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Se presenta el estudio alergoldgico realizado a una paciente que habia
presentado un cuadro de anafilaxia en la infancia tras la ingestion de
pimentdn y que acudia a consulta por presentar sintomas nasooculares en
su actual medio laboral (puesto de venta de especias y condimentos). La
paciente toleraba el resto de solanaceas en la dieta. Se realizaron pruebas
cutaneas con técnica de puncién (prick-test) con extractos propios de
diferentes solanaceas a temperatura ambiente y tras ser sometidos a
calentamiento, y pruebas de puncion cutanea previa puncién en el alimento
(técnica prick-by-prick) con solanaceas crudas. La paciente present6
pruebas cutaneas positivas en todas ellas. El estudio se completé mediante
la realizacion de oftalmoprovocacion con los diferentes extractos (positiva
con pimenton) y test de manipulacion (positivo con pimentén). En las
pruebas de laboratorio se detecto IgE especifica a todas las solanaceas, asi
como test de liberacion de histamina positivo. En el ensayo de RAST-
inhibicidn no se encuentra reactividad cruzada entre el determinante
antigénico del pimenton que reconocia esta paciente y el del resto de
solanaceas que toleraba en su dieta, lo que parece indicar que el
determinante antigénico del pimentén al que estaba sensibilizado la paciente
no era compartido por el resto de componentes de la familia de las
solanaceas.

Hipersensitivity to paprika: anaphylaxis after intake and
rhinoconjunctivitis after inhalation

A patient that had experienced an episode of anaphylaxis after the intake of
paprika and with rhinoconjunctivitis symptoms related to her current
occupation, as spices-and-condiment seller, induced the patient to attend to a
medical consult. The patient tolerated another solanaceous in her diet. The
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study was based on skin test using own extracts of different solanaceous,
both at room temperature and after warming them up. Skin test with prick-by-
prick test were also carried out with fresh solanaceous. All skin tests showed
a positive result. The study was completed with conjunctival challenge-test
using all the different extracts (positive result with paprika) and use-test with
fresh solanaceous (positive result with paprika). In laboratory study, specific
IgE was detected to all the solanaceous, as well as histamine release-test
positive. Crossed-reactivity between the paprika antigenic determinant
recognized by the patient and the one presented by the rest of solanaceous
could not be detected using RAST-inhibition studies. This results and the
good tolerance of other solanaceous in diet could show that the paprika's
antigenic determinant, what induced allergic symptoms in the patient, was not
present in the rest of solanaceous.

Med Clin (Barc) 1998; 111: 263-266

El pimenton es un condimento obtenido de la molienda del pericarpio de
tipos especiales de pimiento (capsicum annuum) especialmente ricos en
aceites. Al igual que el resto de solanaceas (patata, tomate, berenjena,
cayena y planta de tabaco), el pimiento es un vegetal procedente de areas
tropicales americanas. Aunque actualmente se consume en todo el mundo,
es utilizado de forma especial en la dieta del area mediterranea (en Espafia,
uno de los mas consumidos es el pimentdn de la Vera), Centro-Europa
(Hungria) y Centro-América (México). Pese a su extenso consumo, se han
descrito escasos cuadros de alergia relacionados con éste. Presentamos un
caso de anafilaxia por hipersensibilidad mediada por IgE tras la ingestion de
pimentdn, con la particularidad de que la sintomatologia actual se produce
tras contacto por via aérea.

Observacion clinica

Mujer de 16 afios de edad, diagnosticada de rinoconjuntivitis y asma por
sensibilizacion a polenes de arboles, malezas y gramineas, dermatitis
atopica y angioedema palpebral en relacion con la ingestidn de rosaceas que
referia que, hacia 9 afios, tras la ingestion de gambas condimentadas con
pimentén crudo, presento6 prurito oral, urticaria, deposiciones diarreicas y
disnea con sibilancias, que cedi6 tras tratamiento sintomatico de urgencias.
Posteriormente ha tolerado la ingestion de gambas. Desde entonces no ha
vuelto a tomar pimenton. Con respecto a otras solanaceas, referia tolerar la
ingestion de tomate crudo y de patatas fritas y cocidas.

Desde hacia 3 afios, al acudir a un puesto de venta de especias de su
familia, presentaba prurito naso ocular y faringeo, lagrimeo, obstrucciéon
nasal con rinorrea, angioedema palpebral y prurito cutaneo con reactivacion
de sus lesiones de dermatitis.

Extractos utilizados

Se utilizan una bateria comercial de neumoalergenos (Laboratorios Abello,
Madrid): pélenes de arboles (olivo y abedul), gramineas (hierba timotea y
ballico) y malezas (brezo, ruda, aster, cefiiglo, ortigas, artemisa, crisantemo,
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armuelle, parietaria y diente de ledn), asi como una bateria comercial de
alimentos (Laboratorios Leti, Barcelona): solanaceas (tomate y patata),
compuestas (lechuga), rosaceas (fresa, manzana, melocotén y almendra),
umbeliferas (zanahoria y apio), lilidceas (cebolla y ajo), musaceas (platano),
cruciferas (mostaza) y leguminosas (judia verde). También se utilizaron
liquidos de lavado de diferentes condimentos de la tienda de especias
aportados por la paciente (pimenton, ajo, anis, tomillo, orégano, pifion,
romero, nuez moscada y canela) a concentracion 1/5 P/V, utilizando como
diluyente PBS (solucion tampon fosfato) a un pH de 7,4.

Se elaboraron extractos en nuestro laboratoriol con diferentes alimentos
frescos de la familia de las solanaceas: pimenton de la Vera, pimiento de la
Vera, pimiento rojo y pimiento verde de los que se consumen habitualmente
en la dieta, berenjena, tomate y patata. Inicialmente se procedié a moler las
diferentes solanaceas, y tras ser desangradas con acetona, se prepararon a
concentracion 1/5 P/V en PBS. Las soluciones se mantuvieron en agitacion
durante 24 h a 4 °C. Posteriormente se centrifugaron a 2.500 g durante 20
min. El sobrenadante fue dializado contra PBS durante 24 h a 4 °C. Tras
nueva centrifugacion, el sobrenadante fue filtrado a través de filtro de poro
de 0,2 um (Millipore, EE.UU.). Se usaron histamina (10 mg/ml) y suero salino
fisiologico como controles positivo y negativo, respectivamente.

Pruebas cutaneas

Se realizaron pruebas de puncion cutanea (prick-test) de acuerdo con las
normas recomendadas por la EAACI2 con la bateria comercial de
aeroalergenos y alimentos, con los liquidos de lavado de diferentes
condimentos y especias y con todos nuestros extractos a temperatura
ambiente y tras calentarlos a 100 °C durante 30 min. Se realizaron controles
con los extractos propios mediante realizacion de tests cutaneos en 30
individuos sanos y en 25 atopicos, asi como controles con los liquidos de
lavado en 5 sujetos sanos y en 5 atdpicos.

Se llevaron a cabo pruebas de puncion cutanea previa puncién en el
alimento (prick-by-prick), segiin metodologia de Dreborg y Foucard3, con
diferentes solanaceas: pimentdn de la Vera, pimiento de la Vera, pimiento
rojo, pimiento verde, patata, berenjena y tomate en fresco. Se realizaron
controles con esta técnica y con los mismos alimentos en 5 sujetos sanos y
en 5 atopicos.

En todos los casos, la lectura de las pruebas cuta neas se realizé a los 15
min, considerandose como positiva toda papula igual o superior a 3 mm.

Oftalmoprovocacion

Se realiz6 provocacion conjuntival4 en dias diferentes y con los mismos
extractos propios que se utilizaron en las pruebas cutaneas, mediante
instilacién en el saco conjuntival del ojo derecho de 2 gotas de cada extracto
a diluciones seriadas en PBS desde 1/1.000 hasta la concentracion 1/1, con
control negativo de PBS en el ojo contralateral. Realizamos controles de
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oftalmoprovocacion en 20 sujetos sanos y en 10 atdpicos. Se valoraron en la
oftalmoprovocacion la presencia de prurito, lagrimeo, inyeccién conjuntival y
angioedema palpebral a los 15 min de la aplicacién del extracto. Se realizé
control espirométrico previo y tras oftalmoprovocacion.

Este mismo test se realiz6 tras aplicacion previa de 2 gotas de cromoglicato
disddico en ambos ojos y 2 pulverizaciones de cromoglicato disédico en
cada fosa nasal.

Test de manipulacion

La paciente realizé manipulacion con pimentén y patata cruda en dias
diferentes durante 10 min, en una habitacion cerrada, con evaluacion clinica
y espirométrica previa. A los 5 min de acabar la manipulacion se valoro la
presencia de sintomatologia nasoocular, asi como sintomas bronquiales
mediante auscultacion pulmonar, realizandose espirometrias seriadas tras
manipulacion a los 5, 15, 30, 60 y 180 min.

Determinacién de IgE total e IgE especifica

Las concentraciones de IgE total e IgE especifica a berenjena, tomate y
patata en el suero de la paciente fueron determinadas por métodos
enzimaticos segun las instrucciones del fabricante (CAP-PHARMACIA,
Uppsala, Suecia), expresando sus resultados en kU/I. Se realizé un
radioinmunoanalisis (RAST) segln la sistematica de Ceska et al® y Maasch
et al® para hallar la IgE especifica a pimentén de la Vera, pimiento de la
Vera, pimiento rojo y pimiento verde utilizando nuestros extractos a
concentracion 1/5 P/V en PBS acoplados a discos de nitrocelulosa activados
con bromuro de cianégeno (CnBr) de Pharmacia (Upssala, Suecia), que se
enfrentaron al suero de la paciente, asi como a 6 sueros de sujetos no
alérgicos a solanaceas que sirvieron como control de union inespecifica de
IgE. Tras diferentes lavados se procedio a la unién con anti-IgE marcada con
yodo radiactivo, realizandose el recuento de radiactividad y expresando el
resultado en cuentas por minuto (cpm). En ambas técnicas se consider6
como positiva la presencia de una cuantificacion de IgE especifica igual o
superior a clase 2, que viene definida en el método enzimatico comercial
como superior a 0,70 kU/l y en el radioinmunoanalisis como superior a 1.170
cpm.

Test de liberaciéon de histamina

Se determind, por método fluorométrico automatizado segun las indicaciones
de Siraganian? y posteriormente modificado8, la histamina leucocitaria
liberada al poner el contacto sangre del paciente con diferentes diluciones
seriadas en PBS (1/5, 1/25, 1/125, 1/625 vol/vol) de los extractos de
pimentén de la Vera, pimiento de la Vera, pimiento rojo, pimiento verde,
tomate, patata y berenjena, utilizando como control negativo la liberacién de
histamina basal (sin contacto con antigeno) y como control positivo la
liberacion total tras rotura leucocitaria con acido perclérico al 10%. Se
consider6 como positiva toda liberacién superior al 10%, siempre que la
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liberacion basal no llegara a dichos valores.
Inhibicion del RAST

Con intencién de hallar reactividad cruzada entre las diferentes solanaceas,
se realiz6 una técnica de inhibicién del RAST9:10 para determinar la
disminucién de la cuantificacion de IgE especifica a pimentén de la Vera al
ser enfrentado a los diferentes extractos de solanaceas. Utilizamos extracto
de pimenton unido a disco de nitrocelulosa activados con CnBr como fase
soélida y, como fase liquida del analisis, se utilizaron diluciones seriadas en
PBS (1/1, 1/10, 1/100, 1/1.000 vol/vol) de los extractos de pimenton de la
Vera (inhibicibn méaxima), pimiento rojo, pimiento verde, patata, tomate y
berenjena en cada pocillo, aplicando 25 ul de cada una de las diluciones a
los diferentes discos de pimenton y 25 pl de PBS sin antigeno (inhibicion
nula) a otro disco, para afnadir finalmente 50 pl de suero de la paciente a
cada una de las muestras. El porcentaje de inhibicion se calculé mediante la
férmula: % inhibicién = 100 &SHY:; (100 * cpm muestra problema &SHY; cpm
inhibicion maxima/ cpm inhibicion nula &SHY; cpm inhibicion maxima). Se
considero que habia actividad cruzada entre el extracto en fase solida y el de
fase liquida si se producia una inhibicion del RAST igual o superior al 50%.

Resultados

La paciente present6 pruebas cutaneas positivas a todos los pdlenes, asi
como con todos los alimentos evaluados, excepto con fresa y cebolla. El
prick-test con los liquidos de lavado de diferentes condimentos sélo fue
positivo con pimenton. Los prick-by-prick con solanaceas frescas y los prick-
test con nuestros extractos fueron todos positivos (tabla 1). Las pruebas
cutaneas realizadas con nuestros extractos tras ebullicion no se
negativizaron. Los controles con todos nuestros extractos en sujetos sanos
fueron negativos. En pacientes atopicos todas las pruebas cutaneas fueron
negativas, excepto con extracto de pimenton, que resulto positiva en 6
pacientes de los 30 evaluados, quienes estaban sensibilizados a poélenes de
malezas, pero toleraban la ingestion y el contacto con pimentén. Las pruebas
con liquidos de lavado y alimentos en fresco fueron negativas en todos los
controles.

[]

La oftalmoprovocacion con extracto de pimentdn fue positiva en la paciente a
diluciéon 1/100 presentando ademas rinorrea, estornudos en salva y lesiones
habonosas en la zona de contacto con las lagrimas. La auscultacion
pulmonar y el control espirométrico fueron normales. Se observé disminucion
de sintomas, sobre todo nasales, con la aplicacion previa de cromoglicato
disddico. La oftalmoprovocacion con el resto de los extractos fue negativa.
Todas las oftalmoprovocaciones en los controles fueron negativas,
incluyendo las realizadas en los 6 sujetos atopicos que habian presentado
pruebas cutaneas positivas al pimenton.

La manipulacion con pimentén reprodujo los sintomas en la paciente. No
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presentod sintomatologia bronquial, y el control espirométrico no demostré
disminucién del FEV1. El resto de manipulaciones fueron negativas.

En el estudio de laboratorio, la IgE total fue de 1.056 kU/I (valores normales
entre 1y 100) y se demostré presencia de IgE especifica con todos los
extractos (ta bla 1). En el test de inhibicion del RAST se consigui6 inhibicion
del extracto de pimenton consigo mismo, pero no con el resto de los
extractos (fig. 1). El test de liberacion de histamina fue positivo con todos los
extractos probados, y las liberaciones oscilaron entre el 31 y el 48% (tabla
1).

Discusioén

Los condimentos y especias son productos de origen vegetal que han sido
muy utilizados desde la antigiiedad como edulcorantes y saborizantes
naturales de todo tipo de alimentos. Actualmente se siguen utilizando con
mucha frecuencia, pese a lo cual se han descrito muy pocos casos de
alergia relacionados con ellos. La causa podria residir en que realmente
sean poco sensibilizantes, o en que los epitopos sean termolabiles y
facilmente degradables por enzimas digestivas, o lo que nos parece mas
factible, que no se piense en ellos cuando un paciente refiere un cuadro
alérgico en relacién con la ingestion de un alimento, aunque se conozca que
el alimento esta sazonado.

Con este trabajo presentamos un caso de hipersensibilidad a un condimento
(pimenton) confirmado por pruebas cutaneas, provocacion conjuntival,
manipulacion, presencia de IgE especifica y test de liberacion de histamina,
con la particularidad de que, ademas de producir sintomas anafilacticos por
via digestiva, es capaz de producir sintomas nasooculares por via
inhalatoria.

Al estudiar el resto de solanaceas, se confirmé sensibilizacién a todas ellas
por prueba cutanea, determinaciéon de IgE especifica y liberacion de
histamina, manteniéndose la positividad en las pruebas cutaneas con los
extractos calentados; pero la presencia de oftalmoprovocacion negativa con
todas ellas, junto con su buena tolerancia en la dieta, sugiere que el antigeno
de estas solanaceas es diferente al determinante antigénico del pimentén
responsable de los sintomas del paciente, lo que explicaria la falta de
comunidad antigénica entre pimentdn y resto de solanaceas hallada en el
estudio de inhibicion de RAST.

También cabe destacar la utilidad de las pruebas cutaneas mediante técnica
prick by-prick con alimentos frescos y el prick-test con lavados de
condimentos y espe cias en PBS. La oftalmoprovocacion ha sido una prueba
rentable para descartar falsos positivos, ya que en los 6 sujetos atopicos que
fueron utilizados como controles y que toleraban el contacto y la ingestion
del pimentdn y otras solanaceas, se obtuvo una oftalmoprovocacion negativa
pese a que habian presentado pruebas cutaneas positivas con extracto de
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pimentén. Estos resultados indicarian una mayor especificidad de la
provocacion conjuntival que las pruebas cutaneas en pacientes que, por su
condicion de alérgicos a los poélenes, tienen de forma frecuente pruebas
cutaneas positivas con alimentos ve getales que toleran en la dieta. Las
diferen cias apreciadas en las pruebas cutaneas con algunas solanaceas se
explicarian por la diferente concentracion proteica del extracto final,
calculado mediante técnica descrita previamente por Bradford?, utilizando
reactivo BIO-RAD (Munich, Alemania), que oscilaria entre los 1.575 ug del
extracto de pimentén de la Vera y los 81 ug del extracto de patata. Esta
diferente concentracion facilitaria la aparicion de papulas mayores con
extractos de mayor contenido proteico, descartando su capacidad como
irritante inespeci fico al tener multiples controles negativos, pero no
indicarian una mayor capacidad alergénica.

Tras realizar una amplia revisién bibliogréafica sobre la alergia a solanaceas,
condimentos y especias, realizada con la base de datos MEDLINE (afios
1980-1997), se recogen diferentes cuadros de sensibilizacion a solanaceas
(patatal2-14 y tomatel®), diferentes condimentos (ajol6 o cebollal?) y
especiasl8. Con respecto a la sensibilizacion al pimentén, se menciona el
hallazgo de IgE especifica a pimenton en un paciente sensibilizado a varios
condimentosl9, con presencia de pruebas cutaneas negativas al pimenton,
pero sin clara relacion clinica, y en el que no se habian realizado estudio de
provocaciones. Asi mismo, se han descrito pruebas epicutaneas positivas al
pimentdn y a otras especias y condimentos en pacientes sensibilizados a
balsamo del Per(i20 y fragancias?!, indicativas de hipersensibilidad retardada
tipo 1V, lo que demuestra que los antigenos capaces de producir cuadros de
dermatitis eccematosas, comunes entre este tipo de sustancias y el
pimentdn, se encuentran dentro de la fraccidn extraible con éter y acetona y
se corresponden con sustancias del tipo aldehido y acido cinamico, eugenol
e isoeugenol, geraniol y vainilla y, por lo tanto, de naturaleza diferente al
antigeno proteico capaz de producir cuadros de hipersensibilidad inmediata
tipo | por pimentén. Recientemente ha sido descrito un caso de rinitis y asma
por pimentén22 en un paciente polisensibilizado a diferentes especias, pero
gue toleraba el pimentdn en la dieta, lo que indicaria que el determinante
antigénico seria diferente al de nuestra paciente, que habia presentado un
cuadro anafilactico tras la ingestion de pimenton. En este trabajo tampoco se
realiza un estudio de reactividad cruzada con otras solanaceas. También ha
sido aislada una fraccion de la semilla del pimentén, denominada PST-123,
gue es resistente a 85 °C, a un pH < 2 y a la digestion por pepsina, y que por
presentar actividad inhibitoria de la tripsina, quiza pudiese tener un
comportamiento antigénico similar al ya demostrado en otros inhibidores de
la tripsina hallados en ce reales y leguminosas24. Debe seguirse estudiando
la sensibilizaciéon a especias y condimentos, que en muchas ocasiones son
infravalorados como responsables de los sintomas que puede presentar un
paciente en relacion con la dieta2>-28, y debe destacarse que un alimento
gue puede producir sintomas tras su ingestion también, como en este caso,
puede ser responsable de cuadros de rinoconjuntivitis por via inhalatoria,
comportandose el alimento como un aeroalergeno al ser vehiculizado como
material pulvigeno y que, ademas, por su origen vegetal, puede tener
especial incidencia en pacientes con alergia al polen.
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