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CARTA CIENTIFICO-CLINICA

Escasa relevancia clinica en los
parches positivos a limoneno
y/o linalool en 247 pacientes
consecutivos con eccema

aaaaaa

Low Clinical Relevance of Positive Patch Test
Reactions to Limonene and/or Linalool
Hydroperoxides in 247 Consecutive Patients
with Eczema

Sr. Director,

Los hidroperoxidos de limoneno y de linalool se encuentran
dentro de las fragancias de uso habitual, presentes hasta en
la mitad de productos cosméticos, del hogar y en alimentos
en algunos estudios’-2. Su uso mas frecuente es como aditivo
alimentario, en perfumes y en cosméticos, y sus productos
de oxidacion, en especial los furanoides, los piranoides y
los hidroxiperdxidos, aumentan su capacidad de sensibilizar?
(fig. 1).
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HsC OH
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La frecuencia de los parches positivos a ambos hidroperoé-
xidos publicada en algunas series de pacientes con eccema
de contacto es elevada?*®, pero su relevancia ha sido poco
estudiada.

Por ello, hemos parcheado 247 pacientes consecutivos
con sospecha de eccema de contacto en el Hospital de la
Princesa en los afos 2019 a 2021, con la serie estandar del
Grupo Espanol de Investigacion en Dermatitis y Alergia de
Contacto (GEIDAC), a la que adicionalmente se anadieron el
hidroperdxido de limoneno al 0,5y al 1% en vas y el hidrope-
roxido de linalool al 0,1 y al 0,3% en vas (Chemotechnique
Diagnostics,Vellinge, Suecia). Dichos alérgenos se montaron
en el momento para evitar su oxidacién. Las lecturas se
hicieron el dia D2 y D4 acorde a las guias de la ESCD’.

La informacion clinica fue recogida antes de realizar las
pruebas epicutaneas. Se establecid como relevancia pre-
sente en los pacientes con parche positivo al terpeno, la
aplicacién de un producto que lo contiene en el area afecta
por el eccema y la resolucion al dejar de utilizarlo.

De los 247 pacientes testados, 21 (8,1%) mostraron posi-
tividad al menos a uno de los dos hidroperoxidos a alguna de
las concentraciones testadas, 7 (2,8%) al hidroxiperoxido de

LIMONENO

Nombre IUPAC 2,6-dimetil-2,7-octadien-6-ol

Férmula molecular (C4oH41gO

Terpeno presente en plantas
como la lavanda, la bergamota, el
geranio y el jazmin. Liquido claro,
con mezcla de aroma citrico,
floral y céreo.

Aditivo alimentario, perfumes,
cosméticos, detergentes y
pesticidas.

Figura 1
https://doi.org/10.1016/j.ad.2023.05.035

1-Metil-4-(1-metiletenil)-ciclohexeno
C1o0H16
Terpeno presente aceites y frutas
citricas, en la madera de Eucalipto
y en humo de tabaco. Liquido
claro, con aroma 100% citrico.

Aditivo alimentario, perfumes,
productos de limpieza, solvente,
desengrasante y procesado de
muestras histopatoldgicas

Formulas del linalool y del limoneno, nombre IUPAC, asi como los principales productos donde pueden estar presentes.
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Tabla 1 Caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes testados

Sexo/edad  Aatop Loc Epic limoneno  Rel limoneno  Epic linalool  Rel linalool  Resto epicutaneas positivas Rel resto Diagndstico final

M/75 No P POS NR NEG Hidrocortisona/Budesonida RPA EAC corticoides

M/44 No T/P POS RPA POS RPA M. fragancias I/Il RPA EAC perfumes

F/77 No T/MS  NEG - POS IR Ninguna — Psoriasis

M/74 No MS NEG — POS IR Resina epoxi/ NR/IR Fitofotodermatosis
benzisotiazolinona

F/55 Si Ma NEG — POS IR MCI/MI, MI RPA EAC/ECI/D atdpica

F/81 No F POS IR POS IR Ni IR Hiperpigmentacion

M/70 No Dis POS RD POS RD MCI/MI RPA EAC conservantes

F/72 No Ma NEG — POS NR Ni RPP ECI

F/67 Si Dis NEG - POS NR Fenoxietanol/Ni/ RPA/RPP/IR  D. atdpica
Benzoisotiazolinona

F/33 Si Pi NEG - POS NR Formaldehido 2%/ RP/RP/RP D. atopica
Quaternium
imidozolidinilurea/

F/46 Si P NEG — POS NR Ni RP D.atopica

M/37 Si Ma POS NR POS NR Gomas IR D. atdpica
negras/Cobalto/Mezcla de
tintes textiles/Tiomersal

F/29 Si C NEG POS IR Ni/MI IR D.atopica

F/47 Si Cc/T  POS NR NEG PPD/Mezcla tintes textiles RPA EAC PPD

F/60 No Cc NEG — POS NR PPD mezcla tintes RPA/RPP EAC PPD
textiles/NI

F/28 Si Dis NEG — POS RD MCI/MI; M fragancias |, Il RPA/RPA EAC conservantes/fragancias

F/49 Si Dis NEG - POS RD Ni RPP D. atopica

M/60 Si Ma NEG - POS NR M. fragancias |I/Compositae RPA/RD EAC y D. atopica

F/76 No C NEG - POS RD Tiosulfato sodico de oro IR Cuperosis

M/81 Si MI POS RD NEG Ni RPP ECI

F/37 No Dis NEG - POS RD Ni RPP Cuperosis

Aatop: antecedentes de atopia; C: cara; Cc: cuero cabelludo; D atopica: dermatitis atopica; Dis: diseminado; EAC: eccema alérgico de contacto; ECl: eccema de contacto irritativo; Epic: epi-
cutaneas; F: femenino; IR: irritativo; Loc: localizacion de las lesiones; M. fragancias: mezcla de fragancias; Ma: manos; M: masculino; MCI/MI: metilcloroisotiazolinona/metilisotiazolinona;
MI: miembros inferiores; MS: brazos; NEG: negativo; Ni: niquel; NR: no relevante; P: pliegues; Pi: pies; POS: positivo; PPD: parafenilendiamina; RD: relevancia desconocida; Rel: relevancia;
RESTO EPIC: resto de pruebas epicutaneas, se reflejan las positivas; RPA: relevancia positiva actual; RPP: relevancia positiva pasada; RP: relevancia pasada; T: tronco.
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limoneno, 14 (5,6%) al hidroxiperdxido de linalool 'y 3 (1,2%)
a ambos.

Los datos demograficos y clinicos, y los resultados de las
pruebas epicutaneas (negativos o positivos, independiente-
mente de la intensidad), se detallan en la tabla 1.

La edad media de los pacientes positivos a ambos terpe-
nos es 57 anos (rango 29-81anos). El 66% de los pacientes
son mujeres, y ninguno tenia origen ocupacional. Las areas
mas frecuentemente afectas por el eccema son las manos,
que estan afectadas en el 42% de nuestros casos.

Solo en uno de los pacientes (4,7%) se consideraron
relevantes los hidroperdxidos que coexistian con una sensi-
bilizacion de contacto concomitante a FM1y a FMII. El resto
de los parches positivos a linalool y/o limoneno —un total de
6 (28,6%)— fueron irritativos, no relevantes o de relevancia
desconocida.

En 20 de los 21 pacientes se encontraron otras positi-
vidades en las pruebas epicutaneas. Las mas frecuentes,
consideradas relevantes, fueron 8 casos positivos con sul-
fato de niquel y con relevancia actual o pasada en 6
de los casos; 4 casos positivos con metilcloroisotiazoli-
nona/metilisotiazolinona (MCI/MI); 3 con la FMI o ll, y otros
3 con la parafenilendiamina (PPD)/mezcla de tintes texti-
les. Los diagndsticos de los pacientes con parches positivos a
hidroperdxidos fueron variados e incluyeron dermatitis ato-
pica, eccemas alérgicos de contacto e irritativos, y psoriasis,
como se observa en la tabla 1.

En esta serie de pacientes parcheados con hidroperoxidos
limoneno y linalool con sospecha de eccema de contacto, la
mayoria de los parches positivos no fueron relevantes. En la
mayoria de los pacientes la dermatitis atopica y el eccema
de contacto irritativo explicaban las lesiones clinicas, y en
los casos de eccema de contacto otros alérgenos de la serie
estandar estaban implicados en el eccema.

La relevancia de los hidroxiperdxidos en los estudios rea-
lizados es muy variable, oscilando entre el 29 y el 97% de
los casos*®. En la serie prospectiva del GEIDAC se considerd
que en el 50% de los pacientes tenian relevancia clinica,
con una prevalencia de reacciones positivas del 5,1% de los
pacientes®, pero los criterios usados para la relevancia son
los clasicos, y en ellos no se utiliza el curso clinico. Por el
contrario, en nuestra serie solo el 4,7% de las reacciones
positivas son relevantes, y estos resultados van en conso-
nancia con los datos de Natsch et al.®.

No obstante, coincidimos con autores de otras series
con altas prevalencias, como la nuestra, que también han
resaltado que la asignacion de relevancia clinica a estas
positividades esta poco documentada, que deben homo-
geneizarse criterios’ y que, ademas, en los pacientes con
dermatitis atopica puede haber patrones de lectura irritati-
vos distintos a los de poblacidn general'®.

La relevancia clinica a ambos hidroperdxidos, en nuestra
experiencia, es muy baja, y por tanto es preciso investigar
en profundidad las fuentes de exposicion antes de aconsejar
su inclusion en la serie estandar espanola.
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