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RESUMEN

La hipersensibilidad al ldtex constituye una problemdtica creciente, particular-
mente en grupos ocupacionales y pacientes de riesgo. Este trabajo realiza una
revision exhaustiva de la fisiopatologfa, manifestaciones clinicas, métodos diag-
ndsticos y estrategias terapéuticas de esta afeccidn. La alergia al ldtex puede
manifestarse mediante reacciones inmediatas mediadas por IgE (urticaria, an-
gioedema, anafilaxia) o reacciones retardadas mediadas por linfocitos T (der-
matitis de contacto). Entre los factores predisponentes destacan la atopia, la
exposicién ocupacional y las cirugfas repetidas. Ademds, el sindrome de reacti-
vidad cruzada ldtex-frutas complejiza el diagndstico y manejo de estos pacien-
tes. Las estrategias diagndsticas incluyen pruebas cutdneas, determinacion de
IgE especifica y, en casos seleccionados, pruebas de provocacién. En cuanto al
tratamiento, la evitacién del alérgeno es fundamental, junto con la implemen-
tacién de entornos libres de ldtex en dmbitos sanitarios. Se discuten también
avances en inmunoterapia como opcidn terapéutica emergente. Este trabajo
subraya la necesidad de una aproximacién interdisciplinaria para abordar esta
condicidn, asf como la importancia de promover medidas preventivas y educa-
cién en los grupos de riesgo.

Palabras clave: hipersensibilidad al ltex, alergia al ldtex, reacciones media-
das por IgE, dermatitis de contacto, reactividad cruzada ltex-frutas, diagndsti-
co de alergia, prevencién de alergias, inmunoterapia, grupos de riesgo, entor-
nos libres de latex.

ABSTRACT

Latex hypersensitivity is an increasing concern, particularly among occupatio-
nal groups and high-risk patients. This study provides a comprehensive review
of the pathophysiology, clinical manifestations, diagnostic methods, and thera-
peutic strategies for this condition. Latex allergy can present as IgE-mediated
immediate reactions (urticaria, angioedema, anaphylaxis) or T cell-mediated
delayed reactions (contact dermatitis). Predisposing factors include atopy, oc-
cupational exposure, and repeated surgeries. Moreover, the latex-fruit cross-re-
activity syndrome adds complexity to the diagnosis and management of these
patients. Diagnostic strategies encompass skin tests, specific IgE determination,
and, in selected cases, provocation tests. Regarding treatment, allergen avoidan-
ce is essential, along with implementing latex-free environments in healthca-
re settings. Advances in immunotherapy as an emerging therapeutic option are
also discussed. This paper highlights the need for an interdisciplinary approach
to address this condition, as well as the importance of promoting preventive
measures and education among at-risk groups.

Key words: latex hypersensitivity, latex allergy, IgE-mediated reactions, con-
tact dermatitis, latex-fruit cross-reactivity, allergy diagnosis, allergy prevention,
immunotherapy, high-risk groups. latex-free environments
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. INTRODUCCION

I.1 DEFINICIONES

La alergia al latex se refiere a las reacciones de hipersen-
sibilidad inmediata causadas por la exposicién a produc-
tos que contienen latex, y a las reacciones de hipersensi-
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bilidad retardada a los aditivos del ldtex 2. Las reacciones
de hipersensibilidad inmediata o tipo I se producen por el
reconocimiento de alérgenos proteicos del litex (HEVD)
mediante IgE especificas '*. Las reacciones de hipersensi-
bilidad retardada o tipo IV, en cambio, son mediadas por
Linfocitos T previamente sensibilizados .

Reacciones de hipersensibilidad inmediata: anafilaxia, ur-
ticaria, angioedema, rinoconjuntivitis y asma.

Reacciones de hipersensibilidad retardada: dermatitis de
contacto.

La prevalencia de la sensibilizacién al litex en la poblacién
general es de alrededor del 1%*.

La atopia aumenta de 2 a 4 veces el riesgo de sensibiliza-
cion al latex 4,

El sexo femenino parecerfa tener mds incidencia en este
tipo de alergia %.

La prevalencia de alergia al latex es mayor en los llamados gru-
pos de riesgos en comparacién con la poblacién general >,

Se consideran grupos de riesgo: pacientes con mielome-
ningocele, pacientes multioperados, trabajadores de la sa-
lud, trabajadores de plantas de produccidn del ldtex, traba-
jadores de invernaderos, peluqueros, atépicos, y pacientes
con alergia oral a frutas como la palta, el plétano, el kiwi, y
la castana (a través de un proceso de reaccién alérgica cru-
zada, por homologfa estructural entre las proteinas del l-
tex y las frutas)'47.

Principales cuestiones de la problemdtica de alergia al
latex:

El aumento creciente de su prevalencia principalmente en
paises subdesarrollados.

El riesgo de suftir reacciones potencialmente mortales.

Su presentacién como enfermedad profesional.

La reactividad cruzada con alimentos.

Existen en la actualidad miles de productos que contienen
latex, motivo por el cual la alergia al ldtex representa una
problemitica que debe tratarse en forma interdisciplina-
ria.4 Existen dos factores que predisponen al desarrollo de
la alergia al litex: el tiempo y la frecuencia de exposicién.6

1.2 RESENA HISTORICA

La explotacién industrial del ldtex se remonta a 1839, gra-
cias al descubrimiento accidental de la vulcanizacién por
parte de Charles Goodyear: al calentar y agregar azufre al
caucho natural, obtuvo un nuevo producto de gran elas-
ticidad y termoestabilidad, que revolucioné la industria
>. Este procedimiento de vulcanizacién le permitié ob-
tener un producto resistente al calor, debido a la genera-
cién de enlaces cruzados entre las cadenas de poliisopre-
no, modificando un material termopldstico en un nuevo
producto termoestable. (Los termopldsticos son molécu-
las bidimensionales que pueden ablandarse con el calor y
volver a su estado inicial al enfriarse; en cambio, los plds-
ticos termoestables son polimeros de red tridimensional
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que no pueden moldearse por calentamiento)®. Debido a
sus propiedades, crecieron en forma paulatina los diferen-
tes usos de este material, en 1888 John Dunlop crea la rue-
da con cdmara de goma y, en 1890, la Goodyear Rubber
Company crea el primer guante de litex, mediante inmer-
sién en moldes en latex liquido. Recién a partir de 1960,
se extendi6 el uso generalizado de guantes de litex descar-
tables, como prevencidn de infecciones °. Llegando a fi-
nes de los afios 1980, la produccién de guantes de ldtex y
de preservativos aumenta bruscamente, debido a las reco-
mendaciones internacionales para prevenir el contagio de
infecciones virales, tales como el virus de la Hepatitis C
y el Virus de la inmunodeficiencia adquirida & El primer
caso de alergia al latex fue descrito en Alemania en 1927.
En la década del 60 aumentan los casos, produciéndose
un incremento exponencial en la década del 80 debido a
la simplificacién de su produccién a nivel industrial que
permitié su venta masiva a nivel mundial, y también debi-
do al aumento de la demanda de guantes de litex para evi-
tar el contagio de enfermedades infecciosas °. Otro hecho
que aumentd la exposicion alergénica fue el reemplazo de
talco por almidén para evitar la formacién de granulomas,
pero favoreciendo la dispersion del alérgeno. En torno ala
década del 80, se producen numerosos casos de anafilaxia
tanto en intervenciones quirrgicas, como en practicas ra-
diolégicas. Diez afios después, la FDA elabora pautas de
recomendacién para disminuir la alergia al ldtex, retiran-
do del mercado catéteres con baldén para la realizacién de
enemas, y promoviendo cambios en la fabricacién del latex
con la intencién de reducir el contenido proteico de los
guantes y disminuir su alergenicidad °.

1.3 CLASIFICACION TAXONOMICA

Arbol del caucho: Hevea brasiliensis.

Género: Hevea.

Familia: Euphorbiaceae.

Especie: brasiliensis.

Ntmero nominal: 18974.

La IUPAC (Uni6n Internacional de Quimica Pura y
Aplicada) define al litex como “Toda dispersién coloidal
de microparticulas de polimero en un medio acuoso.”
Denominacién comin: Varia segiin el pafs o region:

En Argentina: drbol del caucho, seringa o jebe.

En Colombia: arbol del Pard o cauchotero del Para.

En Brasil: arbol del caucho.

En México: arbol del hule.

|.4 COMPOSICION QUIMICA DEL LATEX
El ldtex natural se compone de:

Agua: 55-65%

Polimeros de goma: 25-45%

Proteinas: 1-2%

Carbohidratos: 1-2%
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Resto: lipidos, compuestos inorgénicos y aminoécidos

Su férmula quimica corresponde al isopreno (CSHS).
Existen dos formas isoméricas, que se diferencian en el tipo
de unién, cis o trans, entre las unidades monoméricas del iso-
preno. La forma cis corresponde a la estructura quimica del
caucho que se utiliza habitualmente (cis-1,4 poliisopreno).
La forma trans corresponde a otros tipos de caucho de me-
nor utilidad debido a que presentan propiedades diferentes *°.

El ldtex natural es insoluble en agua, 4lcalis y 4cidos débi-
les, y soluble en benceno, petréleo, hidrocarburos clorados
y disulfuro de carbono. Con agentes oxidantes quimicos
se oxida rdpidamente, pero con el oxigeno de la atmésfera
la oxidacién es mucho mas lenta.

I.5 OBTENCION DEL CAUCHO

Fl caucho natural, también conocido como hule o litex, se
obtiene principalmente de la Hevea brasiliensis, también
llamada Seringa, Arbol del Para o Arbol de la Fortuna, es
una originaria de la regién del Amazonas. Actualmente su
mayor produccién se centra en el sur de Asia. Es interesan-
te aclarar que, si bien el origen del Hevea brasiliensis es de
Sudamérica, mds especificamente de la regién Amazdnica,
debido al trifico clandestino de las semillas durante el si-
glo XX, se introduce el caucho en Europa y més tarde en
Asia, y es asi como zonas del Sudeste Asidtico llegan a
constituirse como los principales productores del caucho,
si bien existe actualmente también una produccién impor-
tante en Sudamérica.

El l4tex se obtiene del 4rbol maduro, el cual requiere para
su crecimiento, temperaturas entre 20 y 28°C y una altura
mdxima de 600 m sobre el nivel del mar. Llega a la madu-
rez alrededor de los 5-10 afios, a partir de ese lapso, se pue-
de obtener el litex, un producto en forma de suspension
acuosa de aspecto lechoso, el cual circula por debajo de la
corteza por un sistema de conductos.

Fl método de obtencidn consiste en realizar cortes en for-
ma diagonal en la corteza del 4rbol, de esta forma la savia
o ltex cae espontdneamente en un balde recolector. Una
vez recolectado, se le agregan conservantes y estabilizan-
tes para evitar la tendencia natural del ldtex a solidificar-
se o coagularse.

Los productos derivados del litex se obtienen mediante la
concentracién del l4tex y la obtencidn del caucho natural
seco:

Concentracién del latex: a través de cortes diagonales en
la corteza del rbol, se recolecta el litex y se almacena en su
forma liquida. Luego se centrifuga, hasta alcanzar un 60%
en seco y se afiaden diferentes aditivos (agentes causales de
la hipersensibilidad de tipo IV de la clasificacién de Gell y
Coombs). Se eliminan glucidos y ciertas proteinas, pero se
retienen otras proteinas que son las que frecuentemente se
asocian a reacciones alérgicas, més especificamente a reac-
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ciones de hipersensibilidad de tipo I. Con este material se
fabrican guantes, preservativos, globos y catéteres.
Obtencidn del caucho natural seco: para obtener esta for-
ma del litex es necesario coagularlo, reduciendo su pH por
adicién de ciertos dcidos, como el acético o el férmico, obte-
niendo latex en forma de balas de goma o ldminas. A través
de diferentes etapas, como la adicién de aditivos o malaxa-
do; el moldeo vy la vulcanizacidn, se desnaturalizan las pro-
teinas y disminuye su contenido proteico en comparacion
al producto inicial, siendo este producto menos alergénico
que el producto anterior. Con este tipo de litex se fabrican;
tapones de viales, mascarillas, émbolos y cdnulas.

Objetivo

Mediante busqueda bibliografica, realizar una revisién de
la informacién actualizada sobre alergia al litex, incluyen-
do la fisiopatologia, la clinica, la metodologfa diagndstica
y el tratamiento.

Material y métodos

Se realizd una busqueda bibliogrifica en libros médicos,
revistas publicadas en la web, utilizando base de datos
PubMed, biblioteca virtual de la salud y también en la base
de datos Medline. Palabras claves utilizadas: alergia, hiper-
sensibilidad, ldtex. Método: revisién bibliografica.

2. ALERGENOS DEL LATEX

A través de diversos estudios de exploracién del proteoma del

latex de Hevea brasiliensis y de sus alérgenos ocultos, se han

identificado a la fecha 15 alérgenos del ltex, reconocidos de

acuerdo con el Subcomité de Nomenclatura de Alérgenos

de la Unién Internacional de Sociedades Inmunoldgicas

(UISI), el cual los designa de la siguiente forma:

- Con las tres primeras letras correspondientes al género
(Hev)

- Laprimera letra de la especie (b)

- Un ntmero que corresponde al orden de identifica-
cién y caracterizacion del alérgeno.

Hev b1: Factor de elongacién del litex REF; se trata de
una proteina pequefia (14 kDa). Alérgeno mayoritario en
pacientes con mielomeningocele, y minoritario en trabaja-
dores sanitarios y otros alérgicos al latex. Presenta homo-
logfa parcial con la papaina (podria dar lugar a reacciones
cruzadas con la papaya). La biodisponibilidad por via in-
halada es muy baja. La prevalencia de sensibilizacion 54-
100% en pacientes con mielomeningocele, y 13-32% en
trabajadores sanitarios.

Hev b2: También conocida como B-1,3-glucanasa, es

una proteina bésica de 34-36 kDa. Pertenece al grupo 2
de proteinas relacionadas con la patogenia (PR-2), es una
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proteina de defensa de las plantas. La prevalencia de sensi-
bilizacién varfa del 4-31%, segtin la zona geogréfica, lo que
lo sittia como un alérgeno relevante pero no mayoritario.

Hev b3: Es una proteina homéloga del REF (factor de
elongacién), es una proteina 24-27 kDa de peso molecu-
lar, con homologfa parcial con Hev b1, es un alérgeno ma-
yoritario en los pacientes con mielomeningocele. En los
pacientes con mielomeningocele la prevalencia es del 77-
100%. En trabajadores sanitarios la prevalencia es del 7 al
32%, existiendo una correlacién con Hev b 1, por reactivi-
dad cruzada entre Hev bl y Hev b3 ya demostrada.

Hev b4: Es una proteina con microhélice, constituye un
complejo proteico de peso molecular elevado (uno de sus
componentes es una glucosidasa). Si bien hay controversia
entre los resultados obtenidos de diversos estudios, i vitro
pareceria tener una prevalencia del 30 al 77% tanto en tra-
bajadores sanitarios como en pacientes con mielomenin-
gocele. Por prueba cutdnea con Hev b4 natural, se obser-
v6 una prevalencia en trabajadores sanitarios del 39%. Por
todo lo expuesto anteriormente se considera un alérgeno
relevante.

Hev bS: También llamada proteina 4cida, es una proteina
de 16 kDa de peso molecular, se desconoce su funcidn, fue
descubierta al mismo tiempo por dos grupos de investiga-
cién. Se encuentra en el 92% de los trabajadores sanitarios
y el 56% de los pacientes con mielomeningocele. Por prue-
bas cutdneas se demostraron prevalencias de sensibiliza-
cién por encima del 60%. Muestra homologfa parcial con
una proteina 4cida del kiwi, pero en regiones alejadas, por
lo cual se discute su reaccidn cruzada. Es uno de los alérge-
nos mas importantes del latex.

Hev b6: La proheveina o Hev b6.01, es un precursor, pre-

senta dos dominios:

- Aminoterminal (4,7 kDa), conocido como heveina o
Hev b6.02, en este dominio se encuentran los epitopes
mas importantes.

- Carboxiloterminal (14 kDa), conocido como Hev

b6.03.

Tiene funcién de defensa, presenta homologia con la aglu-
tinina del germen de trigo y con las proteinas PR3 y PR4.
Es un alérgeno mayoritario en los trabajadores sanitarios,
con prevalencias comprobadas del 40-88% en personal sa-
nitario y del 30-69% en pacientes con mielomeningocele.
La heveina muestra identidad de secuencia en un 50% con
los dominios heveina aminoterminales de las quitinasas de
frutos como la palta, el plétano, y la castafia. Se considera
hasta la fecha el alérgeno mds importante implicado en el
sindrome de alergia a latex-frutas.
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Hev b7: Es una proteina de 43 kDa de peso molecu-
lar, homdloga a la patatina; tiene una prevalencia del
23 al 45% del personal sanitario, por eso es considerada
como un alérgeno relevante. Como se dijo anteriormen-
te, presenta una homologia del 50% con una proteina de
la papa, la patatina ( glicoproteina de almacenamiento de
las Solanceas, lo que explicaria la reactividad cruzada en-
tre ambos).

Hev b8: Es la profilina del ldtex, presenta reactividad cru-
zada con las profilinas de las plantas. Es discutida la rele-
vancia clinica de la deteccidn de IgE antiprofilinas. Es co-
nocida como un panalérgeno. Mediante pruebas cutd-
neas con Hev b8 recombinante se demostré una prevalen-
cia del 3%, en pruebas in vitro, se encontré una prevalen-
cia mayor, del 6 al 24%. Algunos pacientes sensibilizados a
profilinas de pdlenes muestran resultados positivos in vi-
tro, por la reactividad cruzada con Hev b8, teniendo prue-
ba cutinea con latex negativa y sin sintomas al exponer-
se al ldtex, esto abre la posibilidad de que sean falsos posi-
tivos debido a la ya mencionada reactividad cruzada entre

las profilinas del litex y del polen.

Hev b9: Es una proteina de 51 kDa de peso molecular,
con actividad de enolasa, su relevancia clinica es dudo-
sa, fue identificada mediante la técnica de electroforesis y
microsecuenciaciéon de puntos proteicos reconocidos por
IgE. Presenta homologia parcial con enolasa de hongos,
como el Cladosporium y Alternaria. Se identificé in vitro
en el 14% de los pacientes alérgicos al latex.

Hev b10: Es una proteina de 26 kDa de peso molecular,
fue descubierta junto con la Hev b9. Cumple la funcién
de superdxido dismutasa. Presenta homologfa parcial con
la dismutasa del Aspergillus, encontrandose reactividad
cruzada entre ambas. Si bien se ha encontrado en el suero
de algunos pacientes, como ocurre con la Hev b9, su rele-
vancia clinica es dudosa.

Hev b11: es una quitinasa de clase I, cumple la funcién de
defensa, pertenece al grupo PR-3 que ha sido identificado
como un grupo de alérgenos responsables del sindrome l4-
tex-frutas. Se encuentra en el suero de los pacientes alérgi-
cos entre 19-29%.

Hev b12: Es una proteina de transferencia de lipidos
PTL. Las PTL son consideradas panalérgenos, encontrn-
dose en los alimentos de origen vegetal, pertenecen al gru-
po PR-14. Parece ser que se encuentran principalmente en
la zona del mediterrianeo. Se han encontrado en el suero
de los pacientes alérgicos al litex en un 24%. Segun dife-
rentes autores, se desconoce a la fecha, su reactividad cru-
zada con las frutas y otros alimentos.
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TABLA I. Nomenclatura de la OMS/ Subcomité de Nomenclatura de Alérgenos de la Unién Internacional de Sociedades Inmunolégicas

(UISI) / www.allergen.org

Alérgeno Nombre bioquimico MW Alergeno Fecha de Ultima
(SDSPAG E) alimentario creacion actualizacion

Hevbl Factor de elongacién del latex 14 kDa No 2003-07-03  2010-04-29
Hevb2 beta-|,3-glucanasa 34 kDa No 2003-07-03  2010-04-29
Hevb3 Proteina homologa del REF Proteina pequefia de particula de caucho 24 kDa No 2003-07-03  2010-04-29
Hevb4 Complejomolecularcon microhélice Homologadelalecitina 53-55kDa  No 2003-07-03  2010-04-29
Hevb5 Proteinaacida 16 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevb6 PrecursordeHeveina 20 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevb7 Proteina homologa de la Patatina 42 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevb8 Profilina 15 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevb9 Enolasa 51 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevbl0  Superdxido dismutasa (Mn) 26 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevbl | Quitinasaclase | 30 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevbl2  Proteinadetransferencia de lipidos (LTP) 9 kDa No 2003-07-24  2015-02-05
Hevbl3  Esterasa Proteina precoz especifica de nddulo (ENSP) 42 kDa No 2003-07-24  2010-04-29
Hevbl4  Hevamina 30 kDa No 2010-07-30  2016-10-11
Hevbl5 Inhibidor de Serina Proteasa 7.5 kDa No 2014-04-24  2016-10-11

Hev b13: proteina precoz especifica de nédulo ENSP, esta
proteina fue caracterizada como el componente principal
del ldtex que capta IgE en el rango de 42-46 kDa. Un estu-
dio que utilizé Hev b13 como extracto natural en la prucba
cuténea, hall6 sensibilizada al 63% de la poblacién estudia-
da (personal sanitario). Es interesante destacar que tanto el
Hev b13 como el Hev b2, han dado cifras altas de sensibi-
lizacién por contaminacién con el Hev b6, por eso al utili-
zar Hev b13 natural purificado, la prevalencia del reconoci-
miento cambiarfa a un rango de entre el 17 y el 27%.

Hev b14: También conocida como hevamina. Es una pro-
teina de 30 kDa de peso molecular, al igual que el Hev
b11, pertenece al grupo de las quitinasas, tiene la funcién

de defensa.

Hev b15: Es una proteina de 7,5 kDa de peso molecular,
recientemente descubierta, tiene funcién de inhibidor de
serina proteasa recombinante de unién a IgE. A la fecha,
no se encuentran datos disponibles sobre su relevancia cli-

nica (Tablas 1y2).

3. EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de la alergia al litex ha ido en aumento en
los paises en vias de desarrollo por la mayor utilizacién de
productos con l4tex, en Espana se mantiene la prevalencia
en el tiempo, y en paises como Estados Unidos, Canada,
Alemania y Finlandia que han podido establecer una legis-
lacién especifica ha disminuido.

La prevalencia de alergia al litex en la poblacién general
no ha sido estudiada en forma sistemdtica, pero parece ser
inferior al 1%.

La prevalencia de alergia al litex descripta en los trabaja-
dores sanitarios varfa en funcién de los métodos diagnds-

TABLA 2. Alérgenos del latex de relevancia clinica.

Alérgeno Propiedad(10,13,14,15)

Alérgeno mayoritario en pacientes con

Hevb|-Hevb3 ‘ .
mielomeningocele

Alérgeno mayoritario en trabajadores sa-

Hevb5-Hevb6é Lo
nitarios

Alérgeno minoritario pero relevante en

Hevb2-Hevbd-/-13 trabajadores sanitarios

Hevb6,02-Hevb7 Reactividad cruzada con frutas verificada

Panalérgenos

Se cuestiona su reactividad cruzada con
frutas (Hev b8: reactividad cruzada con
polen)'

HevB5- Hevb8-Hevb 12

ticos utilizados. En general, las cifras oscilan entre el 2 y el
11% en Europa, llegando al 17% en Estados Unidos.

En relacién con la posibilidad de padecer alergia al latex,
el riesgo estimado en los trabajadores sanitarios es del 2,6
al 16,9%. En el personal de quirdfanos la probabilidad es
mayor.

Bousquet, Vanderplas y col, a través de un estudio de me-
taandlisis han descrito

una prevalencia de sensibilizacion al latex del 0,5 al 5% en
la poblacién general, de 2,5 al 13% en personal sanitario,
y una prevalencia de alergia al latex del 4 al 5% en el per-
sonal sanitario, segtin sus calculos, tres veces ms frecuente
que la alergia al ldtex en la poblacidn general.

En cambio, para Navarrete del Pino y Maryogas Costoya,
la prevalencia de sensibilizacién en pacientes con mielo-
meningocele es del 32-64,5%, y la prevalencia en trabaja-
dores sanitarios es del 2-11%.

La poblacién més estudiada por alergia al latex son los pa-
cientes con mielomeningocele, existen datos muy dispares
de prevalencia de alergia en estos pacientes, en un rango
del 10 al 67%.

En cuanto a la prevalencia de asma ocupacional en tra-
bajadores sanitarios segin Cabaiies, Igea y col, es del 2,5
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TABLA 3.

Prevalencia de sensibilizacién por grupos de riesgo

Trabajadores sanitarios®'? 2-17%
Anestesidlogos® 12,5%
Pacientes con mielomeningocele('?) 32-64,5%

Multioperados('? 6%
Otros trabajadores expuestos al ldtex:
Trabajadores de plantas de procesamiento/produc- 6-11 %

cién de latex® 10%
Trabajadores de pelugueria!? 8%
Trabajadores de limpieza'? 5%
Trabajadores de invernaderos® 6%
Trabajadores de la construccién(!?

Poblacién general®'? 0,3-1%

al 10%. (EI ldtex se considera un alérgeno ocupacional y
agente causal de asma en trabajadores de la salud).

Las manifestaciones respiratorias son una de las formas
mis frecuentes de presentacion en el personal sanitario.
En 1997 DiPlécidoy col. en el Servicio de Alergia del Hospital
San Juan de Dios de La Plata, juntamente con la Cétedra de
Inmunologfa de la Universidad de Ciencias Exactas, estudia-
ron un grupo de 27 nifios con mielomeningocele del Servicio
de Urologfa de ese hospital, de dicho estudio pudieron obser-
var una prevalencia de hipersensibilidad al ldtex del 29%; simi-
lar a la informada a nivel internacional. (Tabla 3)

Este trabajo fue el tinico publicado en nuestro pais, hasta el
afio 2015, donde Parisi y col. realizan en el Hospital Italiano
de Buenos Aires, un estudio de prevalencia de sensibilizacién
y alergia al latex en un grupo de 82 pacientes con mielome-
ningocele, observando una prevalencia de alergia al latex en
esta poblacion del 19,51% y que el factor de riesgo mds im-
portante para el desarrollo de esta patologfa es el antecedente
de haber sido sometido a més de 5 intervenciones quirtrgicas.

4. GRUPOS DE RIESGO (Tabla3)

4.1 PACIENTES CON MIELOMENINGOCELE,
ANOMALIAS UROGENITALES

Los nifios con espina bifida constituyen el grupo con ma-
yor prevalencia de sensibilizacién al latex. Los principales
factores de riesgo en estos pacientes son los antecedentes
de atopia y el nimero de intervenciones quirtrgicas 4%,
En un estudio realizado por Nieto, Mazdn y cols. en pa-
cientes con espina bifida, se encontré un 29% de sensibi-
lizaciones al l4tex, y alrededor del 49% de estos pacientes
eran asintomdticos. En este estudio, los factores de riesgo
encontrados fueron la edad, el nimero de operaciones, los
antecedentes de cateterizacién vesical intermitente previa

y los antecedentes personales de atopia *

4.2 PACIENTES MULTIOPERADOS

Las multioperaciones, tanto en nifos como adultos, cons-
tituyen en si mismas un factor de riesgo de sensibilizacién
al ldtex, independientemente de la patologfa de base '~
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Fl riesgo es mayor cuando las intervenciones quirdrgicas
se realizan en los primeros dfas de vida 2.

Degenhardt y cols. realizaron un estudio en 86 pacientes
pedidtricos, con antecedentes de cirugfas gastrointestina-
les y/o urolégicas. Observaron que més de 8 cirugfas du-
rante el primer afio de vida incrementaban significativa-
mente el riesgo de alergia al ldtex %,

Estudios realizados en pacientes adultos con otras patolo-
glas diferentes al mielomeningocele demostraron que mas
de 10 cirugfas incrementaban significativamente el riesgo
de alergia al latex 2.

En el estudio realizado en el Hospital Italiano de
Buenos Aires, en pacientes con mielomeningoce—
le, se observé que haber tenido mas de 5 cirugfas era
un factor de riesgo asociado a la alergia al litex en di-
cha poblacién. Estos resultados coinciden con un es-
tudio similar realizado por Michael, Niggemann y
col del Hospital infantil Charité de la Universidad de
Humboldt, en Berlin, en 1996 en 159 pacientes con
diagnéstico de mielomeningocele®*.

4.3 TRABAJADORES SANITARIOS
Como se dijo anteriormente, la prevalencia de alergia en
este grupo varfa segun los autores, en un rango del 2 al

17%, siendo los mas afectados el personal de quiréfanos
1,4,12

4.4 OTROS TRABAJADORES EXPUESTOS
AL LATEX .
Trabajadores de plantas de produccién de guantes 6-11%;
Trabajadores de invernaderos que utilizan guantes de l4-
tex 5%;
Trabajadores de peluquerias 10%
Trabajadores de limpieza 8%;
Trabajadores de la construccién 6%

4.5 PACIENTES CON SINDROME DE ALERGIA
CRUZADA LATEX-FRUTAS

La primera manifestacién de alergia al latex puede ser una

reaccién adversa por la ingestién de palta, kiwi, platano,

castafia, banana, higo, tomate, papa o pimiento dulce °.

La prevalencia de la alergia alimentaria por reactividad

cruzada frutas/ldtex va en un rango del 21% al 58%°.

Factores de riesgo individuales

Atopia. La atopia aumenta de 2 a 4 veces el riesgo de sen-
sibilizacién al ldtex. 1, 4, 12. El servicio de alergia Del
Hospital San Juan de Dios de La Plata describié una pre-
valencia en at6picos alérgicos al litex del 18,6%”.

Sexo femenino. El sexo femenino parecerfa tener més in-
cidencia en este tipo de alergia, probablemente debido al
hecho de que hay mas mujeres trabajando en las poblacio-

nes de riesgo descriptas®'
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Dermatitis de contacto preexistente en las manos.
Algunos autores sefialan que un cuadro previo de dermati-
tis de contacto causada por los aditivos quimicos del litex,
pueden estimular la sensibilizacién mediada por IgE a las
proteinas del litex. Sin embargo, no se puede asegurar que
constituya un factor de riesgo independiente’.

Edad: El riesgo aumenta cuanto mds tempranas son las
intervenciones®.

Factores genéticos. Rihs y cols. han realizado estudios so-
bre la relacidn entre los antigenos de la clase IT del HLA
y sus alelos en los pacientes sensibilizados al polipéptido
Hev b 1 o heveina, uno de los alérgenos principales del l-
tex: Rihs y cols. llevaron a cabo un andlisis del polimorfis-
mo del exén 2 del HLA-DRBI, 3,4, 5y del DQB1 en 51
pacientes alérgicos al latex y 90 pacientes pertenecientes al
grupo control. De los datos obtenidos observaron un in-
cremento de la frecuencia de los fenotipos DR4 y DQ8 en
35 pacientes sensibilizados al Hev b 1, a diferencia de los
otros 16 que eran alérgicos al latex, pero no al Hev b 1, al
igual que el grupo control. A partir de los datos obtenidos
llegaron a la conclusién de que la predisposicién génica
tiene un rol preponderante en la sensibilizacién al latex’.
Continuando con la misma linea de investigacién, estos
autores estudiaron un grupo de pacientes alemanes con
mielomeningocele, sensibilizados (mediante IgE) al alér-
geno Hev b 1, buscando una asociacién similar a la encon-
trada en el estudio anterior a los alelos del HLA DRB104
(DR4) y DQB10302 (DQ8). No encontraron ninguna
asociacion significativa, concluyendo que el tnico factor
importante en este grupo de pacientes era el numero de
intervenciones quirtrgicas previas. En los pacientes con
mielomeningocele la sensibilizacién no estarfa dada por su
predisposicién genética sino por la intensidad y frecuen-
cia de la exposicion. 5 Luego de los otros trabajos, deciden
realizar un estudio similar en profesionales sanitarios alér-
gicos, encontrando exactamente la misma asociacién que
encontraron entre la respuesta IgE especifica frente a Hev
b 1y el haplotipo DQ8-DR4°.

Blanco y cols. estudiaron un grupo de pacientes que pre-
sentaban el sindrome de alergia a ldtex y frutas, describie-
ron asociaciones significativas a alelos diferentes de la cla-
se II; observando que el sindrome de alergia a ldtex y fru-
tas se asocia a los alelos del HLA DQB10201, DRB10301
y DRB10901, y que la alergia al ldtex sin sindrome de aler-
gia a las frutas sc asocia a alelos diferentes (DQB10202,
DRB10701 y DRB11101), teniendo estos tiltimos un fac-
tor protector frente a la sensibilizacién a las frutas’.
Brown y cols. también realizaron estudios en profesionales
sanitarios sensibles al latex y encontraron una asociacion
significativa entre la alergia al litex y polimorfismos en:

- promotor de IL-13 en la posicién 1055;

- promotor de laIL-18 en la posicién 607;

- promotor de la IL-18 en la posicién 656.
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A partir de los datos obtenidos, llegaron a la conclusién
de que la asociacién entre los polimorfismos de estos pro-
motores y la alergia al latex indicarfan la posibilidad de un
control génico en la induccién de la alergia al latex’.

5. SINDROMES CLINICOS

Son los cuadros clinicos que reproducen la hipersensibi-
lidad tipo I (rinoconjuntivitis, asma, urticaria, angioede-
ma, anafilaxia) y la hipersensibilidad tipo IV (dermatitis
de contacto).

Fisiopatogenia

De acuerdo con su mecanismo fisiopatogénico, se divi-
den en inmunoldgicas (rinoconjuntivitis, asma, urtica-
ria, angioedema, anafilaxia y dermatitis de contacto) y
no inmunoldgicas (dermatitis irritativa) 1, 6, 19. Dentro
de las mediadas por mecanismo inmunolégico: (segtn la

Clasificacién de Gell y Coombs)

5.1 REACCIONES DE TIPO | O INMEDIATAS, ME-
DIADAS POR IgE

Es el tipo de reaccién mds grave y es la que produce mayor morbi-
mortalidad. Las proteinas del Hev b actian como antigenos, con-
duciendo al desarrollo de una respuesta de tipo Th2 y a la produc-
cién de anticuerpos IgE especificos™’.
De esta forma, los antigenos Hev b acceden, atin en ausen-
cia de dano tisular, a las células dendriticas que residen en
las mucosas, las cuales inducen la diferenciacién de los lin-
focitos TCD4+ virgenes o naive, en un perfil Th2 y pro-
mueven la produccién de anticuerpos IgE a través de los
linfocitos B2. Estos anticuerpos se unirdn, mediante su
porcién Fe, alos RFcE1 expresado en la superficie de mas-
tocitos y basofilos?.

Ante una segunda exposicién del individuo sensibilizado

a las proteinas Hev b, éstas son reconocidas por los anti-

cuerpos IgE unidos a la superficie del mastocito, indu-

ciendo el entrecruzamiento de los RFc€1, y la consiguien-
te activacién y degranulacidn de los mastocitos y baséfilos
sensibilizados?!.

Los mastocitos y los baséfilos secretardn®':

- Mediadores inflamatorios preformados: histamina, se-
rotonina, proteasas, heparina, peroxidasa, factores qui-
miotdcticos para cosindfilos y neutréfilos.

- Mediadores inflamatorios neosintetizados:
Interleucinas 1,2, 3,4, 5, 6,7, 8, 10, 12, 13, 15, 18, 21, 23;
TGF-B;

IFN-tipo 1 e IFNy;

TNF-a;
Quimiocinas:
CXCL10;
Prostaglandinas, Leucotrienos, PAF;
Factores de crecimiento: VEGE, NGF, FGE.

CCL1, CCL2, CCL3, CXCLS,
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TABLA 4. Mecanismo fisiopatogénico.

Inmunolégico

Alergia tipo | (mediada IgE):|
Urticaria (local/general)
Angioedemal

No inmunolégico
Dermatitis irritativa
(fase aguda)

Agudas Rinoconjuntivitis
Asma bronquial
Anafilaxia
Crdnicas  Dermatitis de contacto: tipo IV ermatitis irritativa
cronificada
Dermatitis proteica: tipo | y tipo IV
Mistas Combinacién de alergia inmedia-

ta y tardfa, con episodios de rea-
gudizacién

Las liberaciones de estos mediadores inflamatorios da-
ran lugar a reacciones de hipersensibilidad inmedia-
ta de diferente intensidad que van de la urticaria a la
anafilaxia®!.

Estos mediadores inflamatorios actuaran localmente a ni-
vel tisular, y también a nivel celular sobre cosinéfilos, lin-
focitos, neutrdfilos, monocitos y plaquetas, ¢jerciendo un
efecto amplificador de la respuesta?’.

Histamina: produce sus efectos a través de cuatro recep-
tores histaminérgicos: RH1,RH2,RH3y RH4, origi-
nando la contraccién del musculo liso bronquial (bron-
coespasmo), la relajacién del musculo liso vascular (hipo-
tension arterial), el aumento de la permeabilidad vascular
(edema) y estimula las terminaciones nerviosas sensitivas
(dolor) 2,

También acttia sobre las células dendriticas, inhibiendo su
capacidad de estimular la diferenciacién de los linfocitos
TCD4+ en un perfil Thl y promueve su diferenciacién a
un perfil Th2%;

Prostaglandina D2 y LTC4: estimulan la vasodilatacién,
broncoconstriccidn y quimiotaxis de neutrdfilos?;
Leucotrienos LTB4: Broncoconstriccion persistente, esti-
mula la secrecién de moco y el aumento de la permeabili-
dad vascular?’;

PAF: broncoconstriccién, aumento de la permeabili-
dad vascular, quimiotaxis de neutréfilos, cosindfilos y
monocitos*;

IL-4: promueve respuestas Th2; 21 IL-5: promueve la pro-
duccién, movilizacién y activacién de eosinéfilos?;
TNF-a:

sistémicos?!.

promueve efectos inflamatorios locales 'y

5.2 REACCIONES DETIPO IV O RETARDADAS,
MEDIADAS POR CELULAST

El mecanismo efector de la hipersensibilidad tipo IV res-
ponsable de la dermatitis alérgica de contacto, se produ-
ce por la activacién de los linfocitos TCD8+ citotdxicos,
sensibilizados a los aditivos del latex: oxidantes y acelera-
dores (derivados del tiuram, carbamatos, fenoles, benzo-
tiazoles y aminos) *.
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Los aditivos del litex se comportan como haptenos, de-
biendo unirse a proteinas de la epidermis para adquirir in-
munogenicidad. A partir de sus residuos lipofilicos, atra-
viesan el estrato corneo de la piel, y mediante sus residuos
electrofilicos interaccionan mediante enlaces covalentes
con los residuos nucleares de las proteinas cutdneas.

La respuesta TCD8+ citotdxica se produce por la capta-
cién del complejo hapteno-transportador por las células
dendriticas de la piel, las cuales procesan y presentan el
péptido antigénico a los linfocitos TCD8+ naive presen-
tes en los ganglios linféticos, promoviendo la diferencia-
cién de los linfocitos naive en linfocitos TCD8+ efecto-
res, y posterior produccién de linfocitos TCD8+ de me-
moria y efectores?®.

Estos linfocitos TCD8+ efectores infiltran la piel y me-
diardn el desarrollo de las lesiones, en respuesta a la reex-
posicién al hapteno inductor?.

Ante una segunda exposicion, la reaccion se iniciard en las
siguientes 48-72 horas con eritema, edema, vesiculas, se-
crecidn serosa, xerosis, descamacion y fisuras? (Tabla 4).
La via de ingreso y el tipo de tejido u drgano afectado de-
termina el tipo de manifestaciones clinicas:

1. En piel: dermatitis irritativa, dermatitis de contacto,
urticaria, angioedema

La piel es el 6rgano implicado con més frecuencia en las re-
acciones de hipersensibilidad al litex. Todas tienen en co-
mun el eritema pruriginoso, y puede ser seguido de exuda-
do, descamacién y de liquenificacién cuando se cronifica’.
Dermatitis irritativa: se presenta con eritema, descama-
cién vy fisuras en el dorso de la mano. El lavado frecuen-
te de manos, el sudor por la oclusién, y el pH alcalino del
guante favorecen este cuadro®.

Dermatitis de contacto alérgica: se presenta con erite-
ma, prurito y vesiculas con costra en el dorso de la mano®”.
Urticaria: se caracteriza por la aparicién de habones o pé-
pulas rosadas, de evolucién fugaz y pruriginosa. Los ha-
bones son tumefacciones superficiales de la dermis. Es la
reaccién alérgica mds frecuente referida por los pacientes
alérgicos que usan guantes de latex>".

Angioedema: es una lesién mds profunda de la dermis o
del tejido celular subcutdneo, siendo por lo general pali-
da, mal definida, dolorosa en lugar de pruriginosa y demo-
ra més en desaparecer’?.

2. En mucosa respiratoria, mucosa ocular y nasal:
rinitis/conjuntivitis/asma

Puede presentarse como una rinitis (prurito nasal ¢ hidro-
rrea), una conjuntivitis ( prurito ocular y lagrimeo), ouna
crisis de asma (disnea y sibilancias) segtin sea la mucosa
afectada, pudiendo manifestar uno o varios de estos sinto-
mas®”?. Una manifestacion respiratoria ocupacional poco

frecuente es la bronquitis eosinofilica por [dtex®".
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3. A nivel sistémico: anafilaxia, urticaria generalizada
y angioedema

Anafilaxia

Segun las manifestaciones clinicas se la ha caracterizado
como: “Reaccién alérgica generalizada, multisistémica, ra-
pidamente evolutiva caracterizada por uno o més sintomas
o0 signos de compromiso respiratorio y/o cardiovascular, y
que también involucra a otros sistemas como la piel o el
aparato gastrointestinal”*,

El latex es la segunda causa de anafilaxia intraoperatoria
después de los relajantes musculares, seguida en tercer lu-
gar por los antibi6ticos®'%:

e relajantes musculares 54%,

o latex 22.3%,

e antibidticos 14.7%.

En la década del 90, la anafilaxia perioperatoria por l4-
tex alcanzaba valores cercanos al 12%, hasta el afio 2001
/2002, donde la cifra se eleva al 22.3%, manteniéndose
posteriormente en una meseta hasta la fecha’.

Se presenta con prurito, urticaria, rinoconjuntivitis, an-
gioedema, dificultad respiratoria e hipotensién, en for-
ma inmediata tras el contacto con el alérgeno, a través de
cualquier via. La forma mds comun de presentacién en los
pacientes anestesiados es el colapso cardiovascular, aun-
que la erupcidn cutdnea y el broncoespasmo también son
frecuentes®.

Las reacciones al litex ocurren normalmente durante la
fase de mantenimiento de la anestesia, a diferencia de los
relajantes musculares y los opidceos, en los cuales ocurre
mas frecuentemente en la fase de induccién®.

La mayoria de los casos de anafilaxia por ldtex han ocurri-
do en el transcurso de maniobras ginecolégicas u obsté-
tricas (parto vaginal-cesirea), cirugfas intraabdominales y
traumatoldgicas®?.

También se ha asociado a exposicién inhalatoria, duran-
te la realizacién de enemas baritados, en manometrias rec-
tales, y también por la utilizacién de productos que con-
tienen ldtex: globos, preservativos, material odontoldgico,
equipos de pesca, alfombras de bafo, colchones de aire, ra-
quetas, pelotas y bolsas de agua caliente®.

Alergia alimentaria por reactividad cruzada frutas/latex
La reactividad cruzada entre litex y frutas se debe a la ho-
mologfa estructural entre las proteinas del ldtex y ciertas
frutas como la palta, el pldtano, el kiwi y la castafia princi-
palmente, y con menos frecuencia: el higo, la nuez, la pa-
paya, la banana, el tomate, y frutas de la familia de las ros4-
ceas (la familia Rosaceae incluye a la manzana, pera, mem-
brillo, durazno, damasco, ciruela, cereza, frutilla, almen-
dra, mora, frambuesa.)"?%?,

Luego del contacto o la ingestion de las frutas pueden pro-
ducirse desde un sindrome de alergia oral hasta un cuadro

Hipersensibilidad al litex | Zarauza A

TABLA 5. Sindrome latex/frutas

Platano 24%

Palta 24%

Castafia 22%

Kiwi 2 1%

Navarrete del Pino M, Maryogas Costoya R, PastorLuque V, Alergia al Idtex. Revis-
ta Médica Jaen. Mayo 2010.

Asociaciones frecuentes y significativas

de anafilaxia, no solo por la analogfa comentada anterior-
mente sino también en aquellos casos en los cuales los an-
tigenos del latex se mezclan con los alimentos, (por ejem-
plo, por manipulacién de frutas y verduras con guantes de
latex), comportindose como alérgenos ocultos y produ-
ciendo reacciones alérgicas secundarias a la ingestion del
alimento®.

La anafilaxia por reactividad cruzada frutas/ldtex es fre-

cuente y puede ser la manifestacion inicial® (Tabla S).
6. DIAGNOSTICO

Para poder diagnosticar la alergia al latex se debe realizar
un interrogatorio completo que nos permita identificar a
los pacientes en riesgo®'%.

Es importante tener en cuenta que ninguna de las prue-
bas diagndsticas que se mencionan brinda la posibili-
dad de realizar un diagnéstico completo por si solas, es
necesario interpretar los resultados en el contexto de
la sospecha clinica de la alergia en forma conjunta con
un interrogatorio exhaustivo y sugerente de alergia al

latex'2.

Anamnesis
El primer paso es el interrogatorio exhaustivo, consideran-
do los factores de riesgo anteriormente mencionados.
Si el interrogatorio y la clinica es sugestiva se debe comple-
mentar con pruebas i vivo e in vitro.
Segun Kelly, Kurup y cols., a veces, a pesar de un interro-
gatorio exhaustivo, no se detecta a todos los pacientes que
pueden ser alérgicos al litex'
Para el diagnéstico de alergia al ltex se realizan las si-
guientes pruebas diagnésticas:

- Pruebas cutdneas

- Pruebas in vitro

- Pruebas de provocacién controlada

6.1.PRUEBAS CUTANEAS

Prick test o prueba intraepidérmica: pueden realizarse
de diferentes formas: con una muestra de la parte interna
del guante, o con extractos del ldtex. Es un método rapi-
do, tiene una sensibilidad y especificidad altas, cercanas al
100% con extractos adecuados’.

El inconveniente es que los extractos no estdn debidamen-
te estandarizados’.

La eficacia diagnéstica es similar al usar las materias pri-
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mas disponibles, ya sea litex natural con baja concentra-
cién de amoniaco o sin amoniaco, o extractos de latex,
la diferencia radica en las diferentes mezclas de alérgenos
utilizados'2.

“Parece ser que tanto al usar extractos de guantes de ldtex
como ldtex natural en un Prick test, la especificidad y la
sensibilidad son equivalentes. La combinacién de tres alér-
genos, Hevb 5, 6y 7, mostrd una sensibilidad del 93% con
una especificidad del 100%”>'2.

El Prick test se considera el método de eleccién para
confirmar o descartar una posible alergia al latex>"2,

La prueba cutdnea intradérmica con ldtex no ofrece nin-
guna ventaja en comparacion al prick test, dando muchos
resultados falsos positivos y mayor probabilidad de reac-
ciones adversas potencialmente graves, por lo cual se con-
traindica su préctica>'2.

Si bien son poco frecuentes las reacciones graves y
generalizadas, el prick test debe realizarse en un hos-
pital 0 centro sanitario que cuente con todos los me-
dios, incluyendo personal entrenado para tratar una
eventual reaccidon anafildctica>®!2,

Resumiendo, el prick test es altamente especifico y sensible,
rdpido, ofrece una mejor relacidn costo/beneficio, si bien
no estd exento de reacciones sistémicas y no estd debida-
mente estandarizado.

Prueba del Parche: solo se utiliza para confirmar la sospe-
cha de dermatitis de contacto. Se utiliza un preparado es-
tindar que contiene los productos quimicos que se utili-
zan en la fabricacién del litex (aceleradores y oxidantes),
permitiendo diagnosticar la alergia de contacto por latex
y diferenciarla de la dermatitis irritativa. 6 Excepto por el
mercaptobenzotiazol y la N-I-parafenilendiamina, es reco-
mendable ensayar mezclas de sustancias, en lugar de cada

aditivo por separado &%

6.2. PRUEBAS INVITRO

La sensibilidad diagndstica de las pruebas seroldgicas
son inferiores a las pruebas cutdneas, su uso estd indica-
do cuando no hay concordancia entre la anamnesis y el
Prick test, cuando el Prick test no puede hacerse o estd
contraindicado®!2,

Ademds, la sensibilidad y especificidad dependen de la po-
blacién estudiada, por ejemplo, los pacientes con defectos
del tubo neural poseen altos titulos de IgE especifica, en
estos pacientes la serologia posee una alta sensibilidadé,12.
Existen en la actualidad varios métodos comerciales para
la determinacién de IgE especifica al ldtex:

RAST: (Radio allergo sorbent test)?’

Este inmunoensayo es el prototipo de test iz vitro para la
determinacion de IgE alérgeno especifico, fue descrito por
primera vez en 1967. Se realiza en tres pasos:
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El alérgeno se absorbe e inmoviliza en un disco de papel
como soporte.

Se agrega el suero del paciente y se incuba de 30 a 60
minutos.

Luego de varios lavados se detecta la IgE unida al alérge-
no mediante un anticuerpo monoclonal IgE humanizado
marcado enzimdaticamente con 1125.

Posteriormente, se han desarrollado técnicas mds mo-
dernas para la deteccién de IgE alérgeno especifica, in-
cluyendo la calibracidn segun los estandares de la WHO
72/502 lo que ha permitido determinaciones cuantitati-
vas y la implementacién de dispositivos completamente
automatizados:

IMMUNOCAP (inmunoensayo enzimdtico por fluores-
cencia, alérgeno fijado a fase sélida)®!?

El ImmunoCAP comercialmente disponible se utiliza
para la determinacién de IgE especifica contra los antige-
nos recombinantes Hevb 1, 3,5, 6,01, 6,02,8,9,y 11.
Los componentes de los alérgenos purificados se afa-
den sobre un biochip. En un ensayo de 2 fases, los anti-
cuerpos del suero del paciente se unen a los componen-
tes de los alérgenos. Después de una breve fase de lavado,
los anticuerpos unidos a los alérgenos se detectan usan-
do un anticuerpo fluorescente. Los resultados de esta
prueba semicuantitativa se expresan en unidades ISAC
normalizadas®.

Existe comercialmente un CAP con l4tex enriquecido en
Hev b 5 genotecnoldgico, uno de los alérgenos mayorita-
rios del ldtex, el cual parece ser de baja concentracién en
los extractos diagnésticos convencionales, el aumento en
la concentracién de este alérgeno aumentaria la sensibili-
dad de esta técnica, aunque no su especificidad'>

La inmunotransferencia también puede utilizarse para de-
tectar IgE especifica, pero siempre como complemento de
otra técnica diagndstica. Estd descrita una relacion entre el
numero de bandas proteicas y la gravedad del cuadro pre-
sentado por el paciente®.

AlaSTAT (inmunoensayo, alérgeno absorbido en fase liquida)
A diferencia de los anteriores que utilizan una fase sélida
como soporte, este inmunoensayo utiliza el antigeno en
fase liquida y lo amplifica con avidina-biotina.

Segun la SEAIC, tanto CAP como AlaSTAT tiene una
alta sensibilidad, por ¢j., cuando se analizan poblaciones
de riesgo como los trabajadores sanitarios y se tiene en
cuenta una historia clinica sugerente de alergia al l4tex,
ambas técnicas presentan sensibilidades parecidas (97% y
100% respectivamente) con especificidades del 83% para
el CAP y del 33% para AlaSTAT (Figura 2).

Conclusién: los métodos diagnésticos in vitro son mads
engorrosos y costosos que las pruebas cutdneas. La especi-
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1) Alérgeno

2) Suero

3) Anti - IgE humana marcada

Figura |. RAST. Reto Crameri. Diagndstico de alergia in vitro /
IgE alérgeno especifica en Global atlas of Allergy. 2014;166-7.

ficidad y sensibilidad son inferiores a los test cutdneos, con
alta tasa de falsos positivos, siendo la tnica ventaja el no
presentar riesgo de reacciones adversas.

Otros métodos diagndsticos de laboratorio:
Citometria de flujo

La cuantificacién por citometria de flujo de la activaciéon
in vitro de basdfilos es una herramienta vélida y fiable para
medir las respuestas alérgicas en pacientes.

Cuando se produce el contacto de un baséfilo previamen-
te sensibilizado con un alérgeno especifico unido a la IgE,
(en este caso el ltex) los baséfilos secretan mediadores
bioactivos y expresan en su membrana CD63 y CD203c
(marcadores de activacién).

La expresién del CD63 y CD203c¢ en la membrana se
mide mediante citometria de flujo utilizando anticuerpos
monoclonales especificos Anti CD63 y CD203¢ marca-
dos con fluorocromos.

La citometrifa de flujo ha demostrado ser eficaz en el diag-
néstico de la alergia al ldtex, incluso en nifios y utilizando
alérgenos recombinantes, con una sensibilidad superior al
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Placas de ELISA Investigacion

Western blots Investigacion

Tiras Comercial
ImmunoCAPs Comercial
Microarrays Comercial

Figura 2. Las técnicas mds utilizadas en investigacion y clinica
para la deteccion de IgE alérgeno especifica. Todas estas técnicas
se basan en el principio del inmunoensayo descrito en la Figural.
Reto Crameri. Diagndstico de alergia in vitro / IgE alérgeno es-
pecifica en Global atlas of Allergy. 2014;166-7.

93% y una especificidad del 91,7%. Dado su alto costo, no

es una técnica muy utilizada®?$2%%,

Prueba de liberacién de histamina

El test de liberacién de histamina (TLH) ha demostrado
una sensibilidad superior al 90%, pero para su realizacion
se precisan equipos muy costosos y personal especializado,
por lo que es poco ttil en la clinica diaria’.

Prueba de transformacidn linfoblastica

Es un estudio comparativo que se basa en la evaluacién de
la proliferacién linfocitaria frente al estimulo con latex y
utiliza pacientes no atdpicos como controles. Tiene una
baja sensibilidad y no se recomienda para el diagnéstico
de rutina’.

6.3 PRUEBAS DE PROVOCACION O DESAFIO

Si bien es riesgosa y no estd debidamente estandarizada,
la prueba de provocacién especifica con latex es el Gold
Standard, es decir, se considera, al menos en teorfa, la
prueba definitiva para el diagndstico>®'2.

Se indican cuando la historia clinica es sugestiva y las prue-
bas de diagnéstico complementarias (prucbas cutdneas o
de laboratorio) son negativas o contradictorias. También
pueden usarse para descartar la alergia al litex en pacientes
sensibilizados asintomdticos’.

Ademds del potencial riesgo de anafilaxia, otra desventaja
que presenta es que puede aportar resultados falsos positi-
vos y negativos'?.

97



Archivos de Alergia e Inmunologia Clinica 2024;55(3):87-103

Por lo general, no se realiza para el diagnéstico si el pacien-
te presenta una sintomatologia clara y se demuestra la pre-
sencia de IgE especifica’.

Existen diferentes test para realizar la provocacién especi-
fica al latex:

Prueba de uso del guante (o prueba del uso del dedo de
guante en pacientes muy sensibilizados)

En una mano del paciente se coloca un guante de litex em-
polvado (luego de humedecer dicha mano), y en la otra
mano se coloca un guante de vinilo. Se considera positivo
si aparecen lesiones compatibles con urticaria en la zona
de contacto. La prueba se da por terminada a la media
hora, o antes si aparecen las lesiones esperadas®'2.,

En pacientes muy sensibilizados se puede realizar la prue-
ba utilizando solo un dedo del guante’.

Prueba del frote (rubbing test)

Se humedece la piel de la mano del paciente y posterior-
mente se roza en forma repetida con un guante de ldtex
durante aproximadamente 30 segundos. Se valora como
positiva la prueba si aparece eritema y prurito en la zona
estimulada o sintomas sistémicos. Tiene bajo rendimien-
to diagndstico, una alta tasa de falsos positivos y no esté es-
tandarizada, por eso no se utiliza actualmente®.

Prueba de provocaciéon bronquial especifica

La prueba de provocacion bronquial es la prueba ms uti-
lizada para confirmar el diagnéstico de asma ocupacional
por ldtex. Debido a su complejidad y riesgo, solo debe rea-
lizarse en lugares que cuenten con el equipamiento y el
personal entrenado®.

Para la provocacién bronquial especifica se han utiliza-
do diferentes métodos: aquellos que utilizan un extracto
acuoso de litex (con un nebulizador o en una cdmara con
extracto de guante en acrosol) y los que consisten en mani-
pular o agitar los guantes para generar acrosoles, también
se han utilizado con menos frecuencia el desafio conjunti-
val y el desaffo nasal®.

Vandenplas y colaboradores estandarizaron el método, de
forma que los pacientes sacuden los guantes durante 3 mi-
nutos, exponiéndose al polvillo. La provocacién se con-
sideraba positiva cuando la caida del volumen espirato-
rio mdximo en un segundo (FEV1) era superior o igual al
20% en un tiempo méximo de exposicién acumulado de
4 horas. Una variacién de esta técnica es la descrita por
Laoprasert, utilizando cascos con fileros HEPA'2,

“La combinacién de los resultados de las pruebas cutd-
neas con ldtex y la historia clinica aumentaban el valor
predictivo negativo del 50 al 71%, mientras que el valor
predictivo positivo permanecia bdsicamente igual (75 y
76%). Las pruebas cutdneas con ldtex tienen una sensibi-
lidad y un valor predictivo negativo del 100% en el diag-
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néstico del asma por ltex, pero tienen una baja especifi-
cidad (21%). Por tanto, las pruebas cutineas son especial-
mente Utiles para excluir el diagnéstico de asma por l4tex.
Por el contrario, las pruebas cutdneas tienen menor utili-
dad para confirmar el diagnéstico (valor predictivo posi-
tivo del 74%)”12,

Baur y cols. estudiaron un grupo de trabajadores sanita-
rios con sospecha de asma ocupacional por litex: Con el
objeto de evaluar la fiabilidad del interrogatorio y la his-
toria clinica, ademds del test de provocacién bronquial,
utilizaron para la evaluacién un cuestionario estandari-
zado ademds de la entrevista realizada por el Alergélogo.
Observaron que la historia clinica presentaba una sensi-
bilidad del 92%, una especificidad del 32%, un valor pre-
dictivo positivo del 24% y un valor predictivo negativo del
94%, comparado con la provocacién bronquial especifica
con guantes de ldrex'.

6.4. CONCLUSIONES

Para confirmar el diagnéstico de asma ocupacional por 14-
tex, la prueba definitiva es la provocacién especifica con la-
tex, pero es riesgosa, requiere de personal entrenado y de
infraestructura adecuada. Para descartar el diagndstico de
asma ocupacional por litex, el método de eleccién es la
prueba intraepidérmica o prick test (Figura 3).

Diagnéstico de alergia alimentaria asociada a alergia

al latex

o Prick con frutas frescas (Prick to Prick)

o Determinacién de IgE especifica por CAP

El prick test con la fruta fresca asociada al sindrome de 13-
tex-fruta muestra un 80% de concordancia con el diagnés-
tico clinico y es una manera sencilla, barata y reproducible
de sospechar clinicamente. Si los diferentes frutos son ana-
lizados por separado, la prevalencia es mayor con la palta,
el platano y el kiwi y la castana'®.

Los extractos comercialmente disponibles con los frutos
implicados en el sindrome ldtex/frutas tienen una sensibili-
dad diagndstica inferior al prick zest con fruta fresca, proba-
blemente debido a la falta de estandarizacién. De forma si-
milar, la sensibilidad diagnéstica de la IgE especifica frente
a las frutas usando el método CAP es sustancialmente me-
nor que la de la historia clinica y el prick con fruta fresca®.

7. TRATAMIENTO

Actualmente el tratamiento de la alergia al litex se basa en
la evitacién de los productos que contienen ltex y la pre-
vencion de futuras reacciones®.

Previo al ingreso hospitalario y a una intervencion qui-
rurgica, es fundamental realizar una anamnesis completa
que incluya interrogar a los pacientes sobre posibles sen-
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Historia Clinica

l

Sugestiva
de alergia al Latex

Prueba Intradérmica (Prick)
\! \
Negativa e Positiva —
\!
IgE especifica | ————> Positiva —
Ne:;tiva
Provc:l;acién E—— Positiva —
Ne:;tiva
\!
No Alérgico Alérgico —
\

l

No sugestiva
de alergia al Latex, pero pertenece a un grupo de
riesgo y precisa intervencion quirurgica

5

Prueba Intradérmica (Prick)

\: \2

Positiva

Negativa

Sensibilizado No sensibilizado

Medidas de Prevencién

Figura 3. Algoritmo de diagndstico de alergia al ldtex. Cabafies N, Igea JM, de la Hoz B, Agustin P, et al. Latex allergy: position paper: |

Investig Allergol Clin Immunol 2012;22(5):313-30.

sibilizaciones al ldtex, para poder identificar aquellos pa-
cientes que pertenecen a los grupos de riesgo anteriormen-
te mencionados®.

Si el paciente ya tiene el diagnéstico de alergia al latex, o si
se ha detectado la alergia, debe ser documentada correcta-
mente en su historia clinica®.

Ante el ingreso hospitalario de un paciente alérgico al l4-
tex, esta debe ser informada debidamente en la historia cli-
nica, las notas de enfermerfa, el informe quirtdrgico y en

la cabecera de la cama del paciente. Ademds, los pacientes
deberifan llevar una pulsera identificadora advirtiendo del
peligro®.

Es necesario educar al paciente alérgico al litex sobre la
importancia de la evitacién y sobre el reconocimiento de
los productos realizados con latex. 6 Se debe recordar a los
pacientes en riesgo de presentar anafilaxia la importancia
de llevar un autoinyector de adrenalina®'2

Es fundamental la creacién de ambientes libres de latex.
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Figura 4. Algoritmo de diagndstico y tratamiento del sindrome latex/frutas. Cabafies N, Igea JM, de la Hoz B, Agustin P et al. Ldtex
allergy: position paper: ] Investig Allergol Clin Immunol 2012;22(5):313-30.

En paises como EE.UU,, Canad4, Alemania y Finlandia,
el establecimiento de ambientes libres de latex mediante
la creacién de normas institucionales y de comités especi-
ficos ha permitido reducir la sintomatologfa causada por
el latex!.

La inmunoterapia para el tratamiento de la alergia al litex en
la que interviene la IgE hasta el momento ha dado resultados
variables, mientras algunos autores han observado una alta
frecuencia de eventos adversos en multiples estudios, otros
autores la consideran una opcidn terapéutica, con indicacio-
nes precisas (grupos de riesgo, cuando la evitacién del ltex
no es posible), aunque sefialan que para recomendarla en la
practica diaria atin no cuenta con suficientes ensayos clinicos
que la avalen, ni con una adecuada estandarizacién de los ex-

tractos empleados en este tipo de desensibilizacién!**'4,
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Segun la SEAIC, aunque la inmunoterapia con l4tex pare-
ce discurrir por el camino adecuado, de acuerdo con las re-
comendaciones y perspectivas publicadas por el Grupo de
Trabajo Internacional del Latex, se requieren mds ensayos
clinicos y con mayor nimero de pacientes para su utiliza-
cién en la prictica clinica diaria’.

En cambio, segun Cisterd, Sastre y cols., los estudios reali-
zados al respecto, demuestran la eficacia de la inmunotera-
pia especifica con latex al mejorar los sintomas respirato-
rios y fundamentalmente los cutdneos, y ponen de mani-
fiesto que la inmunoterapia sublingual es mejor tolerada.
La mejoria de los sintomas se ha podido demostrar en al-
gunos casos en un corto perfodo de tiempo'?.

Segtin Amat, Cruz y cols., la indicacién principal de la in-
munoterapia serfan los pacientes que no puedan evitar la
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exposicion al ldtex, como ocurre en los trabajadores sanita-
rios, trabajadores en industrias de manipulacién y fabrica-
ci6n de productos de latex y algunos casos de pacientes con
espina bifida o con multiples intervenciones quirtrgicas®.
La inmunoterapia especifica debe desarrollarse atin mds.
La produccién de alérgenos biotecnolégicos modificados
con menor alergenicidad probablemente reducird el no-
mero de reacciones adversas®.

8. PREVENCION

Segtin la informacién publicada, la evitacidn del latex en
nifios con Espina Bifida reduce en casi 10 veces el ries-
go de sensibilizarse a esta sustancia. Debido a lo cual
hay que evitar el contacto con ldtex desde el nacimiento,
siendo extensible a todos los nifios en los cuales sea pre-
visible un nimero elevado de intervenciones, en especial
si éstas deben comenzar a edades tempranas. 12 Las me-
didas de evitacidon deben ser implantadas en el dmbito
hospitalario, en consultorios de atencién primaria, con-
sultorios odontoldgicos y en cualquier 4mbito sanitario,
ya que se¢ han descrito casos de sensibilizacidn en nifos
que no han sido intervenidos quirtrgicamente. 6

8.1. PREVENCION PRIMARIA

Consiste en evitar la sensibilizacién al latex en los llama-
dos grupos de riesgo. Se han desarrollado estrategias y pro-
tocolos para evitar el ldtex en los pacientes con Espina
Bifida desde la primera cirugfa, con buenos resultados, de-
mostrando que disminuye el nimero de pacientes sensibi-
lizados proporcionalmente al nimero de intervenciones
quirtrgicas®.

En el medio sanitario es el ambito donde m4s se han de-
sarrollado estrategias de prevencién. No hay atn una
uniformidad de criterio sobre la sustitucién total de los
guantes de litex sobre todo en cirugfa, ya que el litex tie-
ne una penetracién por virus pequenos inferior al polie—
tileno y al vinilo, as{ como un menor porcentaje de fa-
llos durante la actividad clinica habitual. Algunos auto-
res recomiendan la utilizacién racional de los guantes
de ldtex vélida para la realizacion de determinadas tareas
sanitarias®!2,

Por otro lado, la iniciativa de utilizar guantes sin polvo ha
sido promovida por diversos sectores sanitarios cientificos.
Los primeros estudios con resultados positivos se publica-
ron en Canada. Un efecto similar, fue descrito en Alemania,
en cuanto a la reduccién de alergia profesional por ldtex'
La implementacién de estrategias de evitacion del ldtex
en el 4mbito sanitario produce un importante ahorro a
las instituciones sanitarias. 6 La Academia Americana de
Alergia, Asma e Inmunologfa, public en el afio 2002 las
recomendaciones para evitar la sensibilizacién y el desa-
rrollo de alergia al ldtex en el medio sanitario:

Hipersensibilidad al litex | Zarauza A

Uso racional del latex’;

Evitar guantes empolvados: utilizar guantes no estériles
sin polvo y en el caso de los guantes estériles, se recomien-
da utilizarlos sin polvo, o con bajo contenido proteico’.

8.2. PREVENCION SECUNDARIA

La prevencién secundaria deberia orientarse a la detecciéon
de los pacientes ya sensibilizados pero que no han desarro-
llado la enfermedad, presentan sintomas minimos, o estdn
atin asintomdticos. Esto no solo puede frenar la evolucién
de esta patologia, sino también puede repercutir socioeco-
némicamente, ya que los trabajadores sanitarios alérgicos al
latex se ven obligados a abandonar su puesto de trabajo®'2.

En los pacientes alérgicos al ldtex, la prevencién es fun-
damental para el cuidado de estos pacientes, pero resulta
muy dificil de implementar debido a la ubicuidad del I4-
tex. Se debe incluir no solo la evitacién a nivel personal de
objetos que contengan latex, sino también incluir al hogar,
la escuela, el trabajo y la asistencia sanitaria®'2,

Las estrategias de prevencion de las reacciones alérgicas al
latex se basan principalmente en la proteccién de los pa-
cientes alérgicos ala exposicién que ocurre en el medio sa-
nitario. Uno de los aspectos mas dificiles de resolver es la
adecuacion del quiréfano para cirugfa de pacientes alérgi-
cos al latex. Si bien atin no es posible conseguir un quiréfa-
no completamente libre de ldtex, la implementacién de un
protocolo para disminuir los niveles de alérgenos de latex
ambiental de forma significativa puede ser una alternativa
inicial y eficaz desde el punto de vista clinico segun lo ex-
presado en diferentes estudios®.

La utilizacién de guantes sin polvo o con bajo conteni-
do en proteinas del latex es considerada una eficaz medi-
da de prevencién secundaria, observandose un descenso
en los niveles de IgE especifica y el nimero de pacientes
con sintomas®'2,

En un estudio publicado en el afno 2002, por
Turjanmaa, Kanto, Kautiainen y cols., se realizé un se-
guimiento a 160 trabajadores sanitarios alérgicos que
utilizaban ldtex habitualmente en su trabajo. Luego de
adoptar el uso de guantes empolvados de baja alergeni-
cidad, se observé una disminucién significativa del ec-
cema en las manos, y todos pudieron permanecer en su
puesto de trabajo'2.

En otro estudio Vandemplas, Jemart, Delwiche y cols., con-
firman la utilidad de las medidas de evitacién del litex en
los trabajadores sanitarios, enfatizando en que, al disminuir
los sintomas, pueden continuar con actividad laboral'2.

En un estudio mds reciente realizado por Merget R, Van
Kampen y cols., en trabajadores de la salud en Alemania,
si bien en la mayoria de los sujetos los sintomas habfan dis-
minuido, las persistencias de los mismos sugieren la nece-
sidad de medidas preventivas secundarias adicionales en la
asistencia sanitaria®.
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CONCLUSIONES

La alergia al latex constituye un importante problema de sa-
lud, especialmente en los paises subdesarrollados debido al
aumento creciente de productos que contienen ldtex. En
cambio, en paises como Estados Unidos, Canadd, Alemania
y Finlandia, la incidencia de alergia al latex ha disminui-
do notablemente, debido no solo a la educacién y a la difu-
sién sino también a politicas sanitarias sustentadas en una
legislacién especifica. En nuestro pais, la educacion y la di-
fusion tanto en la poblacién general como en los trabajado-
res de la salud son cuestiones pendientes. Informar acerca de
los objetos que contienen ldtex, ast como de los alimentos
que presentan reactividad cruzada con el litex, pueden pre-
venir futuras reacciones, algunas de las cuales pueden com-
prometer la vida. Se debe tener en cuenta que la sensibili-
zaci6n al ldtex es irreversible y evolutiva, a pesar de la evi-
tacion del alérgeno y que esta patologfa produce un impor-
tante perjuicio del normal desarrollo de la vida laboral, eco-
némica y social de los afectados. Cada paciente alérgico al
latex debe ser debidamente informado sobre su diagndsti-
co y sobre las medidas de evitacidn de nuevos sintomas. Se
necesitan mds estudios de seguimiento para la evolucién na-
tural de la enfermedad. Controlar la propagacién de los ae-
roalergenos del litex en el entorno de trabajo, por ejemplo,
usando guantes de latex sin polvo, ha demostrado ser una
medida eficaz para reducir la sensibilizacion al latex, pero es
una solucién parcial al problema. En cuanto a los nifios con
defectos del tubo neural deberia evitarse su exposicion al 13-
tex desde el nacimiento, y lo mismo deberfa ocurrir con to-
dos aquellos pacientes pedidtricos con malformaciones uro-
genitales. Es fundamental la creacién de politicas de salud
que promuevan planes de accién que permitan disminuir la
incidencia de esta enfermedad, promoviendo la educacién,
la creacién de espacios libres de litex y también de estudios
que evaltien la eficacia de los programas de prevencién. La
FDA establece en su legislacion que los productos médi-
cos que contienen ldtex deben indicarlo en su rétulo. En la
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Comunidad Europea, un grupo de expertos en productos
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