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Introduccion

Marisco es un término de caracter popular que se aplica a aquellos animales inver-
tebrados, acuaticos, generalmente marinos, comestibles, provistos de un exoesqueleto
rigido v susceptibles de ser comercializados para el consumo humano.!

El ser humano ha comido mariscos al igual que otros alimentos marinos desde los
tiempos prehistéricos.

Actualmente, debido a su alto valor nutritivo y a la preocupaciéon por mantener una
dieta saludable, ha aumentado mucho su consumo. Paralelamente, este hecho ha dado
lugar a un aumento en la aparicién de reacciones adversas producidas por su ingestion y
manipulacién, tanto entre los consumidores como entre los trabajadores de las industrias
derivadas expuestos a los mismos.?3

Los mariscos son animales invertebrados pertenecientes a los diferentes phylum de los
Eumetazoa (tabla 1).

El phylum Artropoda (del griego arthron, unién y pous / podo, pie, patas arti-
culadas) es el mas extenso del reino animal, pues comprende mas de las tres cuar-
tas partes de las especies conocidas. Se encuentra en todo el mundo y retine mas
de 1,3 millones de clases diferentes. Se ha estimado que hay seis millones de espe-
cies de artrépodos, el 90% de los cuales pertenecen a la clase de los insectos.
Contienen un exoesqueleto que se formé por el depésito en la cuticula blanda de
una capa adicional de proteinas y un polisacarido, la quitina. Debido a su exten-
sién y ubicuidad, son la fuente de alergenos mas importante y existen para el hom-
bre todas las posibles rutas de exposiciéon con probabilidad de compartir antigenos
comunes. !4

107



TABLA 1

Animales invertebrados: Eumetazoa

*PHYLUM MOLLUSCA

Clase

Gasteropoda Bivalva o pelecipoda

e HELIX ASPERSA e RUDITAPES DECUSSATUS
caracol de tierra almeja

e PATELLA SPP e MYTILUS EDULIS

lapas mejillon

e HALIOTIS e PECTEN MAXIMUS

oreja de mar vieira

*PHYLUM ARTROPODA

Subphylum

Chelicerata Uniramia Crustacea

o Clase ARACHNIDA e Clase INSECTA e Clase MALACOSTRACA
orden ACARI BLATELLA orden DECAPODA
acaros cucaracha

Cephalopoda

e OCTOPUS VULGARIS
pulpo

e SEPIA OFFICIALIS
sepia

e TODARODES PACIFICUS

calamar

Macruros nadadores

e PENAEUS, METAPENAEUS
gamba

Macruros marchadores

e HOMARUS, PALINURUS,
SCYLLARIDES

langosta, bogavante,
santiaguifno

e NEPHROPS NORVEGICUS
cigala

Brachyura

e CANCER PAGURUS

buey de mar

o MAJA

centollo

e NECORA PUBER

nécora

e ASTACIDEA

cangrejo rio

e Clase CIRRIPEDIA, orden THORACICA: POLLICIPES

percebe

*PHYLUM ECHINODERMATA

erizos

108




Definicion

Definimos la alergia al marisco como las reacciones adversas de mecanismo inmuno-
légico producidas por estos alimentos.

Prevalencia

El marisco pertenece al grupo de los alimentos causales de mas del 90% de las reac-
ciones alérgicas desencadenadas por su ingestion.®

La prevalencia exacta no se conoce, pero crustaceos y moluscos son considerados la prin-
cipal causa de alergia a alimentos en el adulto. En EE.UU. méas de 250.000 personas han pre-
sentado o tienen riesgo de presentar reacciones alérgicas con la exposicién al marisco.®

La alergia al marisco y a alguno en particular es frecuente entre las poblaciones que
lo consumen habitualmente, como ocurre con las gambas y cangrejos en EE.UU.; crusta-
ceos (incluido el percebe) y moluscos (lapas, calamares, pulpo) en Espafia; orejas de mar
en Sudafrica y cefalépodos (calamar, pulpo) en Japén.

La prevalencia de alergia al marisco es mayor entre la poblacion adulta que en la infan-
til. En ésta, cuando aparece, suele ser persistente.’

Segtn los resultados de una encuesta con multirrespuestas enviadas por correo, de una
muestra aleatorizada de 273 alumnos de 2.082 escuelas publicas en EE.UU. y sobre una
poblacion escolar estimada de 66.598, el 1,7% de los escolares referian ser alérgicos a
algtin alimento. El marisco ocupaba el cuarto lugar como alimento responsable (28%).8

Una encuesta de poblacion menor de 60 afios realizada en Francia, con una muestra
representativa de toda la poblacién a una escala 1/1.000, dio como resultado una preva-
lencia de alergia a alimentos del 1,8%. Los crustaceos ocupaban el tercer lugar entre los
alimentos implicados.’

En Sudafrica no se conoce la prevalencia de alergia a alimentos. Sin embargo, segin
los datos aportados por Lopata y colaboradores, en una poblacion de alérgicos a alimen-
tos de origen marino, los mas frecuentemente implicados son, en primer lugar, los crus-
taceos, seguidos de los moluscos vy, en tercer lugar, los pescados.!?

El marisco es también causa frecuente de alergia a alimentos en Asia.’

En Espaiia, segln los resultados del estudio epidemiol6gico Alergoldgica 92, el marisco
es la causa del 8% de la alergia a alimentos y ocupa el sexto lugar entre los alimentos impli-
cados (IC: 4-14%).12 Castillo y colaboradores encuentran en Gran Canaria una prevalencia
del 1,6% de alergia a alimentos en el area de poblacién de mayores de cinco afos. El maris-
co es el alimento causal en primer lugar (53%) v, dentro de éste, los crustaceos son los mas
frecuentes.!! Pascual y colaboradores, en una poblacién de 3.205 nifios menores de 15
afos, encontraron una prevalencia de alergia a crustaceos y moluscos del 6,5%.13

Patogenia

La naturaleza de la mayoria de las reacciones adversas tras la exposicion al marisco,
junto con el patrén de temporalidad de inicio de las mismas, son sugestivos de una pato-
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génesis inmunolégica mediada por IgE. Se ha demostrado la existencia de IgE especifica
por pruebas cutaneas o determinaciones séricas para el marisco sospechoso, y la repro-
duccién de los sintomas tipicos en la prueba de provocacién doble ciego frente a place-
bo, tanto para crustaceos como para moluscos.

Daul encontrd, en un estudio realizado a 33 pacientes con reacciones adversas por la
ingestion de gambas, que el 89% de éstos, en los que comprobd la reacciéon por prueba
de provocacion doble ciego frente a placebo, presentaban pruebas cutaneas positivas para
gambas.®1%16 Esto mismo se ha documentado para gamba (Penaeus aztecus, Penaeus
setifecus),'6?° percebe (Pollicipes cornucopiae),?® langosta (Panulirus stimpsoni,
Panulirus argus, Homarus americanus),?>?? cangrejo (Charybdis feriatus, Callinectes
sapidus), 2°%% langostino (Procambarus clarkii),?° cigala (Nephrops norwegicus),?* cala-
mar (Todarodes pacificus, Loligo vulgaris),?>?¢ pulpo (Octopus vulgaris),?> lapas
(Patella),?” orejas de mar (Haliotis midae),?® ostra (Crassostrea virginica)?® y almejas.!”

Se consideran factores de riesgo de sensibilizacion:

¢ La exposicion: Es el principal factor ambiental de riesgo relacionado con la apariciéon
de una sensibilizacién alérgica a mariscos. La mayor prevalencia de alergia al marisco se
da en aquellas poblaciones en las que el marisco forma parte de su dieta habitual. Aunque
no existen publicaciones que informen acerca de diferencias en la prevalencia de reactivi-
dad a los alimentos de origen marino en las diferentes areas geograficas, probablemente
los individuos que viven en zonas costeras tengan una mayor prevalencia de alergia al
marisco. Asi, en EE.UU. es mas frecuente en pacientes de la zona del Golfo Sur.® El maris-
co implicado dependera de la cultura gastronémica local.%21:25-28

e Atopia: Se ha visto en diferentes estudios una asociacion estrecha entre la alergia al
marisco v la presencia de atopia. Las reacciones alérgicas al marisco se pueden producir
tanto en pacientes atépicos como no atdpicos. La mayoria de los pacientes con alergia al
marisco son atépicos y la atopia parece ser un factor de riesgo de expresividad clinica y
en ellos son mas frecuentes las reacciones mas graves.!6:18.25.27-30

Entre el marisco, los crustaceos son los mas frecuentemente implicados.

Alergenos

La gamba es el marisco mas consumido en EE.UU. y el mejor estudiado desde el punto
de vista alérgico.

Aunque el marisco contiene una gran variedad de proteinas, s6lo unas pocas son aler-
génicas y la mayoria de ellas son glicoproteinas hidrosolubles, termoestables, con un Pm
entre 10 y 100 kDa, y un punto isoeléctrico acido.

Las especies de gambas Penaeus y Metapenaeus son los crustaceos cuyos alergenos han
sido mas ampliamente estudiados. Mediante técnicas de SDS-PAGE, se estudiaron las ban-
das proteicas de extractos crudos y cocidos de gambas y del agua de coccion, y se encontrd
que cualitativamente las bandas mostradas eran muy similares en los tres extractos.!®

Hasta la actualidad, los alergenos del marisco se obtienen a partir de extractos crudos
y cocidos de los distintos géneros y especies, y su reproductibilidad muestra gran variabi-
lidad. De ahi la importancia de obtener alergenos de marisco purificados y bien caracte-
rizados para mejorar el diagnéstico.
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El marisco cocido retiene toda su alergenicidad y el agua de coccién contiene los mis-
mos alergenos.

El rendimiento de los extractos de marisco cocido para diagnéstico es mejor, quiza,
con relacién a que los alergenos son proteinas muy termoestables y a que el calor produz-
ca cambios estructurales que originan un aumento de la exposicién de los epitopos de
unién a la IgE (tabla 2).2%:31

Hoffman y colaboradores fueron los primeros en identificar y caracterizar parcialmen-
te alergenos de gamba. Aislaron el Antigeno II frente al cual mostraban IgE especifica el
100% de un grupo de 11 pacientes alérgicos a gamba. Se trataba de una proteina termo-
estable de 38 kDa, con un punto isoeléctrico de 4,5 y un contenido del 4% de carbohi-
dratos capaz de inhibir el 92% de un extracto de gamba. También aislaron el Antigeno I,
de menor importancia, en el extracto de gamba crudo, termolabil, de 21 kDa, formado
por un dimero de dos cadenas de polipéptidos.

Mas tarde, Nagpal y colaboradores aislaron de la gamba Penaeus indicus el antigeno
Sa-Il, similar al Antigeno II, de 34 kDa, y otra proteina, asimismo termoestable, el antige-
no Sa-l, de 8,2 kDa. Ambos antigenos, Sa-I y Sa-Il, presentan una comunidad antigénica
del 54%. Se especul6 con la posibilidad de que Sa-l fuese un fragmento de Sa-II.
Asimismo, aislaron otro antigeno, Sa-Ill, que caracterizaron como un RNAt, que no ha
podido ser confirmado por otros investigadores.3! Mas tarde, se identific6 el antigeno

TABLA 2
Alergenos descritos en gambas

Autores Nomenclatura Pm kDa  Especie Proteina Antigenos

Hoffman Antigeno-Il 38 Mayor

Nagpal Sa-ll, Peni 1 34 Penaeus Tropomiosina Mayor
indicus

Daul Penal,Pens1 36 P, setiferus, Tropomiosina Mayor
P aztecus

Lin% Parf1 39 Parapenaeus Mayor
fissurus

Hoffman Antigeno-l 21 Menor

Nagpal Sa-1 8,2 Penaeus indicus Menor

Nagpal Salll ¢? Penaeus indicus RNA-t Menor

Daul? 6 50 20,42-45, P setiferus, Menor

66-72 P aztecus

Lin32 86 Parapenaeus Menor

fissurus
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Sa-Il como la tropomiosina de la gamba Penaeus indicus vy se le denominé Pen i 1, segiin
la nomenclatura internacional (IUIS).%?

Otras bandas proteicas alergénicas identificadas con unos Pm de 20, 42-45, 66-72,86
kDa se unian a menos del 50% de los sueros de pacientes alérgicos a gamba.3-¢-32-50

Se ha descrito la existencia de alergenos especificos de especie. Algunos pacientes
refieren tener sintomas sélo frente a una especie de gambas determinada. Se estudi6 esta
posibilidad con gambas blancas Penaeus setifecus y gamba marrén Penaeus aztecus,
por ser las mas consumidas en la zona del Golfo Sur de EE.UU. Se encontr6 que 3 de 31
pacientes diagnosticados previamente de alergia a gambas reaccionaban sélo frente a un
extracto de las dos especies de gambas y en los estudios de inhibicion de RAST se com-
probod esta reaccion unica. Esto sugiere la posibilidad de sensibilizacién a un tnico aler-
geno, especifico de especie, lo que podria explicar los sintomas intermitentes referidos por
algunos pacientes. Hay que tener en cuenta esta posibilidad en los casos de historia clini-
camente compatible con pruebas cutaneas, séricas y de provocacién negativas.%®

Cangrejo

En el extracto de cangrejo nieve (Chinoectes opilis) se encontraron también alergenos ter-
moestables y termolabiles. Por SDS-PAGE-immunoblotting se aislaron 26 bandas en el extrac-
to crudo y 18 en el extracto cocido capaces de unir IgE de los sueros de los pacientes alérgicos
a cangrejo. Las bandas correspondientes a 14-15 kDa se unian al 77% de los sueros.® En 5 de
los 18 sueros de pacientes alérgicos se encontraron con una tnica banda proteica de unién,
correspondiente a 38-41 kDa, que podria representar la tropomiosina del cangrejo nieve.

Leung vy colaboradores aislan y caracterizan un alergeno mayor, Cha f 1, en extractos
crudo v cocido de cangrejo Charybdis feriatus. Su secuencia de aminoacidos demuestra
que es una tropomiosina.

Lin y colaboradores encontraron, usando un extracto de cangrejo Protunus trituber-
culotus, una banda proteica alergénica similar.

Percebe (Pollicipes cornucopiae)

Es un crustaceo que vive adherido a las rocas en la zona intermareal y que requiere aguas
sobresaturadas de oxigeno, por lo que sélo se encuentra en las costas fuertemente batidas por
el oleaje, como ocurre en parte de las costas gallegas. Muy apreciado en Espaiia, donde se
han publicado los primeros casos de pacientes alérgicos a percebe, se ha encontrado, al
enfrentar el suero de estos cinco pacientes mediante técnica de SDS-PAGE immunoblotting
con los extractos de percebe crudo y cocido, que habia dos bandas proteicas de unién con
ambos extractos, de 37-39 kDa, correspondiente a las caracteristicas de la tropomiosina, y
de 58-68 kDa, que pudiera tratarse de un alergeno especifico del percebe, pues no ha sido
descrito para otros crustaceos, aunque si en moluscos (ostra Crassostrea gigas).?!

Calamar

Miyazawa y colaboradores aislaron de un extracto de calamar cocido, Todarodes paci-
ficus, y en relacién con un pool de sueros de pacientes con alergia a calamar, varias ban-
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das proteicas. Se aisl6 la proteina de 39 kDa que se comportaba como alergeno mayor,
Tod p 1, v la secuencia de sus aminoacidos sugiere que se trata de una tropomiosina.2¢

Orejas de mar (Haliotis midae)

Lopata y colaboradores estudiaron los extractos de orejas de mar crudo y cocido por SDS-
PAGE immunoblotting con el suero de 38 pacientes alérgicos a orejas de mar. Encontraron
dos proteinas que se comportaban como alergenos mayores con pesos moleculares de 38 y
49 kDa termoestables. Al alergeno de 45 kDa se le nombré Hal m 1. También se encontra-
ron otros alergenos de menor importancia, de peso molecular mayor de 50 kDa,?® con un
alto grado de reactividad cruzada con caracoles Helix aspersa y, en mucho menor grado,
con mejillén negro Mytilus galloprovincialis y con cigala Jasus lalandii.?®

Reactividad cruzada. Tropomiosina

La tropomiosina parece ser la base de la reactividad cruzada entre alimentos y aeroa-
lergenos de origen animal, un importante y potencial panalergeno entre los invertebrados.

Pertenece a una familia de proteinas muy conservadas con multiples isoformas y gran
homologia entre ellas, aunque la procedencia de diferentes tejidos da lugar a diferencias
estructurales. Desempeiia un papel en la funcién contractil de las células musculares como
reguladora de la interaccion del calcio vy de la actina y miosina en el musculo estriado y car-
diaco. Se encuentra tanto en células musculares como no musculares de todas las especies
de vertebrados e invertebrados. En las células no musculares participa en su morfologia y
motilidad. En el musculo, forma una estructura helicoidal constituida por dos moléculas
paralelas alfahelicoidales enrolladas una en la otra formando un dimero en espiral.

Esta presente en especies filogenéticamente muy distantes; el grado de homologia y
funcién similar es, en general, muy alto entre ellas.

Reese y colaboradores secuenciaron cuatro péptidos recombinantes del alergeno
mayor de la gamba marrén Penaeus aztecus, reactivos frente a IgE. Uno de ellos es prac-
ticamente idéntico a la secuencia de unién con la IgE del alergeno mayor de otra gamba,
la Penaeus indicus. Concluyen que esta secuencia de aminoacidos de este péptido de la
tropomiosina de la gamba es el lugar mayor de unién a la IgE especifica y se ha visto que
es acorde con la actividad alergénica de otras tropomiosinas.3¢

La tropomiosina es el alergeno mayor para los crustaceos y puede justificar la reacti-
vidad cruzada clinica entre diferentes especies de crustaceos y moluscos!® (tabla 3).

Se considera un panalergeno que justifica la reactividad cruzada no sélo entre crusta-
ceos*? y entre éstos y moluscos,?’ sino también con otros artrépodos no comestibles tanto
de la clase Aracnida -acaros Dermatophagovdes farinae- como de la clase Insecta
-mosquitos no picadores Chironomidae, mosca de la fruta Drodophila melanogaster,
cucarachas Periplaneta americana®®-.

La tropomiosina de la gamba muestra una homologia del 87% con la de la mosca de
la fruta, acaros y con helmintos y vertebrados, incluido el hombre, del 53-69%.3-34-35-50-51

Shanti y colaboradores, mediante una protedlisis limitada con tripsina del alergeno
Pen i 1, aislaron vy caracterizaron dos péptidos que comprobaron que eran los péptidos
mayores de unién a IgE entre los crustaceos y que mostraba una gran homologia con los
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correspondientes a la tropomiosina de la mosca de la fruta Drosophila melanogaster,
pero comparados con los péptidos correspondientes de las tropomiosinas de levaduras y
de animales vertebrados como pollo, conejo, vaca y hombre, comprobaron que no existe
reactividad cruzada entre las tropomiosinas de especies filogenéticamente distantes.

La tropomiosina de los vertebrados no es alergénica.*’

Con respecto a los acaros Dermatophagoydes pteronyssinus y farinae, la tropomio-
sina Der p 10 y Der f 10 han sido aisladas purificadas vy secuenciadas, muestran alta
homologia con la de la mosca de la fruta Drosophila melanogaster (76%) vy con la tropo-
miosina de gamba, siendo la homologia con la tropomiosina de moluscos menor (65%).

Con relacién a los insectos, en cucarachas se ha clonado y secuenciado la tropomio-
sina en Periplaneta americana Per a 7 y muestra una homologia del 80% con tropomio-
sina de Dermatophagoydes y gamba Met e 1.3¢

Algunos estudios encuentran que los pacientes alérgicos a mariscos presentan también
alergia a pescados.!%18 Se estudié la posibilidad de que se tratase de una reactividad cru-
zada, pero se concluy6 que era una cosensibilizacion.!®

TABLA 3
Alergeno mayor, tropomiosina de crustaceos y moluscos

Especie Antigeno
Gamba Metapenaeis ensii®? Met e 1
Penaeus aztecus® Penal
Penaeus indicus® Penil
Parapenaeus fissurus Parf 1
Langosta Panulirus stimpsoni?? Pans 1
Homarus americanus® Hom a 1
Cangrejo Charibdis feriatus®® Chafl
Calamar Todarodes pacificus®® Todp 1
Oreja de mar Hlaiotis midae?®3* Halm 1
Ostra Crasostea gigas Cragl
Mejillon Muytilus edulis®*
Clinica

Las manifestaciones clinicas producidas en las reacciones adversas por mariscos son

similares a las producidas por alergia a otros alimentos.

En muchos individuos sensibles pueden aparecer sintomas simplemente con la inhala-
cién de los vapores de coccion o de las particulas desprendidas durante su manipulacién
(desconchado, corte, etc.).181°
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La edad de inicio de los sintomas suele ser entre la primera y la tercera década de
la vida,16:25.30.48

Las manifestaciones clinicas suelen aparecer en los 15-120 minutos siguientes a la
exposicion. En pacientes alérgicos a moluscos (orejas de mar, lapas, sepia) con manifes-
taciones de tipo respiratorio y cutaneo, se han descrito inicios mas tardios, de hasta siete
horas.10:16:48.65 En ocasiones, es necesario la suma de otros factores asociados para que se
desencadenen los sintomas (ejercicio fisico, administracion concomitante de AINE).

No se han realizado estudios clinicos amplios para determinar el alcance de la reacti-
vidad cruzada entre crustaceos.

La combinacion de asociaciones entre los diferentes mariscos productores de
reactividad clinica en un mismo paciente es variada.3°

La situacion clinica mas frecuente es la sensibilizacion simultanea a varios crustaceos
0 a crustaceos y moluscos, pero se ha descrito alergia tinica a percebe con buena tole-
rancia del resto de los crustaceos,?! alergia combinada a crustaceos y cefalépodos,
a crustaceos y bivalvos,?0-252? o a cefal6podos vy bivalvos.?? Se ha descrito también
alergia a gaster6podos: lapa, caracol de tierra sin reactividad cruzada con el resto
de los mariscos?’:3% y resultados mas variables con orejas de mar.28

Los sintomas sufridos por los pacientes atépicos y no atopicos son similares, pero los
atépicos presentan con mas frecuencia sintomas mas graves. La mayoria de los pacientes
alérgicos al marisco son atépicos®3° y el 80-85,4% estan sensibilizados a acaros.?9:37:48

Los sintomas descritos son los siguientes (tabla 4):

TABLA 4

Frecuencia de sintomas en 33 pacientes alérgicos
a gamba, segun los resultados de la provocacion doble
ciego realizada por Daul vy colaboradores!®

Sintomas Urticaria Gastrointestinales Respiratorios Anafilaxia
Angioedema
Frecuencia 28% 14% 9% 7%

Urticaria o angioedema agudos son referidos como los sintomas mas frecuentes
tanto con crustaceos como con moluscos.16-2°

La urticaria de contacto aguda local también ha sido descrita sobre todo con marisco
crudo en los consumidores o trabajadores que lo manipulan y puede ser el resultado de la
abrasion de la piel al manipular la concha quitinosa, por lo que puede resultar un prick-
prick natural en pacientes sensibilizados o una puerta de entrada al organismo para los
alergenos del marisco.%162%:37
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Sindrome de alergia oral. El prurito orofaringeo es el sintoma mas leve y el
que refieren los pacientes con mayor frecuencia. Se inicia tipicamente a los pocos
minutos de la ingestion y cede espontaneamente en unos 20 minutos. En algunas
ocasiones, puede ser el inicio de una reaccién mas grave si se aumenta la dosis del
alimento, por lo que su importancia no debe ser minimizada. Se han comunicado
casos de pacientes que en prueba de provocacion oral controlada con placebo ini-
ciaron sintomas de prurito orofaringeo y evolucionaron en 60-90 minutos a un cua-
dro anafilactico después de ser minimizada su importancia por el paciente y el per-
sonal sanitario.®

Daul encuentra en su estudio que el 70% referia prurito orofaringeo bien solo o aso-
ciado a otros sintomas.!°

Se ha descrito su inicio en algunos pacientes tras la instauracion de inmunoterapia con
acaros.?®

Sintomas respiratorios. Se ha demostrado en adultos tras pruebas de provocacién
oral con crustaceos (gambas).?? Han sido descritos como los sintomas mas frecuentes en
alérgicos a moluscos (orejas de mar -haliotis midae-,?® cefalopodos,®?> lapas,?”?° cara-
col®®). Es mas frecuente en pacientes atépicos.

De todas formas, no es un sintoma frecuente, teniendo en cuenta, ademas, que la aler-
gia a marisco se produce en una poblacién mayoritariamente atépica. Probablemente, el
tipo de marisco implicado y la patologia atépica previa determinan la aparicién o no de
asma por el marisco.?82°

Oechling y colaboradores encuentran una relacién entre el tipo de alimento impli-
cado v una mayor frecuencia de sintomas del aparato respiratorio como principal
6rgano de choque. La mayoria de estos pacientes presentaban antecedentes persona-
les de asma por aeroalergenos y antecedentes familiares de asma, independientemen-
te de la edad. El 18,5% de los pacientes estudiados presentaba como Gnico sintoma
de su alergia a alimentos la clinica respiratoria, el 15,5% asma yv 3% exclusivamente
rinitis. Encuentran que el principal alimento implicado fue el caracol (el 100% de los
pacientes que consultaban por alergia a caracol de tierra presentaban asma) y, en ter-
cer lugar, el marisco.?

Los alergenos de mariscos aerosolizados durante su manipulacion y preparacion culi-
naria, provocan en algunos pacientes sintomas como rinoconjuntivitis y asma. Esta via de
exposicion ha sido causa de asma profesional. En estos casos, la sensibilizacién respira-
toria precede a los sintomas por alergia alimentaria.40:42

Sintomas gastrointestinales. Aparecen entre unos minutos y dos horas después
de la ingestién. Cuando se presentan como Gnicos sintomas, pueden plantear el diag-
noéstico diferencial con reacciones adversas de tipo téxico-infeccioso de mecanismo no
inmunolégico.°

Sintomas anafilacticos. Se han descrito con los mariscos sobre todo en pacien-
tes atépicos.?7:2943 Esta descrita una anafilaxia fatal con cangrejo'¢ y cuadros de ana-
filaxia con marisco inducida por el ejercicio y combinado con la administraciéon con-
junta de acido acetilsalicilico.®52
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Patologia ocupacional producida por alergia al marisco

Con el aumento continuo en las tltimas décadas del consumo de pescados y mariscos,
se ha producido un incremento en las reacciones respiratorias de origen laboral entre los
trabajadores.?

Las enfermedades laborales originadas en la industria alimentaria por la manipulacién
de mariscos incluyen manifestaciones respiratorias (rinitis, conjuntivitis, asma) y afeccio-
nes cutaneas (urticaria de contacto y dermatitis de contacto por proteinas).

Se ha demostrado que las proteinas de los mariscos se aerosolizan durante la mani-
pulacién industrial del marisco, lavado con chorros de agua o con aire a presién, coccion,
corte, rotura de caparazon de patas y cuerpos, y que el agua de coccién o lavado contie-
ne proteinas y liquidos corporales con capacidad alergénica.?34244.45

La mayoria de las asmas ocupacionales de los trabajadores expuestos a crustaceos se
deben a un mecanismo alérgico mediado por IgE. Se han documentado sensibilizaciones pri-
marias a través de la inhalacion de los aerosoles generados y del contacto cutaneo directo,
v se sospecha que también por la deglucion de particulas** al manipular el marisco.24041:46

La prevalencia de asma ocupacional debida a alimentos de origen marino varia entre
el 1 y el 36%. Se ha encontrado una mayor prevalencia asociada a la exposicion a los
aerosoles de crustaceos con respecto a moluscos y pescados.?

Las enfermedades ocupacionales mejor estudiadas son las ocasionadas en la industria
del cangrejo.*® En dicho ambito, Cartier y colaboradores encuentran la existencia de rino-
conjuntivitis en el 18% de una muestra de 303 trabajadores y que un tercio de los mis-
mos, ademas, desarrollaran asma.240:47

La rinoconjuntivitis y la dermatitis generalmente ocurren asociadas y suelen prece-
der al asma.40-46:47 El asma suele ser de tipo inmediato y dual, aunque también puede
ser retardada.*?

Los factores de riesgo mas importantes por parte de los trabajadores, asociados a una
sensibilizacién alérgica mediada por la IgE v la aparicion de clinica de asma, son la ato-
pia y el habito tabaquico. La atopia es un factor de riesgo asociado de una forma mas
clara a la sensibilizacién frente a moléculas de alto Pm en general y a ciertos alimentos
marinos en particular, como son los mariscos.?17-24

El desarrollo de los sintomas parece estar en relacién con la intensidad, el tipo vy la
duraciéon de la exposicién, la potencia sensibilizante del alimento y la concentracién
ambiental del mismo.%3

Cartier encontré que un tercio de los trabajadores con asma laboral por la manipula-
cién de cangrejo presentan sintomas cutaneos y gastrointestinales con su ingestién, cuyo
inicio es posterior a los sintomas respiratorios.**

Las lesiones cutaneas en los trabajadores de la industria alimentaria a menudo com-
binan varios mecanismos patogénicos, como el irritante y el alérgico, tanto de tipo
inmediato como retardado e incluso infeccioso. Pueden coexistir varios tipos en un
mismo paciente.?>>3 Se sabe que, en general, el 80% de la patologia cutanea laboral es
dermatitis de contacto vy, de éste, el 20% son de mecanismo alérgico, tanto de mecanis-
mo tipo I y IV de Gell y Coombs en la dermatitis de contacto por proteinas, como de
tipo I mediado por la IgE en la urticaria de contacto. No se conoce la prevalencia exac-
ta de la patologia dermatolégica profesional causada por marisco.
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Urticaria de contacto y diferentes tipos de dermatitis de contacto eccematosa, sobre
todo dermatitis de contacto por proteinas, son las principales manifestaciones cutaneas
asociadas a alimentos marinos y se localizan, sobre todo, en manos.?1853.54

La mayoria de las sustancias responsables de la reaccién inmediata en los tra-
bajadores de la industria alimentaria son alergenos derivados de las proteinas ali-
mentarias crudas. La inmunogenicidad de las proteinas es el principal factor de
sensibilizacion.

La piel es relativamente impermeable a grandes moléculas, como las proteinas alergé-
nicas vy, sin embargo, su contacto puede provocar reacciones inmediatas y retardadas en
los trabajadores, como consecuencia de una dermatitis irritativa laboral previa, que facili-
ta la sensibilizacion.

La urticaria de contacto es mas frecuente entre trabajadores de marisco crustaceo y
pescados, probablemente porque las erosiones producidas por espinas y el exoesqueleto
pueden favorecer la penetracion del antigeno vy la sensibilizacion.

La urticaria de contacto puede ir desde un grado leve con prurito y eritema, hasta dar
lugar a la aparicion de habones en la zona de contacto con el alimento, de duracion varia-
ble entre minutos y horas.

La dermatitis de contacto por proteinas es una entidad compleja y no bien conoci-
da. Se presenta como una dermatitis que inicialmente, en su apariciéon aguda, puede ser
con picor y eritema, y con posterior aparicion de vesiculas. Su patogenia semeja en
algiin punto a la de la urticaria de contacto, pues las vesiculas pueden aparecer de
forma inmediata a la exposicion al alimento. Se presenta también como un eccema cré-
nico o recurrente con agudizaciones episédicas pocos minutos después de un nuevo
contacto con el alimento causal. El desarrollo de una reaccién inmediata de contacto
generalmente requiere repetidos contactos cutaneos, aunque una temprana sensibiliza-
cién a través de ingestién o inhalacién, y un subsiguiente contacto cutaneo puedan de-
sarrollar la dermatitis. Las areas predominantemente afectas son la cara volar de los
antebrazos vy el dorso de las manos.

En las formas mas severas, el contacto cutaneo con los alimentos marinos puede
provocar una urticaria generalizada o sintomas sistémicos de angioedema vy dificultad
respiratoria.41,55

La urticaria de contacto ha sido descrita sobre todo con crustaceos (gambas, camaro-
nes, langosta, cangrejos) y con ostras. La dermatitis de contacto por proteinas con gam-
bas y calamar.57-64

La atopia es un factor de riesgo para padecer urticaria de contacto y dermatitis de
contacto por proteinas, pero no para otro tipo de dermatitis laborales. En el caso de la
urticaria de contacto, son factores de riesgo para su aparicién, ademas, la pérdida de
la barrera cutanea y otros factores asociados a las condiciones laborales, como las bajas
temperaturas y la humedad.

La evolucion de las dermatitis es variable y a veces, a pesar del cese de la actividad,
los sintomas por mariscos persisten, sobre todo en el caso de las dermatitis de contacto.
En los casos de urticaria de contacto, la evitacion del contacto lleva a la curaciéon sin
secuelas en 24 horas.

Muchos de los pacientes sensibilizados por contacto toleran la ingestién; otros, sin
embargo, no.218:41.53-58
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Diagnéstico

Lo plantearemos a partir de una historia clinica sugestiva: sintomas tipicos de reaccién
inmediata local o sistémica, en relaciéon temporal con la ingestion de marisco, contacto o
exposicion a aerosoles de mariscos, nos llevaran a la sospecha diagnéstica.

El mecanismo alérgico lo comprobaremos realizando las pruebas cutaneas
mediante el método de prick y la determinacion sérica de la IgE especifica para los
mariscos sospechosos. La resolucién de los sintomas tras la dieta exenta de los maris-
cos implicados nos apoyara la sospecha y la prueba de provocacién con la reproduc-
cién de los sintomas nos la confirmara. Deberemos evaluar la necesidad de asociar
factores acompainantes, como el ejercicio fisico, coadministracién de medicacién
antiinflamatoria, etc.

No sera necesaria la realizacién de prueba de provocacion oral en los casos de cua-
dros anafilacticos relacionados con el marisco sospechoso, una vez comprobada la exis-
tencia de IgE especifica para el mismo o en los casos de reacciones repetidas recientes,
con clinica objetiva con el mismo alimento.30-6

Pruebas cutaneas

Se realizaran mediante la técnica de prick o prick-prick, de acuerdo con la historia cli-
nica, con una bateria de aeroalergenos para determinar la existencia de una naturaleza
atépica en el paciente y con la bateria de mariscos referida en la tabla 5, incluyendo el
marisco implicado en la reaccién y los pescados de mayor consumo en la zona por la posi-
bilidad de una reaccion por alergenos contaminantes.

TABLA 5
Bateria de mariscos

Crustaceos Gamba Langosta Cangrejo Percebe
Bivalvos Almeja Mejillon Vieira Ostra
Cefal6podos Calamar Pulpo Jibia
Gasterépodos Caracol Lapa Oreja de mar

Pescado Pescado Anisakis

blanco azul

Se tendran siempre en cuenta las costumbres gastronémicas particulares para introdu-
cir variaciones en esta bateria.

Los extractos para diagnéstico comercializados, expresados en unidades de peso /
volumen, en diluciones de 1/10 a 1/20.
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Se consideran pruebas cutaneas en prick positivas para el marisco las que producen
una papula mayor de 3 mm con relacién al control negativo.

En caso de pruebas cutaneas dudosas o de no existir antigeno comercial para un maris-
co concreto, se realizara un prick-prick con el agua de coccién y la carne del marisco
implicado, cruda y cocida.?®

Los mariscos son los alimentos con los que parece existir una mejor correlacién entre
los resultados de la prueba cutanea en prick y la reaccién de hipersensibilidad clinicamen-
te demostrada.

Daul encuentra que el 89% de los pacientes alérgicos a gamba con provocacién
doble ciego frente a placebo positiva tenian pruebas cutaneas positivas al extracto
de gamba. Todos los pacientes con SAO tenian pruebas cutaneas positivas. Por
otra parte, el 94% de los pacientes atépicos con reaccién adversa a gambas pre-
sentaban prueba de prick positiva a gamba, mientras que sélo el 15% de los até6-
picos tolerantes a gambas tenian una prueba de prick positiva y el prick a gamba
era siempre negativo en los pacientes tolerantes a gambas y no atépicos. Cifras
semejantes se han encontrado para el resto de los crustaceos: cangrejo, langosta,
langostino.

Se ha demostrado una asociacién muy significativa entre el tamafio de las prue-
bas cutaneas positivas con extracto de gamba y la sensibilizaciéon sintomatica,
siendo ésta mayor en los casos en los que los pacientes presentan sintomatologia
respiratoria.®16

En los casos de la dermatitis ocupacional, el diagnéstico es también mediante
la prueba de prick y prick-prick, escarificacion con el alimento crudo; tanto en
la urticaria como en la dermatitis de contacto por proteinas, las pruebas de par-
che suelen ser negativas si se realizan en piel sana; la lectura se hace a los 20
minutos. 545557

Determinaciéon de IgE especifica sérica

Para los mariscos sospechosos por diferentes métodos. Los mas usados son el
RAST vy actualmente CAP Pharmacia Diagnostics. Se consideran positivos los valo-
res mayores a 0,35 KU/l o equivalentes. En pacientes alérgicos a gamba, se ha
demostrado una IgE especifica elevada en mas del 75% de los pacientes que consul-
taban por reacciones adversas a gambas y, aunque el porcentaje de individuos con
valores de RAST elevados varia ampliamente segtn la poblacion estudiada, no se han
comunicado falsos positivos.®

De momento, no se ha establecido su valor en cuanto a expresividad sintomatica.
Algunos autores han relacionado valores >17,5 en RAST con expresividad clinica.>®

En un grupo de pacientes alérgicos a gamba con provocaciéon doble ciego frente
a placebo positiva, se ha encontrado una relacién significativa entre los valores del
RAST con la intensidad de los sintomas (p <0,05), con el valor positivo en prick
test-diluciéon a punto final (p <0,001) y con la cantidad de gambas necesarias para
provocar la aparicién de sintomas objetivos (p <0,001). En este grupo de pacientes
con historia de reaccién inmediata con la ingestién de gambas, con tests cutaneos a
gamba positivos en prick v una IgE especifica a gamba positiva por RAST, con una
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union mayor del 11% (considerando valores positivos a partir de una unién del 3%),
encuentran un valor predictivo positivo del 87% con el test de provocacién oral. Sin
embargo, los valores de IgE especifica por si solos no fueron capaces de predecir la
positividad en el test de provocacion oral.

Se ha visto que los valores de IgE especifica a gamba no variaban en un periodo de 24
meses, a pesar de la falta de exposicion en un grupo de pacientes diagnosticados de aler-
gia a gamba en pruebas de provocacion doble ciego frente a placebo. Se desconoce la
duracion exacta de estos anticuerpos y hasta qué punto esto constituye la base de la per-
manencia de la hipersensibilidad.®

Al igual que con el resto de los alimentos, el diagnéstico de alergia al marisco se ve
dificultado por la ausencia de extractos correctamente estandarizados.

Provocacién oral

La presencia de tests cutaneos o IgE especifica positivos no siempre se correlaciona
con una alergia sintomatica, por lo que deberemos confirmar el diagnéstico mediante
prueba de provocacion oral.

La prueba de provocacion oral doble ciego frente a placebo es la prueba oro en el
diagnéstico de cualquier alergia alimentaria. Es una prueba muy sensible y especifica,
pero no exenta de riesgo. Ha sido descrito por varios autores que los resultados de las
pruebas de provocacion generalmente reproducen los sintomas referidos previamente por
el paciente, independientemente del tiempo transcurrido desde que ocurrié la primera o
altima reaccién, y el de la realizacién de la provocacion.1®

No sera necesaria la confirmacién mediante la prueba de provocacioén oral en los
casos de las reacciones clinicas inequivocas, repetidas y recientes relacionadas con
el mismo marisco. Tampoco sera necesaria esta confirmaciéon en caso de sintomas
graves.%®

Daul y colaboradores desarrollaron un protocolo de provocacién oral en doble ciego
frente a placebo para el diagnostico de alergia a gamba en dos fases, una en la que se
realiza la provocacién doble ciego frente a placebo y una segunda en provocacion abier-
ta que se realiza cuando la fase anterior es negativa.

En la primera fase se administra un extracto de gamba, cuyas cantidades se van
aumentando progresivamente desde una dosis de 8 mg (1 gamba), 32 (4 gambas) y
hasta una dosis final de 128 mg, equivalente a 16 gambas (64 mg de gambas coci-
das), como maximo, usando suero salino como placebo. Utilizaron helado de vainilla
y saborizante de jarabe de uvas para enmascarar el sabor y aumentar la permanen-
cia en la boca del extracto y poder favorecer asi la aparicion de los sintomas de picor
orofaringeo, por imitar mejor la via de exposicién. Las dosis se dan con una hora de
intervalo, hasta la aparicion de sintomas objetivos o hasta alcanzar la maxima canti-
dad referida. En caso de tolerar esta fase, los pacientes son provocados de forma
abierta con 16 gambas cocidas (64 g). El estudio es considerado positivo si aparecen
sintomas objetivos en alguna de las pruebas.

No existen datos disponibles de dosis respuesta en las pruebas de provocacion oral con
otros mariscos que nos permitan conocer la dosis umbral capaz de provocar reacciones
alérgicas en pacientes susceptibles.%®
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Diagnéstico diferencial

Lo deberemos realizar con las reacciones adversas producidas por la ingestiéon de
mariscos contaminados por gérmenes, toxinas y parasitos. Asimismo, descartaremos que
el motivo de la reaccién sean los conservantes afiadidos (sulfitos, etc.).6%°

Dentro de los gérmenes mas frecuentes estan Clostridium botulinum, Stafilococus aureus,
virus entérico humano, Virus Norwalk, diferentes tipos de Vibrios y virus de la hepatitis A.

Entre las toxinas mas frecuentes se encuentran las producidas por dinoflagelados
(mareas rojas): paralitica, neurotodxica, diarreica. Entre las producidas por diatomeas
esta la amnésica (acido domoico). En el caso de las orejas de mar, puede tener impor-
tancia una toxina procedente de las algas marinas ingeridas por el molusco, que tiene
poder fotosensibilizante y provoca una reaccion tipo urticarial en zonas corporales
expuestas al sol.

En general, en estos casos, los sintomas predominantes son los gastrointestinales en
los sindromes producidos por gérmenes y sus toxinas, generalmente con un periodo de
incubacién de varias horas. Y en el segundo caso predominan los sintomas neuroldgicos,
entre los que pueden aparecer sintomas de dificultad respiratoria.

El diagnéstico diferencial sera sobre todo clinico, por lo que una historia clinica deta-
llada y exploracion fisica del paciente seran fundamentales, asi como las pruebas cuta-
neas y de provocacién con el alimento libre de contaminacién.

En la historia clinica, es importante que aparezcan datos como el tipo de alimento
marino ingerido, la cantidad consumida, la forma de preparacién culinaria (marinado,
crudo -hepatitis A, Vibrios, virus Norwalk, Anisakis-, cocido, seco, ahumado -botulismo-,
lugar donde comié (restaurante, pais), ingestién de alcohol o medicamentos concomitan-
temente, practica de ejercicio fisico, tiempo desde la Gltima reaccion, frecuencia de las
reacciones, comensales afectos, historia personal o familiar de atopia.

Es de resenar un cuadro clinico descrito en surfistas, consistente en una rinoconjunti-
vitis intensa con tos seca vy dificultad respiratoria, producido por la aerosolizacién de dino-
flagelados, cuadro autolimitado y que sélo precisa de tratamiento sintomatico.

También se ha descrito un tipo de asma ocupacional en trabajadores de la industria de
las ostras, producido no por proteinas de las ostras, sino por las de unos parasitos habi-
tuales de las mismas.

También deberemos realizar el diagnéstico diferencial para descartar la sensibilizacién
o infestacién por la larva del Anisakis simplex, especialmente en el caso de comer maris-
co, sobre todo cefalépodos crudos, aunque las referencias con respecto al marisco son
mucho menores que con los pescados.®!

Tratamiento

La dieta de exclusiéon del marisco causal es el Ginico tratamiento.

En casos de personas muy sensibles, se debera evitar también la exposicion inhalativa.

La reactividad cruzada entre mariscos es frecuente, pero no es la norma.

Las restricciones se realizaran segin los resultados de la historia clinica y de las pro-
vocaciones especificas para cada marisco. Teniendo en cuenta la frecuente reactividad
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cruzada, debera realizarse dieta de todos los mariscos hasta comprobar la tolerancia a
cada uno de ellos tras la reacciéon motivo de consulta.

Se recomienda un especial cuidado en la lectura del etiquetado de los alimentos preparados.®

En caso de ingestion inadvertida, seguira el tratamiento sintomatico adecuado para el
tratamiento de las reacciones alérgicas.

Los pacientes con historia de reacciones graves deberan llevar un botiquin con adre-
nalina autoinyectable (Adreject 0,15 mg/ml o 0,30 mg/ml de laboratorios Alk-Abell6®).
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