas son endopeptidasas de cisteina.

El apio, la zanahoria, el anis y el hinojo pertenecen a la misma familia vegetal, la
de las umbeliferas, de la que también forman parte el perejil y el eneldo. Se han iden-
tificado maltiples alergenos implicados: Dau ¢ 1 (zanahoria) Api g 1 (apio) representan
los alergenos principales, pero no son los Gnicos; éste dltimo pertenece Api g2 (nsLTP
tipo 1), presentes en el tubérculo del apio. El Api g4 (profilina), Api g 5 (flavoproteina)
Api g 7 (proteina similar a defensina 1), Api g 6 (nsLTP tipo 2) presentes en el tallo del
apio. La alergia al apio estd altamente asociada con sensibilizacion al polen de abe-
dul y artemisa conocida como abedul-artemisa-apio-sindrome. Del tomate (Solanum
lycopersicum) se ha identificado como alergenos menores la profilina (Sola | 1), beta-
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Tabla 5: Descripcion de alergenos derivados de frutas y verduras.

Disponible en (lab)
Componente molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comUin) Familia proteinas Funcion biologica Utilidad clinica n: natural UniProt
Actd 1 Proteasa de cisteina Proenzimas esenciales para Marcador de gravedad ALEX P00785
similar a papaina regular la actividad enzimética y el No ha demostrado reactividad (n) ISAC
plegamiento correcto de proteinas cruzada con otros alergenos de la
sintetizadas misma familia
Actd 2 Proteina similar a la Sintesis a partir de estrés y asociada Estable ante pH bajo y resistente al calor ALEX P81370
taumantina (TLP) ala regulacion del desarrollo de las Relacionada al consumo de frutas (n) ISAC
PR-5 (proteina frutas (sobre todo en maduracion) crudas y procesadas
relacionada con
patogénesis-5)
Actd5 Kiwelina Sin clasificar Alergenicidad en investigacion ALEX P84527
Actinia deliciosa (n) ISAC
(Kiwi)
Actd 8 Familia Bet v 1 Defensa de la planta Las manifestaciones habituales son (r) ImmunoCAP D1YSM5
PR-10 (proteina Se expresan en altas sintomas orofaringeos locales (SAO) (r) ISAC
relacionada con concentraciones en tejidos de Paciente con sensibilizacion a
patogénesis-10) reproductivos: polen, semillas, frutos fagales e IgE a Bet v 1 puede
Funcién enzimatica como desarrollar sensibilizacion cruzada
ribonucleasas aActd8
Enzima de acoplamiento oxidativo
involucrada en la biosintesis de
metabolitos secundarios
Actd 10 nsLTP Superfamilia de las prolaminas Marcador de riesgo de reacciones ALEX P86137
Proteina de transferencia de lipidos Advertir cofactores
Relacionada a patogénesis-(PR-14)
Apig1l Familia Bet v 1 Defensa de la planta Adiferencia de otras PR-10 se ha ALEX P49372
PR-10 (proteina Se expresan en altas asociado a reacciones sistémicas (r) ImmunoCAP
relacionada con concentraciones en tejidos de Papel de cofactores (1) ISAC
patogénesis-10) reproductivos: polen, semillas, frutos Termolabil y I4bil al pH
Apium graveolens Funcion enzimética como
(apio) ribonucleasas
Enzima de acoplamiento oxidativo
involucrada en la biosintesis de
metabolitos secundarios
Apig2 nsLTP Superfamilia de las prolaminas Marcador de gravedad ALEX E6Y8S8
Proteina de transferencia de lipidos
Relacionada a patogénesis-(PR-14)
Apig 6 nsLTP Superfamilia de las prolaminas Marcador de gravedad ALEX P86809
Proteina de transferencia de lipidos
Relacionada a patogénesis-(PR-14)
Cucm2 Cucumis melo Profilina Proteina citosélica. Funcion: union Alergeno menor ALEX Q5FX67
(melon) a la actina monomérica (actina G) Panalergeno
esencial para la polimerizacion de Sind d tividad d
\ actina para el movimiento celular, . rrlJme ° relgc Mt golerlizace
w citoquinesis y sefializacion CECERE Y
Daucus carota Familia Bet v 1 Defensa de la planta Adiferencia de otras PR-10 se ha ALEX 004298
Daucl (zanahoria) PR-10 (proteina Se expresan en altas asociado a reacciones sistémicas
relacionada con concentraciones en tejidos de
| patogénesis-10) reproductivos: polen, semillas, frutos Papel de cofactores
Funaon enzimatica como Termolabil y 14bil al pH
ribonucleasas
Enzima de acoplamiento oxidativo
involucrada en la biosintesis de
metabolitos secundarios
Fraal Familia Bet v 1 Defensa de la planta Labil frente al calor y la digestion ALEX Q5ULZ4
PR-10 (proteina Se expresan en altas Sugiere una alergia a la fresa
Fragaria ananassa relacionada con concentraciones en tejidos relacionada con el polen de abedul
(fresa) patogénesis-10) reproductivos: polen, semillas, frutos Asociado a reacciones locales. La
Funcion enziméatica como fresa cocida puede resultar tolerable
{ ribonucleasas
Enzima de acoplamiento oxidativo
involucrada en la biosintesis de
metabolitos secundarios
Fraa3 nsLTP Superfamilia de las prolaminas Marcador de gravedad ALEX Q8VX12

Proteina de transferencia de lipidos
Relacionada a patogénesis-(PR-14)
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Contintia Tabla 5: Descripcion de alergenos derivados de frutas y verduras.

Disponible en (lab)
Componente molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comuin) Familia proteinas Funcion biolégica Utilidad clinica n: natural UniProt
Mald 1 Familia Bet v 1 Defensa de la planta Labil frente al calor y la digestion ALEX P43211
PR-10 (proteina Se expresan en altas Sugiere una alergia a la manzana (r) ImmunoCAP
relacionada con concentraciones en tejidos relacionada con el polen de abedul (1 1SAC
patogénesis-10) reproductivos: polen, semillas, frutos Asociado a reacciones locales. La
Funcion enzimatica como manzana cocida puede resultar
ribonucleasas tolerable
Enzima de acoplamiento oxidativo
Malus domestica involucrada en la biosintesis de
(manzana) metabolitos secundarios
Mald 2 Proteina similar a la Sintesis a partir de estrés y asociada Estable ante pH bajo y resistente ALEX Q5FX67
taumantina (TLP) ala regulacion del desarrollo de las al calor
PR-5 (proteina frutas (sobre todo en maduracion) Relacionada al consumo de frutas
relacionada con crudas y procesadas
patogénesis-5)
Mald 3 nsLTP Superfamilia de las prolaminas Frecuentemente asociado a ALEX Q5J026
Proteina de transferencia de lipidos reacciones sistémicas y reacciones () ImmunoCAP
Relacionad togénesis-(PR-14 graves, asi como a sindrome de
Claticpatalalpaiogenes s ) alergia oral. Es estable frente al
calor y la digestion, por lo que existe
riesgo de sufrir también reacciones a
alimentos cocinados
Sensibilizacion mltiple a rosaceas
Prup 1 Familia Bet v 1 Defensa de la planta Frecuentemente asociado a (r) ImmunoCAP Q216V8
PR-10 (proteina Se expresan en altas sintomas locales como sindrome
relacionada con concentraciones en tejidos de de alergia oral. Es un marcador de (1) 1SAC
patogénesis-10) reproductivos: polen, semillas, frutos reactividad cruzada con polen de
Funcié imati abedul. Es una proteina termolabil,
.gnmor; enzimatica como por lo que los alimentos cocinados
rlbonucleasas son tolerados frecuentemente
Enzima de acoplamiento oxidativo
involucrada en la biosintesis de
metabolitos secundarios
Prup3 nsLTP Superfamilia de las prolaminas Frecuentemente asociado a ALEX P81402
Proteina de transferencia de lipidos reacciones sistémicas y reacciones (r) ImmunoCAP
Relacionad togénesis-(PR-14 graves, asi como a sindrome de (r) ISAC
elacionada a patogénesis-(PR-14) alergia oral. Es estable frente al
calor y la digestion, por lo que existe
Prunus persica riesgo de sufrir también reacciones a
(durazno) alimentos cocinados
Sensibilizacion mltiple a rosaceas
Prup4 Profilina Proteina de union a actina Raramente asociado a sintomas (r) ImmunoCAP Q8GT40
clinicos, pero puede causar
reacciones, incluso graves en una
minoria de pacientes. Presente en
plantas y en alimentos de origen
vegetal asociada a un amplio
espectro de reacciones cruzadas.
Es un marcador de sensibilizacion
a profilinas
Prup7 Familia GASA/SNAKIN La expresion de estas proteinas es Termoestable (r) ImmunoCAP P86888
Proteina reguladora de inducida por la hormona giberelina Marcador de gravedad
la giberelina Papel en regulacion hqrrrllo_nal, Se asocia al sindrome de ciprés-
desarrollo, homeostasis 6xido- durazno/citricos asociado a
reduccion y defensa cofactores
Sola |6 Solanum nsLTP Superfamilia de las prolaminas Marcador de gravedad ALEX AOA3Q7F7X3
lycopersicum Proteina de transferencia de lipidos
(jitomate) . -
Relacionada a patogénesis-(PR-14)
Vitv 1 Vitis vinifera nsLTP Superfamilia de las prolaminas Marcador de gravedad ALEX Q850K5
(uva) Proteina de transferencia de lipidos

Relacionada a patogénesis-(PR-14)
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fructofuranosidasa (Sola | 2) y ciclofilina (Sola | 5) y alergeno mayor la PR-10 (Sola | 4).
Las nsLTP tipo 1 (Sola | 3, Sola | 7) y tipo 2 (Sola | 6), de los cuales se conoce poco sobre
su actividad alergénica.*®

Del aguacate (Persea americana) la mayoria de ellos descritos relacionados con
el sindrome latex-fruta. Se han identificado pocos alergenos del aguacate: Pers a 1
(endoquitinasa de clase 1) y Pers a 4 (profilina).”” Los alergenos de la papa se pueden
agrupar en dos: grupo 1 (inhibidores de la proteasa), denominado P1 y el grupo 2 que
contiene patatina denominado P2. La hipersensibilidad a la papa cruda probablemente
se deba a la patatina, que es la principal proteina de almacenamiento de los tubérculos
de patata; sin embargo, hay escasa informacién sobre los potenciales alergénicos de la
papa. Aln se necesitan mas estudios en este ambito.*®

Alergenicidad

La clinica de los pacientes puede ser muy variable, ya que depende de la proteina
alergénica, de cofactores y del método de preparacion, entre otros. Dependiendo
de la familia alergénica a que pertenezcan, la alergenicidad dependerd de su pre-
sentacion al comerla: cruda o cocida y la parte de la fruta que se ingiera: piel, pulpa
y semillas. En nuestro pais hay estudios epidemiolégicos sobre sospecha a alergia
alimentos (basados en autopercepcién por pacientes o familiares de pacientes).*
Asimismo, hay publicaciones sobre el perfil de sensibilizacion al extracto alergénico
total de los alimentos, donde destacan algunas frutas y verduras (como manzana,
durazno, jitomate, fresa, kiwi).® En México no contamos con estudios sobre el perfil
de sensibilizacién molecular. La mayor parte de las veces, la sensibilizacién inicial es
dada via inhalada en el paciente con alergia respiratoria, posteriormente el paciente
desarrolla sintomas inducidos tras la ingesta del alimento que contiene proteinas
homélogas al alergeno primario.®’ A la fecha no se cuenta con suficiente informacién
para establecer conclusiones sobre el perfil de sensibilizacion a ciertos alergenos de
los alimentos en frutas y verduras en correlaciéon con la gravedad de las reacciones.
La papa (Solanum tuberosum) es el cuarto cultivo alimentario mas importante del
mundo después de trigo, arroz y maiz. Se ha demostrado que su proteina es igual de
nutritiva que las proteinas del huevo y la soya, y puede usarse como fuente de lisina,
por lo que puede considerarse un buen sustituto de los productos de trigo. La aler-
gia a la papa es razonablemente rara, aunque algunas publicaciones han reportado
que su consumo cocido o la exposicién a la papa cruda (al pelarlas) puede provocar
reacciones alérgicas que van desde locales hasta la anafilaxia. La razén principal por
la que la papa es hipoalergénica (comparada con el trigo) se debe posiblemente a la
digestibilidad de proteinas en el tracto gastrointestinal o a la alteracién del sitio de
unién de IgE en la presencia de sales.

Reactividad cruzada

Debido a la alta reactividad cruzada entre las proteinas PR-10, las profilinas y los nsL-
TPs, los alergenos correspondientes derivados del durazno generalmente se aplican
para enfoques de diagnéstico en todo tipo de las alergias a otras frutas de las rosaceas.
El sindrome “polen-fruta” es un tipo de reaccién alérgica de contacto relacionada
con la reactividad cruzada entre el polen y alimentos de origen vegetal, requiere una
sensibilizacion previa a un alergeno inhalante en lugar de una sensibilizacién directa
a una proteina alimentaria especifica. Los principales antigenos son la familia PR-10,
profilinas, nsLTP y recientemente se ha descrito el papel de las giberelinas.®?

Alergeno inhalado: nsLTP, PR-10, profilinas de polen.
Alergeno ingerido: frutas y/o verduras.
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1. Esimportante destacar que aun cuando la sensibilizacién demostrada es a los Puntos

alergenos termolabiles (PR-10 y profilinas) donde generalmente las reacciones -

songlocales y leves, se han descrito casos donde elgpapel de los cofactores que clinicos clave
pueden incrementar la alergenicidad.®® Algunos cominmente descritos son:
la cantidad y forma de alergeno ingerido (p. €j. jugo de verduras), la exposi-
ciéon ambiental al alergeno inhalado (época de polinizacién), consumo con-
comitante de medicamentos (ej. AINEs, inhibidores de bomba de protones),
ejercicio aerébico, entre otros.

Alergia a frutas

J @

Durazno Manzana Uva Meldn Kiwi
Prup3 Mal d 3 Vitv 1 Cucm?2 Actd 1
Prup 1 Mal d 1 Actd 10
Prup 4 Actd 2
Prup7 Actd 5

Actd 8

Sensibilizacion

positiva a: Solicitar IgE especifica a Riesgo reaccion Indicacion

Durazno Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores. Valorar
tolerancia a otras frutas y verduras.

Valorar sintomas y sensibilizacion a cupresaceas.

Prup1,Prup4 Nula a poca relevancia clinica  Buscar sensibilizacion primaria a polen.

Kiwi Actd 1 Grave Dieta de exclusion

Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores.
Valorar tolerancia a otras frutas y verduras.

Manzana Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores.
Valorar tolerancia a otras frutas y verduras.
Mal d 1 Nula a poca relevancia clinica  Buscar sensibilizacion primaria a polen.
Melon Cucm?2 Nula a poca relevancia clinica  Buscar sensibilizacion primaria a polen.
Uva Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores.

Valorar tolerancia a otras frutas y verduras.

Figura 5A: Algoritmo para abordaje molecular del paciente con alergia a frutas para la interpretacion de resultados y orientacion practica para la
toma de decisiones.
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Puntos
clinicos clave

Figura 5B:

Algoritmo para abordaje molecular
del paciente con alergia a
verduras para la interpretacion de
resultados y orientacion practica
para la toma de decisiones.

Sensibilizacion

positiva a: Solicitar IgE especifica a

En un paciente con alergia a frutas y/o verduras debe interrogarse la inten-
sidad de los sintomas, la forma de preparacién del alimento y si es repro-
ducible con otros alimentos, posteriormente se recomienda determinar la
sensibilizacion al alergeno y poder asi emitir las indicaciones terapéuticas.
La alergia a frutas y verduras puede deberse a la sensibilizacion cruzada con
alergenos del polen o a sensibilizacién primaria a alergenos alimentarios.
Frecuentemente la sensibilizacion in vitro no siempre coincide con el cua-
dro clinico y carece de relevancia clinica, por lo que es importante poder
realizar pruebas de exposicién controlada para hacer un correcto diagnosti-
co y que los pacientes tengan una dieta lo menos limitante posible.

En un paciente con sensibilizacién a un alimento, sin sintomas tras su ingesta
(ya sea en vida real o en prueba de provocacién) recomendamos no indicar
dieta de exclusion.

El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacién al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 5A y B).

Alergia a verduras

W

Apio Zanahoria Jitomate
Apig2 Dauc 1 Sola |6
Apig 6
Apig1

Riesgo reaccion Indicacion

Apio Apig20Apig6 Grave

Dieta de exclusion

Apig 1
(A pesar de ser PR-10, se
asocia a gravedad)

Advertir cofactores*
Valorar tolerancia a otras frutas y verduras

Zanahoria Dauc 1
(A pesar de ser PR-10, se
asocia a gravedad)

Advertir cofactores*
Valorar tolerancia a otras frutas y verduras

Jitomate Sola |6 Grave

Dieta de exclusion

* Se sugiere emitir recomendaciones de acuerdo a los niveles de sigE y cofactores incluyendo época de polinizacion, ejercicio aerébico y al aire libre, consumo de AINE,

bebidas tomadas (jugos) y sobre todo jugos comerciales.
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Alcances de la alergia molecular

La inmunoterapia con alergeno ha demostrado que mejora la sintomatologia respiratoria.
Los resultados en cuanto a la mejoria en la tolerancia de alimentos que generan el sin-
drome de reactividad cruzada aeroalergenos-alimentos es inconsistente. Recientemente
se ha innovado en inmunoterapia para nsLTP con resultados esperanzadores.

6. FUENTE ALERGENICA: CEREALES Y SEMILLAS
Descripcion general

Ceres hace referencia al nombre en latin de la diosa de la agricultura. Los cereales
derivan de la cosecha del grano de los pastos (familia botdnica Poaceae). Representan
el principal grupo de alimentos de consumo humano y destacan por su alto contenido
en hidratos de carbono, fibra y proteina de origen vegetal. La forma de consumo puede
ser en granos, en harina, en pasta, en sémola e incluso bebible. Recientemente se
han descrito reacciones adversas tras el consumo de cereales que son mediadas por
mecanismos inmunolégicos, dentro de las que destacan la alergia y la enfermedad
celiaca. Esta Gltima representa una enfermedad autoinmune y grave con anticuerpos
dirigidos tanto al gluten (antigliadina presente en trigo, cebada y centeno) y al tejido
gastrointestinal (antitransglutaminasa tisular y antiendomisio). Para el abordaje de pa-
cientes con alergia a los cereales, el diagnéstico molecular representa una herramienta
de gran utilidad, ya que distingue sensibilizacién verdadera de reactividad cruzada,
sobre todo en pacientes que padezcan alergia respiratoria con sensibilizacion al polen
de pastos. Dentro de la alergia alimentaria a los cereales, la alergia al trigo es una de
las mas importantes a nivel mundial, siendo muy comin en pacientes pediatricos, ya
que los alimentos a base de trigo representan una importante fuente de energfa, fibra
dietética y micronutrientes.®*

Alergenos

Dentro de sus componentes responsables de los sintomas asociados a la hipersensi-
bilidad o alergia al trigo, destacan las proteinas los carbohidratos no digeribles y pro-
tefnas (albiminas, globulinas, gliadinas y gluteinas).> El gluten con la prolamina (con
alto contenido en prolina) junto con la gliadina representan 80% de las proteinas del
trigo.® Las prolaminas se localizan en otras semillas como maiz y cebada. La gliadinas
monoméricas estan formadas por tres grupos: o/B-gliadinas, y-gliadinas y w-gliadinas.
Las gluteninas poliméricas se clasifican en moléculas de alto peso molecular y de bajo
peso molecular.®” La proteina causante de la alergia al trigo es la albdmina/globulina.
También se ha demostrado que las personas con alergia al trigo estan sensibilizadas a
las globulinas o/B, v, ® y a la glutenina de alto y bajo peso molecular.®

En el trigo se han identificado diferentes alergenos del trigo, dependiendo de su
solubilidad pueden dividirse en prolaminas insolubles como Tri a 14 (nsLTP del trigo),
proteinas solubles en alcohol como las globulinas o/, y, ® Tria 19 (gliadina) y la glutenina
de alto y bajo peso molecular; éstos representan los alergenos principales que hasta el
momento de han identificado en los pacientes. Forman parte de familias de proteinas
que son estables al calor y a la digestion, por lo que en caso de demostrarse en contexto
clinico del paciente, debe indicarse dieta de exclusion (Tabla 6).

Las secalinas y-70 y y-35 en el centeno y la hordeina y-3 en la cebada reaccionan
de forma cruzada con la gliadina -5, por lo que se sugiere que el centeno y la cebada
pueden provocar sintomas en pacientes con anafilaxia dependiente del trigo e inducida
por el ejercicio.®” Recientemente también se ha descrito el potencial alergénico de otras
proteinas como alfa-purotioninas de trigo, centeno y cebada.”
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Tabla 6: Descripcion de alergenos derivados de cereales y semillas.

Componente Disponible en (lab)
molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comun) Familia proteinas Funcién biologica Utilidad clinica n: natural UniProt
Fage?2 Fagopyrum Superfamilia de Proteina de Sensibilizacion puede ser ALEX Q2PS07
esculentum prolaminas almacenamiento y inhalada (n) ISAC
(trigo sarraceno o 2S albtimina, principal componente Resistente a digestion gastrica
LoDy inhibidor de tripsina/ CREIEIILE Su sensibilizacion es marcador
. conglutina de gravedad
i |
| oA
Ed
1
Pap s Papaver Superfamilia de Proteina de Alergeno mayor ALEX —
somniferum prolaminas almacenamiento y Resistente a digestion gastrica
(semilla de 25 albumina, principal componente Su sensibilizacion es marcador
amapola) inhibidor de tripsina/ de las semillas de gravedad
conglutina
-
3 ‘g,‘
e\l
-t * *!,.. ) @i-
WL Rl
Sina Sinapis alba Superfamilia de Proteina de Alergeno mayor ALEX P15322
(mostaza) prolaminas almagenamiento y Resistente a digestion gastrica
2S albumina, i 2= GBI Su sensibilizacion es marcador
A inhibidor de tripsina/  de las semillas P
conglutina
Tria 14 nsLTP Superfamilia de las Marcador de gravedad ALEX D2T2K2
prolaminas (r) ImmunoCAP
Proteina de (r)ISAC
transferencia de lipidos
Relacionada a
patogénesis-(PR-14)
Tria19 ” ) Omega-5 gliadina Proteina almacenadora Relacionada con Anafilaxia ALEX Q40215
Trmcumlaesuvum de semillas Inducida por el ejercicio (r) ImmunoCAP
(trigo) Son proteinas no dependiente de trigo. (r) ISAC
) solubles, pero disueltas marcador de riesgo en nifios
& prontamente en los con alergia al trigo ingerido
b &cidos estomacales
,}5 v g y son consideradas
como verdaderos
alergenos alimenticios
TriaA_TI Inhibidor de alfa Es un factor de riesgo Tria a a/Tl se relaciona con ALEX NA
amilasa/tripsina de sintomas de alergia, anafilaxia inducida por el (n) ISAC
tanto con trigo crudo ejercicio y dependiente del trigo
como cocinado, sobre Algunos panaderos han
todo si tras comerlo se mostrado unién de IgE al
realiza ejercicio alergeno recombinante por
ImmunoCAP
Zeam 14 nsLTP Superfamilia de las Marcador de gravedad, ALEX P19656

Zea mays
(maiz)

prolaminas

Proteina de
transferencia de lipidos
Relacionada a
patogénesis-(PR-14)

relacionado con sintomas
sistémicos
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La mostaza se prepara principalmene de las semillas derivadas de la planta Sinapis
alba, la cual pertenece a los cruciferos. Recientemente se ha descrito como alergeno
alimentario y debido a que el alergeno principal Sin a 1 pertenece a la familia de las
proteinas de almacenamiento, las reacciones asociadas en pacientes sensibilizados
pueden ser muy graves.

Alergenicidad

La ruta de sensibilizacion de los cereales o semillas puede ser ingerida, inhalada
(esta dltima es de gran relevancia para asma ocupacional y en particular asma del
panadero) e incluso tépica (cosméticos que contienen proteina del suero del trigo),
hay modelos experimentales que han ayudado a entenderlos.”" Hay un fenotipo de
anafilaxia inducida por ejercicio y dependiente de trigo donde confluyen los factores:
IgE especifica para Tri a 19 + ingesta de alimentos que contienen trigo + ejercicio
aeroébico posterior a ingesta (de cuatro a ocho horas) = anafilaxia. Se ha descrito que
hasta 80% de los pacientes presentan sensibilizacién a Tri a 19 y el restante 20% a
la glutenina de alto peso molecular; también se ha asociado con consumo de acido
acetilsalicilico como cofactor en lugar del ejercicio aerébico.”?

Los trastornos asociados a la ingestién de trigo/gluten se dividen en: enfermedad
celiaca, alergia al gluten/trigo y sensibilidad al gluten/trigo no celiaca.

Anivel mundial se reporta un estimado de 0.2 a 1% de pacientes con alergia al trigo.”*”*

No hay estudios de prevalencia de alergia a la cebada, mientras que el arroz, alimen-
to basico en 50% de la poblacién, presenta una prevalencia baja de alergia, entre 0.7
y 2%. La alergia al maiz se ha notificado comtnmente en paises como el sur de Europa
y México, donde su consumo es popularmente alto. En cuanto a la alergia al maiz, en
Meéxico se reporta una prevalencia de 8.7%. La alergia al arroz es provocada por Ory
s 14, una proteina LTP que tiene homologia con el durazno, que genera reactividad
cruzada en personas que se dedican al cultivo de arroz, quienes pueden presentar
sintomas por la inhalacién de polvo de arroz.”

Reactividad cruzada

Zea m 14 corresponde a la nsLTP del maiz, la cual tiene similitud en mas de 90% con
la LTP del arroz.”® Respecto a las frutas, tiene reactividad cruzada con el durazno y la
manzana. Zea m 8 es la causa de reactividad cruzada con la quitinasa de clase | presente
en algunos vegetales como platano, kiwi, papaya y aguacate.”

1. Los cereales pertenecen a la familia botanica de los pastos, por lo que mu-
chos pacientes con alergia respiratoria y sensibilizacién positiva al polen de
pastos pueden presentar sensibilizacion positiva al trigo o al maiz por reac- Puntos
tividad cruzada. Es indispensable establecer la induccion de sintomas tras la clinicos clave
ingesta para establecer el diagnéstico clinico de alergia alimentaria y justificar
una dieta de exclusion.

2. La alergia al trigo se ve reflejada en diversos cuadros clinicos que incluyen
alergia alimentaria, anafilaxia dependiente de trigo inducida por ejercicio,
alergia respiratoria y urticaria de contacto; sin embargo, la sensibilizacion
subclinica es mucho mds comtn que la clinicamente relevante.

3. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacién al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 6).
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Alergia a cereales

o—
o—
o—

ha
Figura 6: ,E",é ‘ :—
]
Algoritmo para abordaje
molecular del paciente con Maiz Trigo Trigo sarraceno
alergia a cereales y semillas
g / Zeam Tria 19 Fage?2

y para la interpretacion de
resultados y orientacion practica
para la toma de decisiones.

Tria14

Sensibilizacion

positiva a: Solicitar IgE especifica a Riesgo reaccion Indicacion

Maiz Zeam Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores
Valorar tolerancia a otras frutas y verduras
Valorar sensibilizacién a polen de gramineas
(reactividad cruzada)

Trigo Tria19 Grave Dieta de exclusion (particularmente ejercicio = FDEIA*)

Tria 14 Valorar sindrome nsLTP y advertir cofactores Baja reactividad
cruzada con otras nsLTP

Trigo sarraceno Fage?2 Grave Dieta de exclusion

* Food dependent exercise induced anaphylaxis (anafilaxia inducida por ejercicio dependiente de alimentos).

7. FUENTE ALERQENICA:
CARNE DE MAMIFEROS

Descripcién general

La ingesta de carne roja representa una de las principales fuentes nutricionales de
hierro y proteina de origen animal. Hay una gran diversidad de presentaciones desde
la ingesta de mdsculo “carne”, de visceras, de carne procesada (embutidos, paté) o
estabilizadores como la gelatina.

A la fecha se han descrito tres mecanismos que explican la sensibilizacion y
subsecuente alergia alimentaria tras la ingesta de carne roja de mamiferos. El primer
escenario es cuando el paciente se sensibiliza via inhalada a la albdmina sérica de
epitelios de animales, posteriormente consume carne roja de mamiferos (p. ej. carne
de res, cerdo) y presenta sintomas minutos posteriores a la ingesta. Se presenta mas
frecuentemente tras ingesta de carne cruda como embutidos o poco cocida, ya que
la alblmina sérica es termolabil. El abordaje molecular en este escenario clinico es
de gran ayuda para la precision diagndstica. El segundo escenario es via ingerida de
la misma carne roja a la que se sensibiliza o tras ingesta de leche derivada del ma-
mifero del que posteriormente se consume la carne (tomar leche de vaca-consumo
de carne de res).
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Alergenos

Los alergenos descritos en alergia a carne soja son el alfa-gal y las albtminas séricas. El
Gala1-3GalB1-(3)4ClcNACc-R (a-Gal), mejor conocido como “alfa-gal” forma parte de las
cadenas laterales de hidratos de carbono presentes durante la glicosilacion de proteinas
o lipidos de muchas otras especies con excepcién de los primates y, por lo tanto, del ser
humano. Algunos ejemplos de organismos que expresan alfa-gal son desde las bacterias
comensales hasta mamiferos no primates (Tabla 7A).”

Se han descrito casos de pacientes que presentan reacciones anafilacticas tras co-
mer carnes o derivados de cerdo y se encuentran sensibilizados a la caspa de gato. La
mayoria de las veces se inicia por una sensibilizacion a un aeroalergeno y llevando a la
sensibilizacion cruzada con un alergeno alimentario, originando sintomas clinicos de
alergia respiratoria tras exposicion a la caspa de gato y posteriormente la provocacién de
reacciones alérgicas a la carne de cerdo. Sus s1 es una seroalbdimina que es responsable
del sindrome de gato-cerdo. La seroalbtimina del gato y la seroalbiimina porcina son
los alergenos de reaccién cruzada, aproximadamente la mitad de los aminoacidos de la
seroalbldmina felina pueden ser reconocidos como epitopos alergénicos por el sistema
inmunoldgico, de los cuales también se encuentran presentes en la seroalbtimina porcina.

La carne fresca o la carne de cerdo seca y ahumada son de los alimentos mayormente
implicados en provocar reacciones alérgicas; sin embargo, por otro lado, la carne bien
cocinada, en la que es probable que el seroalbdmina se haya desnaturalizado por el
calor, es poco probable que desarrolle sintomas clinicos. También se ha propuesto que
la calidad del proceso digestivo en los distintos pacientes y la existencia de anticuerpos
protectores de los alimentos (IgA secretora) son también posibles explicaciones de las
diferencias en las manifestaciones clinicas. En algunos estudios se han reportado que
entre 20 y 44% de los pacientes sensibilizados al seroalbtimina del felino presentaban
IgE de reaccién cruzada al seroalbtimina del porcino. Aproximadamente uno de cada
tres experimentan reacciones alérgicas al seroalbdmina porcino.

Las alblminas estan implicadas como un panalergeno en mamiferos y esta proteina
podria ser considerada como un alergeno importante para pacientes que han desarrollado
sensibilizacion al epitelio incluso sin contacto directo con animales. La sensibilizacién a la
seroalblmina de gato debe considerarse un marcador Gtil de una posible sensibilizacién

Tabla 7A: Descripcion de alergenos derivados de carne de mamiferos.

Alfa-gal
Componente Disponible en (lab)
molecular r: recombinante
(abreviatura) Nombre completo Funcion biolégica Utilidad clinica n: natural
a-gal Componente de la Antecedente de picadura por garrapata (alfa-gal presente (n) ImmunoCAP
Alfa-gal membrana celular de en glicoproteinas salivales) que pudo haber inducido
Galactosa-alfa-1,3- mltiples organismos, sensibilizacion alérgica en el hospedero (n) ISAC
galactosa incluyendo la mayoria

de los mamiferos con Alergia a las carnes rojas de mamiferos no primates

Gala1-3GalpL- excepcion de los primates Asociado con urticaria y anafilaxia tras consumir carnes

(3)4GIcNAC-R delmamiferos (res, puerco, cordero, porrego, gtc.), que

(o-Gal) Aunque no esta presente tipicamente ocurren > 2 horas posteriores a la ingesta
en los humanos, si esté en (tipicamente 3-6 horas posteriores)
mdltiples microorganismos Existe poca experiencia en la desensibilizacion a alfa-gal
que componen nuestra
microbiota Alergia a cetuximab
Asociado a anafilaxia a cetuximab (un anticuerpo monoclonal

Habitualmente se genera quimérico murino vs receptor del factor de crecimiento
IgM e 1gG2 de manera epidérmico — EGFR indicado por via intravenosa para el
fisiologica vs este tratamiento de algunos tipos de cancer de colon y recto,
carbohidrato cabeza y cuello) que estructuralmente contiene alfa-gal

Existen protocolos de desensibilizacion a cetuximab exitosos
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Tabla 7B: Descripcion de alergenos derivados de carne de mamiferos.

Carne de cerdo

Componente Disponible en (lab)
molecular Género-especie r: recombinante
(abreviatura) (nombre comun) Familia proteinas Funcién biologica Utilidad clinica n: natural UniProt
Susd 1 Seroalbliminas Principal proteina del Alergeno mayor ALEX P08835
plasma Panalergeno
Sus's (n) ImmunoCAP
Funcién principal es Sindrome de reactividad cruzada
regular la presion aeroalergeno-alimentos
] — osmoética coloidal de la T
e —— sangre La sensibilizacion alérgica a la

(puerco) aImeina s«lé’rica puede ogurrir llz-}nto
por inhalacién como por ingestion
Alergeno importante para el desarrollo
0 . de sensibilizacion al epitelio de
animales incluso sin contacto directo
o con animales

Reduccion de su alergenicidad por
desnaturalizacion térmica, siendo
tolerada por los pacientes cuando
es sometida a proceso de coccion u
horneado

cruzada no sélo a la seroalbdimina porcina, sino también a otras seroalbéiminas de ma-
miferos, por lo que hay que prever posibles reacciones alérgicas a la carne (Tabla 7B).”

Alergenicidad

El sistema inmunoldgico del ser humano reconoce al alfa-gal como antigeno no propio, ya que
genera anticuerpos anti alfa-gal (I2G, 1gM, IgA). Sin embargo, cuando el paciente se sensibiliza
y produce IgE, puede desencadenar una respuesta inflamatoria alérgica. Los escenarios clinicos
descritos en pacientes con alergia a alfa-gal se dan en los pacientes en tratamiento biotecno-
l6gico con cetuximab, utilizado en cancer colorrectal, donde la region variable del anticuerpo
monoclonal exhibe alfa-gal, el cual es reconocido por la IgE del paciente posterior a la adminis-
tracion intravenosa con la presencia de anafilaxia. También en pacientes que reciben manejo
intravenoso con expansores coloidales (derivados de cerdo). Otro escenario clinico descrito
es la presencia de urticaria y/o anafilaxia tardia (en horas) tras la ingesta de carne de mamifero
(no primate) o de gelatina (derivada de carne de cerdo).® Se ha investigado la razén por la que
dichos pacientes pudieron haberse sensibilizado a alfa-gal y se postula que pudo deberse a la
previa picadura de garrapatas en cuyo intestino se ha documentado la presencia de alfa-gal.

Reactividad cruzada

Puntos Alergeno inhalado: Fel d 2 (epitelio de gato), Can f 3 (epitelio de perro), Equ c 3 (epi-
clinicos clave telio de caballo).

Alergeno ingerido: Sus s 1(carne de cerdo), Bos d 6 (carne de res).

1. Lasensibilizacion a la carne se puede adquirir a través de diferentes vias (in-
haladas, orales, cutaneas). El Gnico tratamiento efectivo es evitar su ingesta.
2. Se han descrito diferentes formas de presentacion de alergia a carne de mami-
feros como el sindrome gato-cerdo (Fel d2, Can f 3, Sus s 1, Bos d 6), sindrome
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alfa-gal, alergia a carne de mamiferos relacionada con alergenos de la leche
(Bos d 4, 6, 8), sensibilizacion primaria a carne de mamiferos (Bos d 6, Sus s1). Puntos

3. Enun paciente con alergia a alfa-gal se puede realizar prueba de provocacién o
para medir tolerancia a la leche y derivados de la leche, ya que generalmente clinicos clave
son bien tolerados.

4. Laalergia a la carne de ave se debe a sensibilizacion a Gal d 7 (cadena ligera de
la miosina-1). Sin embargo, al momento no contamos con el reactivo comercial-
mente disponible. Puede realizarse prick by prick con carne de pollo/pavo cruda
y cocida, asi como IgE especifica. Valorar tolerancia a la ingesta de otras aves.

5. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacion al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 7).

Alergia a la carne de mamifero (no primate)

. : )

S L
€ =
= 5 e

Carne de res

Alergia a Carne de
carne roja cerdo Bos d 6
(res, cerdo, Sus s 1

conejo, cordero,

borrego, canguro,

caballo, bisonte,
venado, alce)

Figura 7: Alfa-gal

Algoritmo para abordaje molecular

del paciente con alergia a la Marcador de reactividad cruzada con seroalblmina

came de mamiferos y para la Interrqgar antecgdente de anafilaxia h_oras sérica de otras fuentes alergénicas: mamiferos: gato (Fel
; o posteriores a la ingesta de la carne roja. d 2), vaca (Bos d 6), perro (Can f 3), caballo (Equ c 3) ;
|nterpretaol9n de ,re§ultados Interrogar antecedente de picadura de garrapata. no mamiferos: cobayo (Cav p 4), pollo (Gal d 5)
y orientacion practica para Interrogar antecedente de tratamiento oncolégico
la toma de decisiones. con cetuximab. Sindrome de reactividad cruzada gato-cerdo

Abordaje molecular

Sensibilizacion positiva Solicitar sigE Resultado Indicacion

Carne de mamifero Alfa-gal -

(no primate)

Carne de res Bos d 6 ——

Sus s 1 —— = Positvo ———e Dieta de exclusion

Alergia Asma Inmunol Pediatr. 2022; 31 (s1): s91-s137 @



Rodriguez-Gonzalez My cols. Capitulo 4. Alergia alimentaria

8. FUENTE ALERGENICA: CARNE DE PESCADOS
Y PARASITO DEL PESCADO

8.1. Pescado
Descripcion general

Los peces son animales vertebrados, principalmente acudticos, caracterizados por
regular su temperatura de acuerdo al ambiente y respirar por medio de branquias. El
“pescado” es un término gastrondmico que hace alusion a los peces comestibles. En
la alergia alimentaria, los pescados han demostrado ser una de las principales fuentes
alergénicas. Aunque existen miles de especies, las de mayor consumo humano son los
salmoniformes, gadiformes, perciformes, clupeiformes, cipriniformes, siluriformes y
pleuronectiformes. Ejemplos son: salmoniformes (salmén, trucha, charal), gadiformes
(bacalao, merluza), perciformes (atdn, caballa, tilapia, pargo o huachinango), clupeifor-
mes (arenque, sardina), cipriniformes (carpa, anchoa).

El pescado es un alimento popular en la dieta de los seres humanos, es una fuente
importante de &cidos grasos omega-3, proteinas, oligoelementos y vitaminas liposolubles.
Se estima que entre 0.1 y 0.4% de la poblacion mundial es alérgica al pescado, se en-
cuentra entre los desencadenantes mas frecuentes de las alergias alimentarias mediadas
por IgE y debe etiquetarse obligatoriamente en todos los productos que lo contengan,
independientemente del porcentaje en el alimento.®’ En México se conoce un total de
2,763 especies, de las cuales, mas de 300 son consumidas en la dieta.®

La sensibilizacion alérgica puede ser causada por su ingesta, contacto con la piel
o por la inhalacién de vapor generado durante su procesamiento.®® Los sintomas pue-
den ser locales como los confinados a la mucosa oral, o sistémicos incluso hasta llegar
a anafilaxia. Los pacientes pueden presentar diversos grados de reactividad cruzada
entre las especies. Diferentes productos del pescado provocan reacciones alérgicas en
pacientes sensibilizados como: carne de pescado (la mayor actividad alergénica reside
en el musculo), gelatina de pescado, (colageno hidrolizado hecho de piel y espinas, en
alimentos, productos farmacéuticos o biolégicos), huevos, caviar y cola de pescado.®

Alergenos

Las moléculas alergénicas varian en diferentes peces y de acuerdo a los métodos de
preparacion, lo que provoca la exposicién humana a una amplia variedad de alergenos
intactos y modificados.

El alergeno principal son las beta-parvalblminas.® Esta presente en una gran varie-
dad de especies para consumo humano 'y se localiza en el tejido muscular cuya funcién
esencial es el intercambio de calcio para lograr la relajacion muscular. Es muy estable
a la temperatura (tanto frio como calor) y a la digestién, incluso se han identificado
casos de reacciones alérgicas graves tras la exposicion inhalada al entrar a un lugar
cerrado donde se cocine pescado o tras consumo de comida que haya sido prepara-
da en el mismo lugar (aunque no sea pescado). Es el principal alergeno en alergia al
pescado, y es el Gnico con que contamos comercialmente disponible al momento. Se
ha demostrado variabilidad entre las especies (mayor concentracion en pescados de
carne blanca que oscura) y en la porcion anterior del pescado.®® También representa el
alergeno principal presente en las ancas de rana. Principalmente presente en la carne
de pescado, pero también se ha descrito la presencia de alergenos en los huevecillos y
productos derivados del pescado. La B-parvalblimina tiene una gran estabilidad mole-
cular en condiciones térmicas, quimicas y proteoliticas. Los peces cartilaginosos (como
tiburones y rayas) contienen a-parvalblmina, cuya alergenicidad se considera mas
baja.t” A pesar de la gran similitud estructural de la B-parvalbimina entre las diferentes
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especies de peces, s6lo 59% de las personas alérgicas a ésta presentan sintomas con el
consumo de diferentes pescados, el resto de los pacientes toleran una o mas especies
debido a la diferencia en la cantidad de B-parvalbimina en ellas, por ejemplo, Kuehn
y colaboradores encontraron menos de 0.05 mg/g de B-parvalblmina en el atdn; 0.3-
0.7 mg/g en caballa; 1-2.5 mg/g en salmén, trucha y bacalao; y mas de 2.5 mg/g en la
carpay el arenque.®® La cantidad de esta proteina disminuye debido al procesamiento
del pescado mediante coccién, salmuera y/o ahumado. Debido a estas variaciones, es
posible que las personas con una sensibilizacién clinicamente relevante puedan comer
pescado procesado.®”” Se han identificado algunos epitopos especificos de especies,
por ejemplo, con monosensibilizacién para Salmonidae que reconocen sélo el epitopo
especifico B-1de B-parvalbdmina de salmén.? También se ha descubierto un epitopo de
parvalbimina para pangasius, bagre y rape, lo que explica la misma monosensibilidad
clinica, por lo que la reactividad cruzada basada en parvalbimina puede limitarse a
algunas especies estrechamente relacionadas.”’

La enolasa y la aldolasa son proteinas labiles al tratamiento térmico y parecen tener
reactividad cruzada (con gran variacién interindividual), aunque en menor grado en
comparacién con las parvalblminas. Se identificaron como los principales alergenos
termolabiles de pescado en el bacalao, salmén y attin, ademas de Cyp ¢ 2 de la carpa 'y
Pan h 2y Pan h 3 del bagre. La sensibilizacién clinicamente relevante para la enolasa o
la aldolasa, en ausencia de IgE especifica para parvalblimina, parece estar asociada con
una alergia al pescado especifica de la especie, por lo que su potencia como alergenos
adn debe definirse, ya que son menos estables que las parvalbiminas. Sin embargo,
varios sujetos alérgicos al pescado parecen tener IgE contra estos alergenos.”

Las huevas de salmén tienen una gran potencia alergénica debido a su contenido
en vitogelina. Se ha demostrado la reactividad cruzada para alergenos de huevas de
diferentes especies de peces mediante pruebas cutdneas y de IgE.”*“* La tropomiosina
se describi6é por primera vez como alergeno en pacientes con alergia a la tilapia. Se
sugiere que desempefa un papel importante en las reacciones alérgicas al bacalao, attin
blanco, pez espada, rape, peces planos y merluza.?

El colageno de pescado es una proteina de 300-400 kDa muy estable que se
encuentra principalmente en la piel, los huesos y otros tejidos conectivos. La gelatina
se obtiene a partir del colageno fibroso por medio de un tratamiento acido o alcalino
como una mezcla de péptidos hidrosolubles. Se detecté reactividad IgE al colageno de
atdn en pacientes alérgicos al pescado y anafilaxia grave en un caso clinico con gelatina
de pescado en dulces.”*"

La reactividad cruzada de IgE parece estar limitada a colagenos de peces éseos y
cartilaginosos. Los alergenos homélogos del salmén del Atlantico (Sal s 6) y barramundi
(Lat ¢ 6) han sido aprobados como alergenos oficiales del colageno de pescado. Este
producto debe declararse en los productos alimenticios en EE.UU., pero en Europa esta
exento del etiquetado obligatorio (Tabla 8).

Alergenicidad
Los pacientes alérgicos al pescado se pueden subdividir en los siguientes grupos clinicos:
1. Pacientes altamente sensibilizados que reaccionan a todos los peces.
2. Pacientes oligosensibilizados que reaccionan a varios peces especificos.
3. Pacientes con “reacciones selectivas” sélo a especies de peces individuales.
La baja especificidad de las pruebas cutaneas, niveles de IgE especificos, y el riesgo en la
realizacion de las pruebas de reto han llevado al uso del diagnéstico resuelto por componentes.”

El nivel de anticuerpos IgE en suero se ha correlacionado con la reactividad clinica
para predecir la alergia al pescado. Debenedetti y colaboradores demostraron que un
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Tabla 8: Descripcion de alergenos derivados de carne de pescado.

Disponible en (lab)
Componente Género-especie r: recombinante
molecular (nombre comun) Familia Funcion biolégica Utilidad clinica n: natural UniProt
Cluh1 Clupea Beta-parvalbimina Proteina muscular de union Alergenicidad ain en ALEX C6GKUB
harengus a calcio investigacion
(arenque)
Alta homologia con otras
e parvalbiminas
b B 4
Cypci Cyprinus carpio Parvalblmina Proteina muscular de union Sensibilizacion genuina a carpa ALEX Q8UUS3
(carpa comUn) a calcio (r) ImmunoCAP
Alta homologia con otras
}% parvalbiminas
Gadc1 Gadus callarias Parvalbumina Proteina muscular de union Sensibilizacién genuina a bacalao (r) ImmunoCAP P02622
(bacalao coman) a calcio baltico (r) ISAC
b W ke Alta homolpgia con otras
parvalbminas
Gadm 1 Parvalblmina Proteina muscular de union Sensibilizacion genuina a bacalao ALEX Q90YLO
Gadus morhua a calcio comun
| min
(bacalao comn) Alta homologia con otras
parvalblminas
) wrrt T
Gadm 2 Beta-enolasa Enzima glucolitica Alergeno mayor ALEX B3AOL6
Gadm 3 Aldolasa Enzima glucolitica — ALEX P86980
Rajc Raja clavata Alfa-parvalbimina Proteina muscular de union Alergenicidad en investigacion ALEX
(raya espinosa) a calcio
Sals 1 Salmo salar Beta-parvalbumina Proteina muscular de union Alergenicidad en investigacion ALEX Q91482
(salmén a calcio
atlantico)
’ -, a
Scos 1 Scomber Beta-parvalbtmina Proteina muscular de union Alergenicidad en investigacion ALEX D3GME4
scombrus a calcio
(caballa)
Thuat Thunnus Beta-parvalblmina Proteina muscular de union Alergenicidad en investigacion ALEX C6GKU3
albacares a calcio
(atdn aleta
amarilla)
» r
Anis 1 Anisakis simplex Familia MEROPS Inhiben las serinas Alergeno mayor ALEX Q7Z1K3
(parasito del 12 proteasas de la familia S2 (r) ISAC
pescado)
r 4
Anis3 Tropomiosina Proteinas de contraccion Marcador para la sensibilizacion a ALEX QINAS5
muscular alta reactividad cruzada con otras (r) ISAC
| tropomiosinas en invertebrados
’/

Termoestables
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nivel de IgE de 20 kU/L al extracto de bacalao (Immuno, Thermo Fisher) permitié predecir
alergia a este pescado con una certeza de 95%. Un titulo de IgE especifica para baca-
lao > 5 kU/L se relaciona con un pronéstico desfavorable para superar la alergia.”” Un
panel de pruebas que incluya alergenos menores de pescado como enolasas, aldolasas
y colageno podria ser de valor agregado para el diagnéstico resuelto por componentes
de alergia al pescado, ya que proporcionaria mas informacién y mejora en el mismo.

1. La positividad en PC para pescado correlaciona con positividad a la beta-
parvalbdmina, por lo tanto es confiable el resultado. No asi cuando se trata
del resto de los alergenos del pescado.
2. Realizar prick by prick con carne de pescado crudo y cocido, de diferentes
cortes de la fuente y con diferentes especies de pescados. Valorar la tole-
rancia a la ingesta de especies que no estén relacionadas ontol6gicamente
mediante prueba de provocacion.
3. En caso de reacci6n alérgica grave iniciar abordaje con determinacién serol6-
gica no con prick by prick.
4. Las especies de peces pueden diferir por su potencia alergénica. Las protei-
nas presentes en el musculo, las huevas, la piel o la sangre de los peces.
5. Los alergenos del pescado son diferentes a los alergenos de los mariscos y de
Anisakis simplex.
6. La parvalbdmina es el principal alergeno del pescado. Menos de 1% de la Puntos
poblacion en general sufre de alergia al pescado. clinicos clave
7. Paciente con alergia a mdltiples pescados — sIgE a parvalbimina de sélo un
pescado es suficiente para corroborar la sensibilizacién.
8. Paciente con alergia a un pescado —slgE a parvalblimina de miiltiples pescados, ya
que se busca sensibilizacién y tolerancia al resto mediante prueba de provocacion.
9. El diagnéstico diferencial es importante durante el abordaje de alergia a los
pescados. Considerar reacciones adversas no mediadas por mecanismos in-
munoldgicos como intoxicacién, descomposicion (escombroidosis) o infesta-
cién por el parasito Anisakis.

10. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacién al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 8).

11. El pescado debe etiquetarse obligatoriamente en todos los productos inde-
pendientemente del porcentaje en el alimento.

12. Las especies de pescado pueden diferir por su potencia alergénica.

13. La alergia puede ser provocada por proteinas presentes en musculo, piel,
sangre o huevos.

14. La parvalbimina es el principal alergeno del pescado con una prevalencia de
70-95%.

15. La mayorfa de los pacientes presentan IgE especifica a mltiples alergenos de
pescado, incluidas enolasas, aldolasas, colageno y tropomiosina.

Alcances de la alergia molecular

Se ha desarrollado SCIT para alergenos del pescado basados en beta-parvalbimina con
el fin de incrementar el umbral de dosis que desencadena los sintomas, particularmente
en los pacientes con antecedente de reacciones graves a trazas o tras exposicion cutdnea
o inhalada.
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8.2. PARASITO DEL PESCADO

Descripcion general

Anisakis es un parasito nematodo cuyas larvas se alojan en mdltiples especies marinas, el hombre
es un hospedero accidental que interrumpe si ciclo vital al ingerir pescados o mariscos (con
excepcion de bivalvos). Los pescados més frecuentemente parasitados son la merluza y el bo-
nito; sin embargo, los que mas episodios de anisakiasis producen son los que se consumen con
menor preparacion (crudos o poco cocidos), ya que las altas temperaturas destruyen al parasito.

Es capaz de inducir sensibilizacién por IgE, es importante a tenerlo en cuenta cuando
existen reacciones alérgicas después de la ingesta de pescado, principalmente con tipos
especificos como la merluza europea, el jurel del Atlantico, la bacaladilla o las anchoas.”
Cuando se consume pescado parasitado, las larvas pueden penetrar en la mucosa gas-
trointestinal y provocar anisakiasis, que se caracteriza por sintomas gastrointestinales
y fiebre, con la reexposicién las personas sensibilizadas pueden desarrollar reacciones
alérgicas y/o gastrointestinales tipicas (anisakiasis gastroalérgica).

Alergia a la carne del pescado

Figura 8:
Carpa Bacalao Salmoén Atun
Algoritmo para abordaje
molecular del paciente con Cype Gadc1 Sals 1 Thuat
alergia a la carne de pescado Gadm 1
y para la interpretacion de Gadm 2
Gadm 3

resultados y orientacion practica
para la toma de decisiones.

Abordaje molecular

Sensibilizacion positiva Resultado Indicacion

Solicitar sIgE

Dieta de exclusion al pescado causante
A pesar de que reactividad cruzada es alta, valorar con
Positivo ————® prueba de provocacion tolerancia a otros pescados, ya que
hay especies que caracteristicamente son toleradas: familia
Carne del pescado escombrobriforme o xifidae

Gadc 1

Negativo Valorar posibilidad de alergia selectiva

Valorar sensibilizacion a las enolasas (Alt a 6, Hev b 9)

cocido y/o crudo

Alta reactividad cruzada entre las diferentes especies, por lo que se sugiere realizar abordaje basado en alergenos del bacalao.

Sensibilizacion primaria a la carne del pescado y marcador de reactividad cruzada con otras especies.

Beta-parvalbiminas: bacalao: Gad m 1/Gad ¢ 1, salmén Sal s 1, trucha Onc m 1, atiin Thu a 1, carpa Cyp ¢ 1, Sardina Sar sa 1, Arenque Clu h 1.
Alergenos del pescado con los que no contemos comercialmente en este momento (enolasa y aldolasa).
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Alergenos

Se han descrito varios alergenos del Anisakis simplex y se ha esclarecido la funcion
biolégica de la mayoria (Tabla 8).

1. Anis 1 se considera un alergeno mayor y forma parte de una familia de inhibido-
res de proteasa.

2. Anis 3 es la tropomiosina de este parasito y al igual que otras tropomiosinas de
especies invertebradas puede ser reconocida por reactividad cruzada (previa sen-
sibilizacién a otras fuentes alergénicas inhaladas como acaros de polvo, cucaracha
o ingeridas como mariscos).

Alergenicidad

Las manifestaciones clinicas pueden deberse a la infestacién del parasito a lo largo del
tracto gastrointestinal o a una respuesta alérgica mediada por IgE y dirigida hacia pro-
tefnas alergénicas del pardsito, la urticaria sigue siendo la manifestacion mas coman.'®

Reactividad cruzada

Alergeno inhalado: Der p 10 (acaros de polvo), Per a 7 (cucaracha).
Alergeno ingerido: Pen m 1 (camarén), Ani s 3 (Anisakis).

1. Anisakis simplex: un parasito puede ser fuente de hipersensibilidad mediada
por IgE después de la ingestion de pescado. Puntos

2. En un paciente con antecedente de sintomas gastrointestinales posterior a in- £ e

; " e clinicos clave

gesta de pescados o mariscos crudos se indica manejo sintomético y si se sospe-
cha anisakiasis, se recomienda cocinar a altas temperaturas > 60 °C o congelar
a -20 °C al menos durante siete dias previa ingesta del alimento crudo.

3. En un paciente con antecedente de sintomas mucocutdneos o anafilaxia pos-
terior a ingesta de pescados o mariscos crudos se indica abordaje para alergia
a pescados, mariscos y Anisakis con determinacion de IgE especifica.

4. La presencia de IgE especifica frente al extracto completo de Anisakis no
siempre se relaciona con relevancia clinica. Ani s 1 representa el alergeno
mayoritario y relevante.

9. FUENTE ALERGENICA: MARISCOS
Descripcion general

El “marisco” es un término gastronémico que hace referencia a los animales invertebrados
comestibles, donde se incluyen los crustaceos, los moluscos y otros animales marinos.
Representan una gran riqueza nutricional y también corresponden a los principales
alimentos “alergénicos” para el ser humano.

Ejemplos de crustaceos y moluscos bivalvos, gastrépodos, cefalé6podos:

1. Crustaceos: camarén, langosta, langostinos, jaiba.

Moluscos bivalvos (con una concha dividida en dos valvas): almejas, mejillones,
ostiones, ostras, navaja, vieira, callo de hacha.

Moluscos gasterépodos: abulén, caracol, lapas.

4. moluscos cefalépodos: calamar, pulpo.

o
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Alergenos

Los alergenos principales corresponden a familias de proteinas alergénicas presentes en
su mayorfa en el masculo de dichos animales, que conforma gran parte de su estructura
corporal y representa la porcién comestible, aunque también deben tomarse en cuenta en
los ingredientes de aditivos y saborizantes. La principal via de administracion es la ingerida;
sin embargo, también se han descrito manifestaciones cutédneas y respiratorias sobre todo
en los trabajadores de la industria pesquera o durante la preparacion de los alimentos.

La tropomiosina se considera un alergeno mayor, ya que mas de la mitad de los
pacientes demuestran sensibilizacién positiva. Las tropomiosinas son esenciales para el
ordenamiento y ensamblaje de los filamentos de actina con miosina. Son muy estables
al calor y ademds, pueden desencadenar reacciones clinicas tras su exposicién por
otras vias como la inhalada o cutanea. Representan un marcador de alergia primaria al
marisco y también un marcador de reactividad cruzada con otras fuentes alergénicas. El
sensibilizante primario puede ser la tropomiosina del alimento ingerido o la exposicion
inhalada a la tropomiosina del acaro de polvo casero (Tabla 9).

Recientemente se han descrito otros alergenos con un papel muy importante para
desencadenar alergia (incluso formas graves) tras ingesta o exposicion, ocupaciones en
la industria pecuaria y/o alimentaria. Se trata de enzimas involucradas en metabolismo
y proteinas esenciales para la contractilidad muscular. La arginina quinasa (Pen m 2
del camarén) esta presente solo en invertebrados y cataliza la transferencia reversible
de un grupo fosfato desde ATP hacia la L-arginina, lo cual es esencial para procesos
bioldgicos que requieren de gran demanda energética como la contraccién muscular
y el movimiento flagelar. La triosa fosfato isomerasa participa en la via de la glicélisis,
la cadena ligera de la miosina, la proteina sarcopldsmica de unién a calcio (Pen m 4
del camarén) y la troponina C forman parte de la superfamilia de proteinas alergénicas
con dominio mano EF. Tienen una funcién bioldgica en la regulacién del movimiento
muscular. Representan relevancia clinica (proteina sarcopldsmica de unién a calcio)
o marcadores de reactividad cruzada (arginina quinasa) y al perfil de sensibilizacion
en poblaciones estudiadas.’’' La sensibilizacion a la tropomiosina es un marcador de
reacciones graves a alimentos (Tabla 9).'%

Alergenicidad

Los crustdceos son una de las causas mas prevalentes (2.8-8%) de alergia alimen-
taria a nivel mundial y una causa comin de anafilaxia."®® Predomina en la zona
mediterranea (Madrid) y en Reykjavik, Islandia. Su consumo en los Gltimos anos se
ha incrementado en popularidad y frecuencia a nivel mundial.’® Se sugiere que los
niveles de exposicion y la frecuencia del consumo de alimentos pueden aumentar la
probabilidad de alergia.'®

La alergia a acaros es una de las causas principales de alergia respiratoria en
el mundo. Cuando se sospecha anafilaxia idiopatica, en la mayoria de los casos se
han identificado como causantes omega-5 gliadina y componentes del camarén.'®
Popularmente los mariscos y comida del mar se utilizan por lo regular de manera
indistinta, pero tienen significados distintos. Los mariscos son animales acuéticos
invertebrados generalmente equipados con un exoesqueleto rigido (crustaceos y
moluscos).'?”

La tropomiosina (Pen a 1) fue el primer alergeno descrito del camarén. Es el
alergeno mayor del camarén, considerado un panalergeno de los invertebrados.’® Sin
embargo, en Italia a la tropomiosina del camarén no la consideran alergeno mayor,
sino el principal.’® De igual manera en China, Gltimamente a la tropomiosina no
se le considera el alergeno mas importante para alergia al camaron, lo que justifica
una mayor investigaciéon para buscar otros alergenos importantes y marcadores
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Tabla 9: Descripcion de alergenos derivados de mariscos.

Componente Disponible en (lab)
molecular Género-especie Familia r: recombinante
(siglas) (nombre comun) proteinas Funcion biologica Utilidad clinica n: natural UniProt
Crac6 Crangon Tropinina Sefializacion y amortiguador Alergenicidad en investigacion ALEX D7F1Q2
crangon de metabolismo celular
(camardn del dependiente del calcio
mar del norte o
camaron café) Proteinas de contraccion
muscular
-
-
.-‘;‘\
i
Pena 1 PEEEIE Tropomiosina Proteinas de contraccion Marcador para la sensibilizacion a (r) ImmunoCAP Q3Y8M6
RIS muscular los crustaceos
marén
(camarén) Alta reactividad cruzada con otras
tropomiosinas en invertebrados
\1 Termoestables
Sindrome mariscos-acaros
Penm 1 Tropomiosina Proteinas de contraccion Marcador para la sensibilizacion ALEX A1KYZ2_
muscular alos crustaceos. Mas del 60% (n) ISAC
de los alérgicos a mariscos
estan sensibilizados, a menudo
conducen a reacciones graves
Penm2 Arginina cinasa Cataliza la transferencia Marcador para la sensibilizacion a ALEX Q8I9P7
reversible del grupo los crustaceos. Panalergeno. Sirve (n) ISAC
fosforilo de alta energia como fuente de alta energia a
de ATP a arginina partir de la cual se puede reponer
el ATP en muchas especies de
Penaeus .
invertebrados
monodon
(Rgeeilis) Termosensible. Presente en
camarones, cangrejos y pulpos.
Involucrado en el sindrome
mariscos-acaros y en asma
ocupacional
Penm3 Mano EF dominio Proteina de unién — ALEX E1A683
estructural al calcio. Funcion
proteico de union sefializacion o transporte
a calcio
Penm4 Proteina La actividad principal es la Alergeno mayor (n) ISAC E7CGC4
sarcoplasmica de regulacion de ALEX
unién al calcio la concentracion de calcio Marcador para la sensibilizacion a
citosdlico (Ca?"), lo que los crustaceos
ayuda a la sefializacion
Asma ocupacional

diagndsticos.”® Muchos grupos de investigacién consideran que las tropomiosinas
inhaladas de 4caro del polvo son el sensibilizador principal para alergia a mariscos
en climas hiimedos y tropicales. Un reporte espaiol encontré que la IgE especifica
a Pen a 1 puede ser un mejor predictor de alergia a camarén que el extracto cru-
do de camarén."" Tuano y colaboradores reportaron que Pen a 1 mostré mayor
especificidad en pacientes no sensibilizados al acaro del polvo (AUC = 0.8 en un
andlisis ROC).""? La prueba de activacion de baséfilos (BAT por sus siglas en inglés)
es un marcador diagnéstico mas preciso para alergia al camarén que las pruebas
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Puntos
clinicos clave

cutaneas o IgE especificas (OR 104). La prueba de expresion de luciferasa inducida
por reticulacién de IgE (EXILE por sus siglas en inglés) es una buena alternativa si
no se cuenta con BAT. Parece que la alergia al camarén ocurre de manera Gnica en
asociacion con alergia al 4caro del polvo. El tener una IgE positiva a tropomiosina y
ser menos sensible al dcaro del polvo pueden ser factores de riesgo de desarrollar
alergia al camarén.'

Existen muchos pacientes que reaccionan a alergenos de peso molecular alto
no identificados, por lo que hay mucho que investigar acerca del tema."™ La in-
munoterapia alergeno-especifica contra el acaro del polvo en alergia al camarén es
controversial. Se ha reportado que puede inducir alergia al camarén en no alérgicos
y tolerancia al camarén en pacientes alérgicos. Posterior a la administracién de in-
munoterapia, las respuestas de IgE para Der p 1y Der p 2 no se incrementaron. En
un estudio actual encontraron que 46% de los alérgicos al camarén pueden tener
una resolucién natural de su alergia." Por la reactividad cruzada que tiene debido
a las estructuras tridimensionales de sus proteinas, se indica dieta de eliminacién
completa de crustaceos.

Hay una gran necesidad de tratamiento para esta alergia alimentaria y dentro de los
tratamientos a futuro esta crear alimentos hipoalergénicos, tratamientos fisicos, hidrélisis
enzimatica, inmunoterapia modificada con plasmidos o epitopos de células T, probiéticos
y formulas de hierbas chinas.’® La tropomiosina glicosilada hipoalergénica (GTM por sus
siglas en inglés) se ha considerado un candidato eficiente para inmunoterapia alergeno
especifica logrando desensibilizar a pacientes alérgicos a camarén.™®

Reactividad cruzada

Alergeno inhalado: Der p 10 (4caros de polvo), Per a 7 (cucaracha).
Alergeno ingerido: Pen m 1 (camarén), Ani s 3 (Anisakis - pardsito marino).

1. Latropomiosinay la arginina quinasa son alergenos responsables de la clinica
y reactividad cruzada entre crustaceos, moluscos, insectos y acaros.

2. En caso de demostrar sensibilizacion a la tropomiosina de un grupo de ma-
riscos, valorar tolerancia a la ingesta de especies que no estén relacionadas
ontolégicamente mediante prueba de provocacion.

3. En pacientes con alergia respiratoria al acaro de polvo casero, preguntar in-
tencionadamente sintomas de alergia alimentaria con mariscos. En caso de
presentarlos, realizar abordaje pertinente e indicar dieta de exclusién. En
caso de no presentarlos, no indicar dieta de exclusién.

4. En caso de reaccion alérgica grave, iniciar abordaje con determinacion sero-
I6gica no con prick by prick.

5. Realizar prick by prick con carne del marisco crudo y cocido. Valorar tole-
rancia a la ingesta de especies que no estén relacionadas ontol6gicamente
mediante prueba de provocacion.

6. El abordaje molecular puede complementar el perfil de sensibilizacion al ex-
tracto total (ya sea prueba cutanea o IgE especifica) para mejorar la precision
diagnéstica y orientar la toma de decisiones terapéuticas (Figura 9).
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Alergia al marisco
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Caso clinico alergia alimentaria 1
Gastroenterologia/Alergologia
Alejandro Loredo-Mayer, Maria de la Luz Hortencia Garcia-Cruz, Paola Castro-Oteo*

Presentacion del caso: paciente masculino de 10 meses de edad, con
antecedente de dermatitis atopica desde los tres meses. Presenta exacer-
bacién de la dermatitis, irritabilidad y distensién abdominal aparentemente
asociado a dolor, evacuaciones disminuidas de consistencia y hematoquecia
de dos a tres semanas posteriores al cambio de lactancia materna a férmula
de seguimiento. Se descarté proceso infeccioso asociado. Se solicité perfil
de sensibilizacion alérgica a leche.

Pruebas cutaneas: positivas a extracto leche y leche fresca 6 mm.

Estudio in vitro (resultados en kUA/L): alfa-lactoalbdmina (Bos d 4)
negativo, beta-lactoglobulina (Bos d 5): 25, Caseina (Bos d 8): Negativo.

Conclusion: paciente con sensibilizacion a beta-lactoglobulina, proteina
del suero que es susceptible al calor, por lo que toleran probablemente leche
en los productos horneados.

En el consultorio se realizé reto oral supervisado con leche horneada en
forma de muffin y el nifio lo tolera sin una reaccién adversa. Los productos
lacteos horneados se incorporan a la dieta.

Diagndstico: alergia a la proteina leche de vaca mediado por IgE, con
tolerancia a horneados.
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Caso clinico alergia alimentaria 2
Pediatria/alergologia
Isaac Chicurel-Levin, Maria de la Luz Hortencia Garcia-Cruz, Paola Castro-Oteo

*

@ W

Presentacion del caso: paciente femenino de ocho meses de edad, con
diagnéstico de dermatitis atopica moderada desde los dos meses de edad.
Leche materna exclusiva durante tres semanas, complementdndose con
férmula maternizada de inicio. A partir de los seis meses de edad inicia con
alimentacion complementaria. Actualmente come frutas, verduras, pollo,
res, cereales, avena, arroz, frijol, lentejas. Con peso y talla en percentil 50
y neurodesarrollo adecuado para la edad. Con esquema de inmunizacion
completo.

Evolucién: la primera vez que administraron huevo revuelto, a los pocos
minutos presentd eritema en manos y cara, dermatosis peribucal y en cuello.
Posteriormente presenté vomito en seis ocasiones, por lo que acudieron a
urgencias donde se cumplen criterios clinicos de anafilaxia y datos de des-
hidratacion leve. Se da manejo oportuno con adrenalina IM (0.01 mg/kg/do)
+ NaCl 0.9% 20 mL/kg/do. Como parte del abordaje bioquimico se solicita
determinacién de electrolitos séricos encontrdndose en limites normales
y triptasa sérica de 13.5 ng/mL. Mostré mejoria notable de los sintomas y
del estado de hidratacién con lo que cumplié criterios para egreso a casa.

Se solicita IC a alergia pediatrica perfil de sensibilizacién alérgica:

Pruebas cutaneas positivas para huevo entero y clara.

Estudio in vitro (resultados en kUA/L): IgE especifica para la clara de
huevo 12.23, ovomucoide (Gal d 1): 6.56, ovoalbimina (Gal d 2) negativa.

Conclusioén: paciente con sensibilizacién a ovomucoide proteina resis-
tente al calor, lo que indica que probablemente no tolerara ninguna forma
de preparacién del huevo. Por lo que la dieta de restriccién debe ser estricta.
Seguimiento cada 12 meses con perfil de sensibilizacion a ovomucoide. A los
dos aios de edad con medicion de sIgE frente a clara de huevo y ovomucoide,
con notable disminucién sérica (< 1 kUA/L). Se evalud la reactividad clinica
con prueba de provocacion primero al huevo cocido y posteriormente con
formas menos cocidas, las cuales toleré adecuadamente.
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Caso clinico alergia alimentaria 3
Nutriologia/Alergologia
Victoria Eugenia Ramos-Barragan, Maria de la Luz Hortencia Garcia-Cruz, Paola Castro-Oteo,*

Presentacion del caso: paciente femenino preescolar de tres afios ocho meses,
tiene como antecedente a los 11 meses urticaria sin desencadenante identificado,
a los 18 meses urticaria y angioedema asociado a la ingesta de durazno, a los tres
afos edema y eritema con chocolate con avellana, a los tres aflos ocho meses
urticaria posterior a la ingesta de cacahuate y 15 dias después anafilaxia con com-
ponente cutdneo, urticaria, respiratorio broncoespasmo y vémito gastrointestinal
asociado a la ingesta de frambuesa, que requiri6é manejo en urgencias. Debido
a los mdltiples cuadros asociados a alimentos sin un franco desencadenante y el
riesgo de nuevos cuadros de anafilaxia se solicit6 perfil alérgico:

Pruebas cutaneas prick-by-prick: cacahuate 4 mm, nuez de la India 4 mm,
cereza 7 mm, fresa 7 mm, frambuesa 14 mm, zarzamora 8 mm.

Estudio in vitro (resultados en kUA/L): durazno (Pru p 3: 23.5), cacahuate
(Ara h 9: 3.55), avellana (Cor a 8: 0.36), nuez (Jug r3: 0.31).

Discusion y conclusiones: paciente con alergia alimentaria por medio de
perfil de sensibilizacién a nsLTP, lo que explica el evento de anafilaxia con fram-
buesa, los episodios desencadenados por cacahuate y avellana, ya que cuentan
con una homologfa > 60%-. Por esta razén, requiere dieta de eliminacién dirigida
para evitar nuevos episodios de anafilaxia por nsLTP por reactividad cruzada. Su
familia vive con temor a anafilaxia dado lo heterogéneo de su respuesta. Debido a
esto, han restringido su alimentacion a algunos alimentos considerados “seguros”.
Lo anterior se ha reflejado en situacién de estrés durante la comida y limitacién
a su vez en la alimentacion del nicleo familiar.

Diagnéstico nutricio: prediccion de ingestion inadecuada de energia y
nutrimentos asociada a déficit de conocimientos relacionados con alimentacion
y nutricién evidenciado en restriccion y evasién de alimentos mas alla de la re-
comendacion médica.

Intervencion nutricia: dieta saludable, variada, adaptada de patrén de dieta medi-
terrdnea, evitando cacahuate, avellana, nuez de la India, cereza, frambuesa y durazno.

Educacion nutricia: orientacion a los padres para seleccién de alimentos,
lectura de etiquetas de productos alimenticios, estrategias de afrontamiento para
la paciente en entornos diversos como la escuela o reuniones.

Monitoreo nutricio: creencias y actitudes ante la dieta: preocupacion acerca de
alimentos, autoeficacia, alimentacién restrictiva, deseo de probar nuevos alimentos,
identificacion de alimentos seguros. Ganancia de peso, puntaje Z de peso para la
estatura y de estatura para la edad, signos y sintomas de deficiencias de nutrimentos.
Ingestion de sustratos energéticos de fibra, vitaminas y nutrimentos inorganicos.
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