gl |11~

HOSPMTAL UNIVERSITARIO

RiO HORTEGA

HIPERSENSIBILIDAD A
PARASITOS DE LAS
LEGUMINOSAS EN
EDAD PEDIATRICA

TUTOR 1: ALICIA ARMENTIA MEDINA

TUTOR 2: SARA MARTIN ARMENTIA

RICHARD KEENEY GARCIA

TFG 6° DE MEDICINA



INDICE

1. INTRODUGCCION.....oooomsoeeoseesonsoessoesssssesssesosssesoe 1
a. Patogénesis de la alergia a alimentos........ 1
b. Epidemiologia......coeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 2
C. DIAQNOSTICO .o 3
d. Trat@ami€nto...... e 6
2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS....ooooeeeee 7
3. MATERIAL Y METODOS ..o 9
Q. PACIENTES........oooeeeeeeeeeeeeeeeeeseee oo 9
b. Identificacion del parasito.......oc..... 9
c. Extractos de diagnOStiCO.......cvvveoeccc 10
d. Test de puncion cutanea o (Prick Test).....10
€. TesSt abiertoS..... e 11
f. Pruebas de provocacion bronquial............ 11
0. TESE Oral€S..... oo 11
4. RESULTADOS.........oooooeeeeeeeeeeeeeeeseeesseesssseessssssssseesssssssan 12
5. DISCUSION ....ooooeoeeeeeeeeeceeeeseeeeeseeeeseseees s 14
6. CONCLUSIONES......oooooooooeeeeeeeeeseeeeeeeseseeeesssseeesssirssnee 16

7. BIBLIOGRAFIA



1. INTRODUCCION

La alergia alimentaria consiste en una reaccién de hipersensibilidad a un antigeno
alimentario especifico. Produce sintomas alérgicos que pueden variar desde una
urticaria, una dermatitis, un asma y hasta una anafilaxia. La prevalencia de alergias
alimentarias se ha visto aumentada en los Ultimos 25 afios y supone un gran problema
en la salud publica de los paises desarrollados. El mecanismo que lleva a la alergia

alimentaria es la falta de tolerancia inmunoldgica y clinica a los alergenos alimentarios.

[1]

La hipersensibilidad a alimentos la podemos clasificar en alergia mediada por
Inmunoglobulina E (IgE) y alergia no mediada por IgE, segin el mecanismo que se vea
afectado. [1]

1.1 PATOGENESIS DE LA ALERGIA A ALIMENTOS

El sistema inmune tiene un papel fundamental en el desarrollo, o no desarrollo, de la
alergia a un alimento. Es de vital importancia que el sistema inmunoldgico reconozca al
antigeno alimentario como no patégeno para llegar a alcanzar tolerancia clinica e
inmunolégica. La falta de tolerancia a los alergenos de los alimentos es lo que produce
la alergia alimentaria. En los individuos sanos las diversas moléculas de los alimentos
han pasado por un mecanismo de tolerancia inmunolégica tras reconocimiento en el
timo, y no se ocasiona una respuesta a los antigenos alimentarios, mientras que, en los
sujetos atopicos, se produce un fallo de la tolerancia del sistema inmunolégica contra
estos alérgenos alimentarios, que provoca una sensibilizacién primaria y tras un tiempo

de latencia subclinico una respuesta humoral y celular de hipersensibilidad. [1]

A nivel fisioldgico, las células T reguladores (Treg) se estimulan mediante la produccién
de IL-10 (interleucina que participa en la tolerancia inmunoldgica) por macréfagos o de

factor de crecimiento transformante (TGF-B) por las células dendriticas. [1]

La tolerancia a los antigenos alimentarios desaparece, en algunas ocasiones, por
ejemplo, en el caso de exposicién a determinados patrones moleculares asociados a
patégenos (PAMP) o debido a dafio en la mucosa epitelial. Todo ello, lleva a la

produccion de IL-25, IL-33 y linfopoyetina del estroma timico (TSLP). [1]

En estas circunstancias, la activacion de las células T reguladoras (Treg) se modifica y
se transforma en células Th2 especificas de antigeno, que al producir IL-4, activan a los
linfocitos B para producir inmunoglobulina E (IgE) y también inducen la expansién de los

mastocitos. La IL-4 interrumpe la funcion tolerogénica de las Treg y las reprograma para
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producir ellas mismas la IL-4, transformandolas de células tolerogénicas en células

patogénicas. [1]

Las IgE se unen a los receptores presentes en la superficie de los mastocitos. Cuando
el paciente se expone de nuevo al mismo antigeno alimentario, éste se une a la IgE
especifica unida a FceR en las superficies de los mastocitos y los basofilos llevandose
a cabo la desgranulacion de estas células, liberando los mediadores que contienen en
su interior, como la histamina, proteoglicanos o proteasas generando los sintomas de

reacciones alérgicas alimentarias mediadas por IgE. [1]

Figura 1: Reaccion Alérgica.
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1.2 EPIDEMIOLOGIA

La prevalencia de la alergia alimentaria ha ido aumentando en las Ultimas dos o tres
décadas y condiciona un gran problema de salud publica, principalmente en los paises

desarrollados. [1]

En Europa y Estados Unidos entre el 6% y el 8% de los pacientes en edad pediatrica

sufren alergia alimentaria, respectivamente. [1]

Existe una sobreestimacién de la prevalencia de alergia alimentaria debido a que
muchos de los estudios se basan en informacién personal aportado por los nifios o en
informes de los padres. Ademas, habitualmente, las encuestas se basan en
cuestionarios que no discriminan entre alergias alimentarias mediadas por IgE y no IgE,

sino que se centran en sintomas informados que no estan confirmados [1]
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Cualquier alimento puede potencialmente producir una respuesta alérgica. Los mas
frecuentes responsables de la alergia alimentaria son la leche, el huevo, los frutos secos,
los mariscos y el pescado. [1]

1.3 DIAGNOSTICO

Se centra en el uso combinado de una historia clinica detallada, la busqueda de IgE
especifica a través de pruebas in vivo (prick) e in-vitro (IgE especifica para el alérgeno),

la dieta de eliminacién y la posterior provocacién controlada alimentaria oral. [1]

El prick test es un método sencillo, rapido, barato y sensible para el diagnéstico de una
persona con alergia alimentaria, sin embargo, su valor diagnostico es escaso en
comparacion con la provocacion oral. El prick test tiene un gran valor predictivo negativo,
es decir, si sale negativo descarta la presencia de alergia con mucha seguridad,

mientras que, si da positivo, no se puede afirmar rotundamente su presencia. [1]

Los extractos diagnésticos de alimentos pueden transformarse por autodigestion
enzimética y dar falsos negativos. Se puede realizar una técnica de puncion directa del
alimento y a continuacion en la piel del paciente, denominada prick by prick. [1]

Figura 2y 3: Técnicas in vivo e in vitro (Inmunocap).
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El ImmunoCAP es una técnica que utiliza un pocillo en el cual se encuentra un antigeno
especifico que queremos analizar. Dicho pocillo viene elaborado de un laboratorio. A
este pocillo, se le afiade el suero del paciente que es posible que contenga el anticuerpo
IgE especifico en el caso de tener hipersensibilidad a dicho antigeno.

A continuacion, se procede a afadir un autoanticuerpo de ratén u otra especie que tiene
ligado un fluorocromo. Si el antigeno se ha unido al anticuerpo del paciente, y éste
complejo a su vez al autoanticuerpo de raton, se producird una reaccion de
luminiscencia. La intensidad de la luz emitida por esta reaccion la podemos cuantificar,
hecho que nos confirma la hipersensibilidad a dicho antigeno.

Esta tecnologia ofrece una idea del perfil alergénico de cada individuo. Esto permite
realizar una valoraciéon mucho mas fidedigna de las alergias que el paciente padece,

permitiendo un tratamiento mas especifico y preciso.

El andlisis molecular por Microarrays, (también denominado CRD o component
resolved diagnosis) es una técnica innovadora que nos permite analizar moléculas de
alergenos (recombinantes y nativos) en un panel de 112 moléculas (proteinas
especificas de alergenos) al cual le afiadimos el suero del paciente. Se basa en técnicas
de hibridacion de antigeno y anticuerpo. Si existe en el suero del paciente IgE frente una
molécula especifica, se detectara tras la adicion de un anticuerpo anti-IgE que se unira
al complejo IgE-alergeno. Si se ha producido esa union, el anti-IgE emitirA una
fluorescencia, ya que lleva asociado un fluorocromo. En funcion de la intensidad de
sefal que se emita en la muestra, mas IgE especifica habra en dicha muestra. Esta

intensidad de sefial va desde azul (menos intensidad) a rojo (mucha intensidad).

Permite detectar proteinas especificas de un alergeno y evitar la confusion diagnéstica
que crea la reactividad cruzada entre proteinas de diferentes fuentes alergénicas.
Gracias a esto, perfecciona la valoracién en los individuos polisensibilizados a antigenos
alimentarios. De esta forma, disminuye los falsos positivos, especialmente en sujetos

donde no se ve una clara relacion entre la clinica y las pruebas convencionales.
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Figura 4: Pasos del Microarrays.
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Tanto el InmunoCap como los Microarrays se centran en la técnica Elisa (sandwich). La
diferencia fundamental entre ellas es que los Microarrays nos permiten analizar una
mayor cantidad de antigenos con una cantidad menor de suero del paciente. Que en el
caso de pacientes pediatricos es util, ya que requiere menor nimero de extracciones.

Sin embargo, el InmunoCap, es mucho mas econdémico.
Figura 5: Precios de las pruebas de deteccion de IgE especifica
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Las pruebas de provocacion oral constituyen el gold-standar para el diagndstico de
alergias alimentarias. Consiste en gradualmente administrar el alimento sospechoso
bajo supervision por personal cualificado para evaluar la reaccion clinica o estado de
tolerancia a dicho alimento. Dado que la prueba es potencialmente peligrosa, debe estar
controlada por personal cualificado. [1]

1.4 TRATAMIENTO

La primera maniobra disponible actualmente es la dieta de eliminacion estricta. Se ha
desarrollado inmunoterapia con alérgenos especificos de alimentos que provocan
tolerancia frente al alimento causante de su cuadro alérgico. Este tipo de inmunoterapia
denominada ITO logra con éxito en la mayoria de las ocasiones restablecer la tolerancia
al mismo. También es muy util la inmunoterapia sublingual con extracto de proteinas
transportadoras de lipidos (LTPs) de melocoton en el caso de pacientes con reacciones

graves a dichas LTPs de diferentes fuentes. [1]
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2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

Las reacciones alérgicas pueden ser provocadas por la inhalacién de polvo o vapores
de las legumbres y se ha investigado y publicado mucho sobre ello, pero la alergia
ocupacional debido a la inhalacién o el contacto con alérgenos de plagas en legumbres
apenas se ha descrito. [2]

El Bruchus pisorum es una especie alergénica que puede ocasionar urticaria
ocupacional, anafilaxia y asma. He investigado la literatura cientifica y lo que detallo es

la primera investigacion en nifios sobre la alergia causada por esta especie invasora.

Las proteinas de parésitos de leguminosas pueden provocar alergia mediada por IgE en
sujetos que inhalan o ingieren particulas de guisantes infestados. Los ingenieros
agrénomos, cocineros, agricultores y trabajadores de comestibles, ademas de los nifios
son un grupo poblacional en riesgo y pueden experimentar sintomas alérgicos por

inhalacién, contacto e ingesta. [2]

Las legumbres son normalmente infestadas por especies especificas de parasitos cuyas
proteinas pueden causar hipersensibilidad al entrar en contacto con la piel o la
inhalacién de alergenos emitidos por el parasito. Aunque el asma por inhalacion del
vapor de coccion de las legumbres ya se ha descrito, la hipersensibilidad a determinados

parésitos de legumbres no se habia estudiado previamente. [2]

Las especies procedentes del Bruchus son habitualmente parasitos de leguminosas y
pueden provocar la pérdida de abundantes cosechas. Miden entre 4-5 milimetros de
largo y son visibles. Los adultos pueden volar utilizando sus élitros, ademas proyectan
espiculas para defenderse cuando son atacados, parecidas a la polilla procesionaria del
pino. Las especies mas importantes que encontramos son Bruchus lentis (gorgojo de la
lenteja), Bruchus pisorum (gorgojo del gisante), y Bruchus rufimanus (gorgojo de la
judia). [2]
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Figura 6: Bruchus pisorum en guisante de siembra.

El diagnéstico diferencial entre la alergia debida a la inhalacion o ingesta de proteinas
de legumbres o proteinas de parasitos es francamente complicado, debido a que no se
encuentran extractos comerciales de estos parasitos y las proteinas de legumbres son

extremadamente resistentes a la digestion.

El guisante verde es el vegetal procesado mas consumido en Reino Unido y E.E.UU.
Se han caracterizado los siguientes alérgenos de los guisantes: Pis s 1, una proteina de
44 kDa; una globulina similar a la vicilina 7S; Pis s 2, una proteina de 63 kDa; una
convicilina; Pis s IFR, una isoflavona reductasa 6; y Pis s 8 una profilina. La capacidad
total de unién de IgE aumenta a medida que la planta madura. La fraccién de albumina
causa los mayores sintomas alergénicos, pero las fracciones de globulina y glutelina
también contribuyen a la alergenicidad del guisante. Una caracteristica en comun de los
alergenos en las legumbres es la resistencia natural a la desnaturalizacion térmica,

quimica y, en algunos aspectos, proteolitica. [2]

En este estudio de investigacion, analizo a pacientes con sintomatologia de
hipersensibilidad inmediata (urticaria de contacto, asma y anafilaxia) vinculados con la
inhalacién e ingesta del polvo de los guisantes parasitados por B. pisorum o de la lenteja
parasitada por B. lentis. Estos informes encontraron que las pruebas cutaneas dieron
positivo para lentejas infestadas y extractos de B. lentis pero no para lentejas hervidas

no infestadas.

Una vez dicho esto, el propésito de este trabajo es estudiar la alergenicidad de dos
parasitos frecuentes en las leguminosas (Bruchus lentis en lentejas y Bruchus
pisorum en guisantes) en nifios con alergia a las mismas. Estos parasitos han
causado episodios de urticaria, rinitis, asma y anafilaxia en agricultores de nuestro

medio.
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3. MATERIAL Y METODOS

He realizado un estudio exploratorio/descriptivo, observacional, de caracter transversal
con los datos clinicos de 4254 nifios que presentaban cuadros alérgicos en el afio 2019
en la unidad de Alergia (Hospital Rio Hortega de Valladolid). Para ello se tuvieron que
elaborar extractos de Bruchis lentis y pisorum ademas de legumbres cocidas sanas e
infestadas por dichos parasitos. En total 6 extractos distintos. De 168 nifios
sensibilizados a las leguminosas, los que finalmente aceptaron firmar el consentimiento
informado para pruebas de provocacion oral fueron 15, que presentaban sintomas

concordantes con alergia después de tomar legumbres (10 a la lenteja y 5 a guisante).

En todos ellos, las pruebas cutaneas para estas legumbres ofrecieron un resultado
negativo y la IgE a vicilinas (proteina que causa la mayor cantidad de alergias a
legumbres sanas) fue negativa, es decir, no tenian alergia a las proteinas especificas
de la legumbre. Para conseguir estos resultados fue necesaria la elaboracion tanto de
pruebas in vivo como es el Prick test asi como de provocaciones bronquiales y orales
ademas de estudios in vitro de inmunodeteccién de alérgenos. Anteriormente, obtuve el
visto bueno del Comité de ética del Hospital Universitario Rio Hortega y redacté un
consentimiento informado para los pacientes y sus padres. Por otro lado, también se
usaron controles con extractos de ambos Bruchus. Ademas, utilicé como método de

estudio IgE especifica el analisis por inmunoCAP y el analisis molecular por Microarrays.
3.1 PACIENTES

Se estudié la posible hipersensibilidad mediada por la inmunoglobulina IgE en 15
pacientes (10 a lenteja y 5 a guisante) con sintomas alérgicos precoces (urticaria de
contacto, asma y anafilaxia) tras la inhalacién del polvo de guisantes infestados por B.
pisorum y de lentejas infestadas por B. lentis. Las lesiones cutdneas eran muy parecidas
a las papulas provocadas por la polilla procesionaria del pino (Thaumetopoea
pityocampa): un brote inmediato pero transitorio de ronchas y erupciones o erupcion

papular. [3]
3.2 IDENTIFICACION DEL PARASITO

Ejemplares de paréasitos del guisante se recogieron vivos y se identificaron como B.
pisorum, pertenecientes a la familia de coledpteros, una especie nativa de Asia. Los
ejemplos fueron identificados utilizando claves dicotomicas de Yus-Ramos et all4. Se
realiz6 un examen microscopico de los especimenes con microscopia electrénica de
barrido. [3]
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3.3 EXTRACTOS DE DIAGNOSTICO

Los extractos preparados a partir de lentejas y guisantes crudos no infestados e
infestados por B.lentis y B. pisorum respectivamente, se utilizaron para pruebas de
puncién cutanea (SPT), pruebas bronquiales y orales y determinaciones in vitro. Los
guisantes no infestados y los guisantes infestados con insectos vivos se molieron hasta
obtener un polvo fino. Los extractos (cuerpos enteros de Bruchus, guisantes no
infestados e infestados) se prepararon en solucion salina tamponada con fosfato (PBS)
al 5% p/v. Se centrifugaron a 17700g durante 30 minutos y, después de la dialisis (3,5
kDa molecular), se realizé un esterilizado a través de un filtro de diametro de poro de
0,22-um. Este tipo de filtro impide que las endotoxinas pasen a través de él. Se
determind las concentraciones de proteinas utilizando el método de Lowry. Los extractos
para técnicas de prick se glicerinaron al 50% (esto sirve para que las gotas no resbalen
en la piel). Otra parte se ajusté a 1 mg/mL con solucion salina estéril al 0,9% para la

prueba de provocacion bronquial. [3]
3.4 TEST DE PUNCION CUTANEA (O PRICK TEST)

Los SPT (test de puncién cutanea) se realizaron con una bateria estandar de extractos
de diagnéstico que incluian a los guisantes cocidos infestados y no infestados, vy
extractos de cuerpo entero de B. pisorum en una concentracién de 1 mg/mL de proteina.
También incluimos extractos de B. lentis y de lentejas cocidas infestadas y no infestadas
por B. lentis, que se llevaron a cabo como se describio anteriormente. Se consideré una
respuesta positiva una papula con area superior a 7 mm2 o un diametro >5 mm, 15
minutos después de la puncién. Se utilizaron el fosfato de histamina (10 mg/mL) y la

solucién salina estéril al 0,9% como controles positivos y negativos, respectivamente.
[4]

Figura 7: Prick test en uno de los los pacientes.
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3.5 TEST ABIERTOS

También se realizé una prueba abierta, esto es, se aplico B. pisorum vivo en la piel
ligeramente afectada o en un &rea de aspecto normal de 3 x 3 cm de la piel ya fuera en
la parte superior de la espalda o en el lado del flexor de la parte superior del brazo.

Debido a que las reacciones tipicamente aparecen en 15 a 20 minutos, pero se pueden
retrasar hasta 45 a 60 minutos después de la aplicacién de B. pisorum, observamos la
piel a los 60 minutos. Estas reacciones son tipicamente ronchas y erupciones. También
se midi6 la reaccion a las 7, 48, 72 y 96 horas para observar reacciones cutaneas
tardias.

3.6 PRUEBAS DE PROVOCACION BRONQUIAL

Las pruebas de provocacion se llevaron a cabo en todos los pacientes, segun estudios
anteriores, empezando con una concentracion de extracto de 0,01 mg/mL en solucion
salina estéril al 0,9%, que se utiliz6 como tampdn de diluyente. Usamos los extractos de

guisantes secos infestados y cuerpos enteros de B. pisorum. [5]
3.7 TEST ORALES

Se realizaron test alimentarios dobles ciegos controlados por placebo con guisantes
secos infestados por parasitos después de un consentimiento informado y después de
gque toda la comida sospechosa se habia evitado estrictamente y ninglin medicamento
sintomatico se habia tomado durante al menos una semana. Se adoptaron medidas
para tratar las posibles reacciones potencialmente mortales. Los guisantes secos
infestados, molidos en polvo, se introdujeron en capsulas opacas vacias. La dosis inicial
de la prueba del polvo de guisante infestado dependia de la anterior respuesta de cada
paciente. Poco a poco se iban afiadiendo capsulas con mayor contenido alergénico.
También incluimos capsulas preparadas con polvo de sacarosa como control negativo,

dados al azar a pacientes durante las pruebas de provocacion. [6]
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4. RESULTADOS

Los 168 nifios con problemas alérgicos asociados a ingesta de legumbres constituyeron
un 4% de total de nifios alérgicos atendidos en un afio. De ellos, 76 nifios respondieron
a cacahuete, 39 a soja, 31 a lenteja, 9 a garbanzo, 6 a judia blanca, 5 a guisante y 2 a
vainilla. Encontramos respuestas positivas a los parasitos en los 10 nifios alérgicos a
lenteja (B. lentis) estudiados y en los 5 nifios alérgicos a guisantes (B. pisorum) incluidos
en nuestro estudio. No se detectaron respuestas positivas en controles.

En cuanto a las limitaciones del estudio, no se probaron parches con los insecticidas
comunes. Podria haber pacientes que no fueran alérgicos a las leguminosas, ni a los
parasitos, sino que lo fueran a los insecticidas que frecuentemente se utilizan frente a
las plagas de cosecha. Ademas, las pruebas de provocacién oral y bronquial se
realizaron con legumbres secas, que en el caso de los guisantes y las lentejas podria

SEr un sesgo ya que se comen cocidos.

La provocacioén oral es tan gold stdndar como la bronquial, sélamente un paciente (el
namero 10) tuvo respuesta positiva a la provocacion oral, ya que se utilizé guisante de
siembra seco pulverizado, y quizas la respuesta alergénica aparece cuando el guisante
se come verde y cocinado, que es como se estimula la alergenicidad de todas las
legumbres. Sin embargo, en la provocacion bronquial obviamos el problema de la
digestion, la respuesta suele ser a antigenos tal cual estan en el aire que respiramos o
que inhalamos con la provocacidon bronquial. En ocasiones, aunque se firme el
consentimiento, la provocacion oral al final no se puede realizar por motivos diversos

(se cambia de opinion, el nifio no se encuentra bien ese dia)

Figura 8: Resultados de la hipersensibilidad de cada legumbre
|
. -
e

168 nifios alérgicos a legumbres ano 2019
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Figuras 9: Resultados de las pruebas cutaneas y de provocacion.

Paciente Afos Sintomas Prick mm Prick Prick mm IgE IgE otros Provocacion oral Provocacion Provocacion
Sexo Edad guisante/ mm guisante/ | B.Pisorumy legumbres alergenos legumbres bronquial bronquial B.
lentejas lentejas B. Lentis (Units/ml) (Units/ml) infestadas legumbres pisorum
cocidas parasitadas parasitadas
1-M 5 Asma -2 3/3 4/8 Cacahuete Avellana 50.3 -I- + +
Anafilaxia 21 Fresa 8.8
Lenteja 51 Almendra 28.3
Soja 37.6 Maiz 3.4
2-M 15 Urticaria -/- 3/3 5/7 Garbanzo Ciprés 1.2 -I- + +
Anafilaxia 1,17 Pipas 1.25
Judia 1,71
Lenteja 0.9
3-F 15 Urticaria -/~ 2/2 5/5 Soja 6,45 Avellana 49.9 -/~ + +
Asma Lenteja 0.5 Almendra 18.9
Cangrejo 36
Almeja 12.8
4-M 14 Urticaria -I- -13 3/3 Lenteja 0.45 Avellana 2.2 -I- + +
Pipas 0.94
5-M 14 Urticaria -12 2/3 2/2 Lenteja 0.7 Pipas 1.04 -I- + +
Dermatitis Cacahuete 0.58
Anafilaxia Cebada 2.30
6-F 10 Urticaria -/- 2/5 5/5 Lenteja 0.7 Soja 100 -/- 2 A
Asma
7-F 12 Urticaria -I- -14 1/1 Lenteja 1.2 Avellana 17 == No Done +
Asma Caseina 3.49
Anafilaxia Oliva 5.4
Calamar 7.9
Ternera 1.18
8-F 11 Urticaria -/- -14 5/5 Garbanzo Ovomucoide 8.7 -/- 2 A
Asma 0,41
9-F 12 Asma -I- -14 3/10 - Pteronyssimus No Done + +
Anafilaxia Farinae 2.1
10-M 4 Urticaria -I- -I5 5/8 = = + = =
Asma
11-M 3 Asma -/- -/- 8/3 Lenteja 0.53 Melocot6n 4 -/- + +
Guisante
0.53
12-M 7 Urticaria /- -18 9/3 Guisante 2.3 Melocotén 32 No Done + +
Asma
Esofagitis
13-M 8 Asma -I- -/- 8/4 Guisante Melocotén 3.9 No Done + +
Anafilaxia 6.23
Soja 5.31
Judia 1.39
Lenteja 8.91
14-F 3 Urticaria -I- -/- 8/2 Guisante 100 Melocotén 4.8 - + +
Soja 33
15-M 10 Asma -I- 6/- 6/3 - Almendra 12.3 No Done + +
Anafilaxia
Epigastralgia
(© 12 Urticaria +/+ -I- -/- - Cebada 12.3 - - -
© 5 Urticaria +/+ -I- -I- - Melocotén 40 - - -
Asma
(© g Anafilaxia -/- -/- -/- - Ovomucoide 43 - - -
© 4 Urticaria -I- -/- -I- - Melocotén 3.4 - - -
(¢ 10 Urticaria +/- -/- -I- - Caseina 7.9 - - -
Asma
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5. DISCUSION

Los resultados obtenidos en nuestro estudio confirman la existencia de alergia a
parasitos de las leguminosas en los pacientes en edad pediatrica. Las lentejas, son un
tipo de legumbres que con frecuencia producen alergia en la poblacion general, sobre
todo en nifios y su incidencia esta en claro aumento. Estos parasitos infestan las
legumbres. Concretamente en este estudio, la lenteja y el guisante han sido las
legumbres estudiadas, produciendo con su infestacién cuadros de rinoconjuntivitis y

asma ocupacional en nifios entre otros cuadros mas severos como la anafilaxia.

La sospecha de este estudio sobrevino cuando se atendié en la consulta de Alergia a
un paciente agricultor de mediana edad, cultivador de legumbres, que tenia cuadros de
rinoconjuntivitis y crisis asméaticas severas durante la siembra y manejo de guisantes.
Las pruebas de diagnostico alergoldgico in vivo e in vitro a la legumbre fueron negativas.
Tras realizar extractos con guisantes infestados por dichos parasitos y del propio
parésito se vio que el resultado era positivo. Por ello, se decidi6 realizar este estudio en
poblacion pediatrica ya que son un grupo de edad especialmente vulnerable y con méas
riesgo de fallecer por una anafilaxia que la poblacion adulta.

El aspecto mas importante de este estudio es que a partir de ahora vamos a poder afinar
un poco mas en el diagndstico y prevenir falsos negativos. Hasta ahora, Unicamente
utilizabamos extracto puro de lentejas, guisantes, soja y garbanzos y pese a la clara
relacién de los sintomas con su manejo y/o consumo, en muchas ocasiones no se
detectaban pruebas positivas a estas leguminosas. A partir de los resultados obtenidos,
podemos realizar ahora dos estudios a la hora de diagnosticar al paciente, por un lado,
un estudio que incluya los extractos puros de las legumbres a estudiar (vicilinas y otras
moléculas propias de la leguminosa) y, por otro lado, si estas primero salieran negativas,

el extracto de la legumbre infectada por este artrépodo.

Esta alergia no es una simple casualidad, de hecho, el parasito infestaba en el pasado
a las lentejas de la misma manera que en la actualidad, entonces, ¢A qué se debe este
aumento de incidencia que anteriormente pasaba desapercibida? Pues bien, todo ello
se debe a la industrializacion y modernizacion de los sistemas de recogida de las
legumbres. Antiguamente la recogida no era tan masificada y se recogian todo tipo de
legumbres (en mi estudio lentejas y guisantes, sobre todo) tanto las que tenian buen
aspecto como las que se encontraban con un aspecto algo més rugoso, amarillentas y

no visualmente atractivas para su venta comercial. Posteriormente estas lentejas se
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ponian en remojo y las que flotaban o estaban agujereadas (indicaban que el parasito
las habia infestado y se estaba comiendo dicha legumbre) eran retiradas y, por tanto, el
parésito no se ingeria.

Sin embargo, como consecuencia de la necesidad de producir grandes cuantias y con
una buena imagen comercial para su mejor venta la legumbre en verde pasa por un
proceso de congelacién o tratamiento con gases y productos neurotoxicos para los

insectos, quedando éstos atrapados en su interior

De este modo, se ingiere el parasito y no se retiraba como en el caso anterior. Ademas,
aunque se pongan en remojo, una costumbre que ya apenas se realiza, el artropodo no

puede ser expulsado.

En definitiva, estos estudios son de real utilidad de cara a diagnosticar correctamente
cuadros de alergia que antes no se podian clasificar y que nos eran totalmente
desconocidos. Permitira por tanto realizar un correcto tratamiento en dichos pacientes y
evitar su exposicion que al fin y al cabo es el tratamiento mas eficaz en los pacientes
con alergia ocupacional. Ademas, permitira salvar vidas puesto que los cuadros pueden
ser leves como una simple rinoconjuntivitis hasta algo tan mortal como es el shock

anafilactico.

A gran escala y con una vision futurista, considero que se deberia revisar los métodos
de recogida de estas legumbres y ver hasta qué punto el marketing comercial es bueno
para la salud de la poblacién. Se podrian investigar métodos igual de efectivos que la

neurotoxicidad gaseosa y la congelacién posterior a la

recogida que permitan no solo conservar la lenteja en buen estado, sino ademas
eliminar a dicho parasito que causa alergia en una poblacion ya considerable de nuestra

sociedad y que, por desgracia, va a seguir en aumento.
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6. CONCLUSIONES

Las legumbres que consumimos parecen no tener parasitos, porque son tratadas con

gases neurotdxicos que les inmovilizan en el interior de la legumbre.

Seria util incluir en la bateria de legumbres estos brachidos para detectar casos de
alergia alimentaria a leguminosas no provocados por vicilinas u otros alérgenos de las

mismas, sino por sus plagas.

En la casuistica anual en una consulta de Alergia los problemas alérgicos asociados a
ingesta de legumbres constituyen un 4% del total de nifios alérgicos atendidos en un
ano.

Estos alérgenos pueden también dar sintomas cutaneos o respiratorios en nifios que

manejen en sus juegos legumbres crudas.

En definitiva, mi trabajo ha permitido aumentar la calidad de las pruebas diagndésticas
sin riesgo o0 no invasivas y evitar el riesgo de provacion. Permitiendo mejorar el panel
de alergenos en prick e IgE, que pueden provocar una clinica determinada como la
frecuente alergia a las legumbres.
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La alergia alimentaria es uma reaccién de hipersensibilidad
tipe | amte un antigenc alimentario especifico que causa
ntomas abérgicos wrticaria, dermatitis, asma o anafilaxia. Su
Frrmkm:h estd en aumento y representa un problema)
impartante de salud piblica.
Su diagnistico de rutina se basa prindpalmente en la historia
clinica, Prick test y determinaddn de IgE. El dizgndstico de
jcerteza require provoccidn orl o bronguial, ticnicas de
impartants riesgo.

* Estudiar la prevalencia de hipersensibilidad a legumbres
en nifies.

* Estudiar la alergenicidad de pardsitos de las leguminosas
€n nifios

* Exponer los diferentes tipos de prushas medicas para e
dizgndstico de esta enfermedad.

* Expaoner los esguemas de diagndstico mis utilizadas

1. Guisante ( cocide]

2, Lenteja (cocida)

3. Guisante parasitado

£, Parasito guisante (. pisorum)
5. Parasito lenteja (B, lentis)

6. Lenteja parasitada
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+ Estudio: abservacional transwersal

+ Muestra y abtencidn de datos: nifios diagnasticados de
alergia a leguminosas en k2 unidad de albergia del Hospital
Universitario Rio Hortega en ¢ afio 2019,

» Total de pacientes: -4254 (alergia de cualquier tipa)

168 [alergia a legumbres)
=15 [aceptaron PO con leg. parasitada)

» Datos analiadis: sew, sdad, sintomas, Prick Test
[ramafia), IgE (Inmunocap), provocacitn oral y bronguial
Extractos utilizades: Da

de las mismas

teria de leguminosas y parasitos
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* En Espafia [2 alergia a legumbres &5 mds frecuente en b
poblacidn infamtl que em la adulm, siendo las mas
implicadas la lenteja, ¢l garbanzo y ¢l cachuete, seguido
de las judias blancas y verdes y la soja.

* Las legumbres que consumimos parecen no tener parisitos,
porque son tatadas com gases newroticicos que les
inmiowilizan en &l interior de la legumbre.

*Hemos detectado falsos negatives en alergias a

leguminasas con el emplen del extracto de la legumbre y un

aumento de k2 prevalencia debido 2 las nuevas tomas de
procesamientn.

v 5 npecesitirfan  nuevos métodos que adnen la
conservacibn de las legumbres ¥ la eliminacian del
parasito en las mismas.

+ Este estudio demuestra que se puede realizar un carrecto
diagnisticn ante pataloglas alérgicas por legumbres,
consistentes en detectar todos bos alérgenos implicados.

* En una consulta de alergias los problemas alérgicos
asociado a la ingesta de legumbres constituyen un 4% del
total de nifios alérgicos atendidos en un afia .

* En la alergia a productos vegetales serfa dtil incluir sus

parisitos, brichidos, en el @so de legumbres para detectar
casos de alergia alimentaria 2 leguminosas provocadas par

sus plagas (mo por sus proteinas vegetales).
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