Sociedad Espanola
de Alergologia
e Inmunologia Clinica

| Alergia
a himenopteros

Recomendaciones y algoritmos de practica clinica de la

Comité de Alergia a Himendpteros

Coordinador: Arantza Vega Castro
Secretario: Lluis Marqués Amat
Miembros: Ana Alonso Llamazares
P Miquel Baltasar Drago
() Serfio Cruz Granados

Gaspar Dalmau Duch
Salvador Fernandez Meléndez
Javier Fernandez Sanchez
Remei Guspi Bori
Sea I C Alfonso Miranda Paéz
Alvaro Moreno-Ancillo
Fernando de la Torre Martinez
Leticia Sanchez Morillas
Victor Soriano Gomis






Sociedad Espanola
de Alergologia
e Inmunologia Clinica

_ Alerg
a himenopte

S
)
©
1°)
2
=
[
1°)
O
=
O
‘(O
| -
(@
)
©
n
o
=
=)
"
®)
00
©
>
(%)
<)
c
o
O
O
o
c
D
=
o
O
D
o

Editores

Tomas Chivato Pérez
Presidente de la Sociedad Espariola
de Alergologia e Inmunologia Clinica

Ignacio Antepara Ercoreca
Vicepresidente de la Sociedad Espariola
de Alergologia e Inmunologia Clinica




Titulo original: Recomendaciones y algoritmos de practica clinica de la Sociedad Espafiola
de Alergologia e Inmunologia Clinica. Guia Alergia a himenopteros

© 2010, SEAIC
© 2010, Equalmas 5, S. L.

ISBN Guia Rinitis:
ISBN obra completa: 978-84-96989-28-3

Deposito legal:

Realizado por:

Equalmas 5, S. L. Grupo

Pasaje de la Virgen de la Alegria, 14
28027 Madrid 5
http://www.luzan5.es

Reservados todos los derechos. Ninguna parte de esta publicacion puede ser reproducida ni trans-
mitida en ninguna forma o medio alguno, electrénico o mecanico, incluyendo las fotocopias o las gra-
baciones en cualquier sistema de recuperacion de almacenamiento de informacién, sin el permiso
escrito de los titulares del copyright.



Indice

Algortimo basico: alergia a veneno

de himenopteros 5
Alfonso Miranda, Arantza Vega

Dificultades diagndsticas en la alergia

al veneno de los himendpteros 13
Leticia Sanchez Morillas, Lluis Maques Amat

Picaduras y mordeduras de invertebrados
terrestres (insectos, aranas y ciempiés)

y marinos (medusas y peces) 21
Victor Soriano, Javier Fernandez

Reacciones adversas con inmunoterapia

de veneno de himendpteros 27
Arantza Vega Castro




Prologo

Las abejas, las avispas y sus picaduras forman parte de nuestro entorno desde la
mas remota antigiiedad. Se estima que el 10% de la poblacion sufre una reaccion
adversa tras la picadura de himenopteros, aunque solo una pequena parte experi-
menta un cuadro generalizado grave que pueda poner en peligro su vida. Esto
representa del 0,4 al 0,8% en nifios y del 0,8 a 4% en adultos.

En la historia de la alergia al veneno de los himendpteros, el uso del veneno puri-
ficado para diagnostico y tratamiento mejoro de forma importante el prondstico de
estos pacientes. La inmunoterapia con veneno de himendpteros es probablemen-
te la forma de inmunoterapia mas eficaz.

Para que esa eficacia se consiga, es basica la identificacion del insecto responsa-
ble, la eleccion adecuada del veneno y mantener la inmunoterapia en dosis y tiem-
po suficientes para lograr una proteccion mantenida. La aparicion de sensibiliza-
ciones a varios insectos, o0 la negatividad de los estudios, supone una dificultad
anadida que obliga a utilizar técnicas mas complejas para afinar el diagnostico.
Otras veces, la tolerancia a la inmunoterapia no es 6ptima, y se precisan cambios
en pautas o pretratamientos que permitan continuarla durante el tiempo adecua-
do para obtener la proteccidn del paciente.

El Comité de Himenodpteros de la SEAIC ha elaborado una serie de algoritmos sobre
alergia al veneno de los himendpteros que recogen estas dificultades. Esperamos
que los alergblogos que se enfrenten a esta patologia los encuentren de utilidad y
les ayuden en la toma de decisiones.

Dra. Arantza Vega Castro
Coordinadora del Comité de Himenopteros de la Seaic



Algortimo basico:
alergia a veneno
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Himenopteros

Los himenopteros constituyen un orden de insectos en el que se incluyen fun-
damentalmente las avispas (superfamilia Vespideae), las abejas (superfamilia
Apoideae) y las hormigas (superfamilia Formicidae). Las hembras tienen trans-
formado su aparato ovopositor en aguijon, que clavan como mecanismo de
defensa e inoculan el veneno contenido en su saco.

Los himendpteros responsables de la inmensa mayoria de picaduras son la abeja
de la miel (Apis mellifera), l0s Polistes, también conocidos como avispas papele-
ras (la especie mas frecuente es el Polistes dominula), y las Vespulae, vulgarmen-
te conocidas como avispas terrizas, porque sus colmenas estan bajo tierra’2. Mas
raramente, otras especies: avispon (Vespa crabro), Schelifrom detilatorum...

Clinica

> Reaccion propia del veneno: ante una picadura de un himenoptero se
puede producir una lesién en el lugar de la picadura con eritema e inflama-
cién de varios centimetros de didmetro (< 10 cm), asi como un intenso dolor
y prurito debido a las propiedades del veneno inyectado.

> Reacciones alérgicas: entre un 3,5 y un 22% de la poblacion general puede
sufrir una reaccion alérgica tras una picaduras3, aunque so6lo una pequefa
parte de ellos experimentard un cuadro generalizado grave que ponga en
peligro su vida.

— Reaccion local extensa: son mayores de 10 cm de diametro. Alcanzan su
maximo entre las 24 y las 48 horas, abarcando a veces dos articulaciones
contiguas. Prevalencia entre 2,3 y 18,6%. Suelen repetir la misma clinica
en caso de nuevas picaduras.

- Reaccion sistémica: Prevalencia del 0,4-0,8% en niflos y del 0,8-4% en
adultos, aumentando hasta el 42% entre apicultores. Son reacciones me-
diadas por IgE, que producen sintomas similares a otras reacciones alérgi-
cas y que suelen aparecer desde unos minutos hasta horas.

Se pueden clasificar cldsicamente en 4 categorias segun su gravedad:

- Grado |. Urticaria generalizada, prurito, malestar, inquietud.

- Grado Il. Angioedema o reacciones anteriores mas dos de las siguien-
tes: constriccion pulmonar, nauseas, diarreas, vértigo, dolor abdominal.

- Grado lIl. Disnea, broncoespasmo, estridor o reacciones anteriores
mas dos de las siguientes: disfagia, disartria, ronquera, debilidad, con-
fusion, miedo.

- Grado IV. Reacciones anteriores mas dos de las siguientes: hipotension,
colapso, inconsciencia, incontinencia de esfinteres, cianosis.
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Riesgo de nuevas reacciones

El riesgo de padecer una reaccién generalizada tras una nueva picadura depen-
de de varios factores como son, entre otros, la edad, la gravedad de la reaccion
previa y la especie del insectos.

Diagnostico

Es necesaria una historia clinica de reaccion tras la picadura de un himendpte-
ro y demostrar la existencia de sensibilizacion al veneno mediante pruebas
cuténeas y/o determinacion de IgE especifica in vitros.

Historia clinica

Sintomas registrados tras la picadura. La identificacion del insecto es importante
de cara al tratamiento etioldgico; existencia de colmenas, persistencia del agui-
jon, identificacion de nidos, época de picadura (normalmente los Polistes viven
desde primavera hasta primeros de agosto, las Vespulae en verano y otono).

Pruebas diagnodsticas

Se recomienda dejar unas 4 semanas tras la picadura antes de iniciar el estudio,
ya que existe un periodo de anergia en el que pueden darse falsos negativos.

> Pruebas cutaneas: la prueba cutanea es el test diagnostico de mayor utilidad.
En intradermorreaccion se utilizan concentraciones de 0,01-0,1 mg/ml para abe-
jas y Vespulae y hasta 1 mg/ml para Polistes?:8. Hasta el 30% de los pacientes
con reaccion sistémica tras una picadura tienen pruebas cutaneas negativas®.

> IgE especifica: es positiva en un 5-10% de pruebas negativas. Segln las reco-
mendaciones de la Academia Europeas8 es suficiente para llegar al diagndsti-
co el tener unas pruebas cutaneas positivas.
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En los pacientes sensibilizados a mas de un veneno, debe diferenciarse entre doble
sensibilizacion o reactividad cruzada entre componentes de los distintos venenos.

En el caso de pacientes con historia de reaccion sistémica tras una picadura y
estudio negativo, hay que repetir las pruebas cutdneas y la determinacion de
ISE especifica a todos los venenos disponibles 1-2 meses después?’.



Tratamiento

Lavar la herida con agua y jabdn. Aplicar compresas frias o hielo.

Si la picadura es de abeja, debe retirarse el aguijon lo méas rapidamente posible,
sin presionar sobre el saco que contiene el veneno porque podriamos inocular
una mayor cantidad del mismo.

En reacciones locales, el tratamiento se limita a medidas tdpicas (hielo local,
compresas frias...) y antihistaminicos. Pueden requerirse esteroides topicos u
orales a dosis bajas.

En las reacciones sistémicas, si la RS es cutanea, suelen ser suficientes los anti-
histaminicos orales o parenterales y corticoides.

Si se produce anafilaxia, la rapidez a la hora de administrar el tratamiento ade-
cuado determinara la eficacia del mismo’0. El tratamiento de eleccion es la
adrenalina 1:1000 (1 mg/ml) via intramuscular a la dosis de 0,01 mi/kg de peso
hasta un maximo de 0,3-0,5 ml lo mas precozmente posible, y el traslado a un
centro médico para completar el tratamiento seglin los sintomas del paciente.

En segunda linea de tratamiento se encuentran los antihistaminicos de primera
generacion que son Utiles para el control de la clinica cutanea, y los corticoides
gue nos ayudan a prevenir el desarrollo de reacciones bifasicas o prolongadas.

Los pacientes tratados con betabloqueantes, incluso de administracion tépica,
pueden hacerse refractarios al tratamiento y precisar glucagon.
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Estos pacientes deben ser instruidos, en el momento del alta, en el uso de adre-
nalina precargada con autoinyector'. Este se presenta en jeringa precargada
de 0,15 mg de adrenalina para nifnos y de 0,30 mg para adultos.

Inmunoterapia

Hay cuatro factores importantes que determinan que un paciente sea candida-
to 0 no a inmunoterapia (IT) con veneno de himenopteros: el tipo de reaccidon
sufrida tras la picadura, la sensibilizacion, la edad y el riesgo de exposicions.

Los pacientes sensibilizados tienen un riesgo diferente de presentar una reac-
cion tras una nueva picadura, dependiendo de la reaccion sufrida (tabla 1). Asi,
una reaccion local extensa o una cutanea generalizada en nifios tiene menor



riesgo de sufrir una reaccion sistémica en una proxima picadura que en un
paciente que no ha presentado ninguna reaccion, por lo que no estaria indica-
da la IT. Por el contrario, tanto los adultos como los nifios que han sufrido reac-
ciones sistémicas presentan un riesgo de un 40 y un 60%, respectivamente, de
sufrir una nueva reaccion sistémica, por lo que son candidatos a IT.

En caso de reacciones sistémicas leves, deben tenerse en cuenta otros facto-
res, como son el riesgo de nuevas picaduras, aumentado en el caso de apicul-
tores o sus familiares, o la merma, que el miedo a una nueva picadura puede
provocatr, en la calidad de vida del paciente. Los pacientes con reacciones loca-
les extensas no son subsidiarios de IT, aunque puede plantearse en pacientes
con alta morbilidad y/o baja calidad de vida®2.

Para que la inmunoterapia sea eficaz, es necesario llegar a una dosis de man-
tenimiento de 100 pg del veneno. Con estas dosis se llega a una eficacia del
98% para véspidos, y del 75-85% para abejas. La eficacia disminuye si se usan
dosis de 50 pg. En algunos pacientes es necesario llegar a dosis de 200 ug para
obtener mayor proteccion frente a nuevas picaduras.

La duracion del tratamiento también es un factor decisivo. Se recomienda una
duracién de 5 anos completos’s.

Tabla I. Riesgo de reaccion sistémica con nuevas picaduras
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Gravedad de la primera reaccion Edad 1-9 anos (%) 10-20 anos (%)

No reaccién Adultos 17 -

Local extensa Todos 10 10

Cutéanea Nifos 10 5
Adultos 20 10

Sistémica Nifos 40 30
Adultos 60 40
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En la actualidad, la alergia al veneno de los himendpteros se basa en la apari-
cién de una reaccion sistémica tras la picadura de un himenoptero y la demos-
tracion de un mecanismo IgE medido mediante pruebas cutaneas y determina-
cion de IgE especifica frente al veneno del himenoptero implicado’.

Como en casi todas las enfermedades, no todos los pacientes cumplen los cri-
terios diagnaosticos, por lo que surgen, en dichos casos, dificultades para llegar
a un diagnostico e instaurar un tratamiento.

En el caso de la alergia a veneno de himendpteros, podemos encontrarnos ante
dos situaciones que pueden complicar nuestro diagnoéstico:

Reacciones sistémicas con IgE especifica negativa

Estamos ante un grupo de pacientes que puede llegar a ser hasta el 30%2 con
reacciones sistémicas con caracteristicas de hipersensibilidad inmediata e IZE
especifica negativas.

Ante esta situacion hay que plantearse dos posibilidades?:

> Que estemos ante una enfermedad no mediada por IZE como la mastocito-
sis; para descartarla, debemos realizar una determinacion de triptasa basal.

> Que sea un falso negativo, es decir, que el paciente tenga ISE especifica a un
veneno pero no hemos sido capaces de detectarlo por varias causas:

- La picadura ha ocurrido hace menos de un mes, con lo cual estamos den-
tro del periodo refractario de 4-6 semanas que existe tras una reaccion
alérgica dentro del cual las pruebas cutaneas pueden ser negativass.

- No estamos testando el veneno correcto porque no sabemos el himenop-
tero responsable4.
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Para intentar diagnosticar a estos pacientes, debemos repetir el estudio (prue-
bas cutdneas e IgE especifica) tras un intervalo de 1-3 mesesé’. En este segun-
do estudio, es importante ampliar la determinacion de IgE especifica a todos los
venenos disponibles y descartar alergia a insectos no himendpteros?.

Si continuamos obteniendo una IgE especifica negativa a todo lo testado, hay
que contemplar la posibilidad de que el paciente pueda estar desensibilizado por
el paso del tiempo, es decir: la reaccidn ha sido hace afnos y las pruebas cuta-
neas se han negativizado8. Ademas hay que rehistoriar al paciente para incidir
mas en la descripcion del cuadro clinico presentado tras la picadura, y diferen-
ciar una urticaria y/o anafilaxia de un cuadro vasovagal debido a la picadura4.



Finalmente contamos con pruebas diagndsticas alternativas, aunque hay que
tener en cuenta el alto coste de la mayoria de ellas; por tanto, hoy en dia se rea-
lizan en laboratorios especializados. Ademas, estas pruebas no estan todavia
estandarizadas y s6lo tenemos datos parciales sobre su sensibilidad y especifi-
cidad. Podemos destacar dentro de éstas el CAP de alta resolucion que puede
detectar niveles mas bajos de IgE, considerandose positivos niveles de IgE > 0,10
kU/I3; la determinacion de IgE especifica a alérgenos purificados que permite
determinar la existencia de IgE especifica para las diferentes proteinas conteni-
das en un extracto es una técnica compleja que basicamente se usa en investi-
gacion, aungue ya hay comercializados algunos antigenos, tanto de abeja como
de vespula y polistes. Test de activacion de basofilos utilizando como marcador
el CD639%; finalmente, se puede realizar una repicadura controlada, método con-
trovertido en la actualidad y no recomendado por la EAACI' por el riesgo de pre-
sentar una reaccion severa, por su limitada sensibilidad, ademas de que su valor
estd limitado ya que depende de si conocemos el insecto que causo la reaccion.

Ya para acabar, tanto si no disponemos de pruebas alternativas como si al rea-
lizarlas no se llega a un diagndstico, siempre debemos observar al paciente rea-
lizando revisiones periodicas e instruirle en el uso de adrenalina precargada.

Pruebas cutaneas positivas a varios venenos

Estamos ante un grupo de pacientes que puede llegar a ser hasta el 50%710. Tras
una reaccion sistémica por una picadura de insecto, al realizarle el estudio,
obtenemos pruebas cutaneas positivas a 2 o incluso 3 venenos testados; en
estos casos, hay que intentar dilucidar si estamos ante una doble sensibiliza-
cién o una reactividad cruzada#4, algo trascendental a la hora de elegir la com-
posicion de la inmunoterapia8. En estos casos, si el paciente es capaz de iden-
tificar correctamente el insecto responsable de la reaccion, habitualmente la
inmunoterapia se realiza con el veneno de dicho insecto’.
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Podemos dividir las sensibilizaciones multiples en 3 grupos.12:

> Sensibilizacion a varias especies de la familia Vespidae.
- Vespula/Polistes.
- Vespula/Vespa.

Los alérgenos mayores entre los véspidos son la fosfolipasa A1, la hialuronida-
sa y el Ag 5. La reactividad cruzada es alta debido a la similitud alergénica y
estructural de sus antigenos'".



> Sensibilidad a varias especies de la familia Apidae.
— Apis/Bombus.

El alérgeno mayor de la abeja es la fosfolipasa A2 (Api m1), mientras que su
componente mas numeroso es la melitina (Api m4). El veneno de abejorro po-
see 4 alérgenos: fosfolipasa A2, proteasa, hialuronidasa y fosfatasa acida’’.

La fosfolipasa A2 de la abeja y del abejorro son antigénicamente diferentes, por
ello, no existe tanta reactividad cruzada entre ambass.

> Sensibilidad a Vespidae y Apidae.
— Apis/Vespidae.
— Apis/Polistes.
— Apis/Vespidae/Polistinae.

La responsable de la reactividad cruzada entre ambas familias es la hialuroni-
dasa, ya que ésta comparte hasta un 50% de identidad moleculars.

Hay que tener en cuenta en este caso que puede haber un reconocimiento por
parte de la IgE de la porcion glicosilada de las proteinas del veneno y parece
gue estos anticuerpos tienen escasa o nula significacion clinica’s.

Como hemos comentado antes, en estas situaciones es muy importante deter-
minar si el paciente ha sido capaz de identificar el insecto responsable. En caso
negativo, debemos intentar aclarar si estamos ante una reactividad cruzada o
una doble o triple sensibilidad, algo fundamental si pensamos instaurar trata-
miento con inmunoterapia. Para ello, existen unas pruebas alternativas aunque,
como hemos comentado, son caras, no estan estandarizadas y no estan al
alcance de todos los alerg6logos.

Dentro de éstas, podemos destacar el RAST/CAP, inhibicién que consiste en una
modificacion en la determinacion de la IgE especifica, de forma que se incluye
una fase de inhibicion inicial durante la cual el suero del paciente es incubado con
extracto de veneno de ambas especies por separadod'4; también se puede rea-
lizar una determinacion de antigenos aislados (Advia Centauro® InmunoCAP); al
principio se utiliz6 el Ag 5 diagnosticando el 80% de los sueros, pero poco des-
pués se ampli6 la bateria con la determinacion de fosfolipasa A1 e hialuronida-
sa, llegando a un 95% de los diagndsticos’s.

Al igual que en el caso de los pacientes con pruebas cutaneas e IgE especifica
negativa, cuando tenemos pruebas cutaneas positivas con varios venenos,
podemos utilizar el test de activacion de basofilos para diferenciar si estamos
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ante una reactividad cruzada o una doble sensibilidad?6.17.18, Por (ltimo, se pue-
den realizar técnicas de immunoblot que permiten determinar la existencia de
ISE especifica para diferentes proteinas de un extracto; es una técnica mas
compleja que el CAP4.19.20,

Con cualquiera de las pruebas descritas podemos obtener tres posibles resul-
tados: que exista una reactividad cruzada entre los diferentes venenos, por
tanto, en este caso, optaremos por poner una inmunoterapia con el veneno
causante de la sensibilizacion primaria; que exista una doble sensibilizacion, es
decir, el paciente es alérgico a los 2 0 3 venenos testados, o que la prueba sea
no concluyente. En los dos ultimos casos, debemos optar por poner una doble
o triple inmunoterapia.

En el caso de que el paciente tenga pruebas positivas a varios venenos y no
tengamos a nuestra disposicion ninguna de las pruebas alternativas, ante la
duda deberiamos poner tratamiento con 2 o 3 venenos segln los casos y siem-
pre cada veneno por separado.

Tras instaurar tratamiento con inmunoterapia, debemos hacer controles anua-
les en los que realizaremos pruebas cutaneas y determinacion de IgE especifi-
ca. En los pacientes en los que se haya diagnosticado reactividad cruzada entre
varios venenos y solo reciba inmunoterapia con el veneno causante de la sen-
sibilizacion primaria, en estos controles anuales debemos observar una dismi-
nucion de la IgE, no soélo frente al veneno que estemos vacunando, sino al resto
con el que presente reactividad cruzada, ya que, si no es asi, debemos plan-
tearnos que hay un error en el diagnostico?.
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Picaduras y mordeduras
de Invertebrados terrestres
(Insectos, aranas

y ciempiés) y marinos
(medusas vy peces)
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Paciente con historia de reaccion a picadura de INVERTEBRADO:

moscas, mosquito, pulga, pulgén, garrapata, chinche, orugas, escorpiones, etc.

Historia y exploracion fisica con identificacion del invertebrado

¢Es una reaccion local o sistémica?

* Urticaria papular: Mas frecuente en nifios. Papulas con
vesiculas (papula con sombrero) muy pruriginosas. Puede ser
recurrente con papulas crénicas en zonas de piel expuesta.
Las zonas del pafial y/o con ropa estan libres de lesion.
Duracion dias.

v

Exploracioén clinica:
Piel, vias respiratorias, sistemas
cardiovascular y gastrointestinal,
nivel de consciencia.
¢ Es un episodio grave para la
vida?

Reaccioén local con inflamacion Tratamiento: cetirizina 10 mg/24 h,
en el lugar de la picadura: prurito desloratadina 5 mg/24 h, ebastina
local, eritema y edema. 20mg/24h, rupatadina 10 mg/24 h u otro,
Duracion minutos a horas. controlan el prurito.
Cremas de corticoides topicas aplicadas
%} en las lesiones.
Usar repelentes topicos o sistémicos
(vitamina B+) para prevenir nuevas
Tratamiento: lavar con agua y picaduras.

jabon. Aplicar compresas frias o
hielo y lociones tépicas de
calamina. Evitar antihistaminicos

y anestésicos locales topicos. Los Tratamiento sintomatico:
antihistaminicos orales controlan Antihistaminicos, corticoides, oxigeno,
el prurito (cetirizina 10 mg/24 h; beta2, etc.

desloratadina 5 mg/24 h; ebastina Extraccion de suero: triptasa*

20 mg/24h; rupatadina 10 mg/24 Observacion.

h u otro). Pauta corta de

prednisona en reacciones locales

muy severas.

En casos graves pueden ser Si triptasa elevada
necesarios analgésicos

Paciente con
posible o probable
anafilaxia.

y antibioticos, con desbridaciéon
de la herida.

Enviar al paciente a la <‘|
consulta del alergélogo

v

Adrenalina (0,5 cc de la dilucién
1/1000 cada 10-15 min. via i.m.
Antihistaminicos.

Corticoides, oxigeno, etc..
Extraccion de suero: triptasa*
Observacion.




La picadura se define como la introduccion de un apéndice o0 aguijon (abeja) en
la piel, generalmente de tipo defensivo, mientras que la mordedura es la lesion
cutanea producida por los apéndices bucales o cefélicos (aranas) de tipo agre-
sivo 0 con el objeto de extraer sangre de la piel (mosquitos)?.

Invertebrados terrestres

Los invertebrados terrestres que producen con mas frecuencia este tipo de
lesiones son los descritos en la tabla 1.

Tabla I.

Clase Insectae (Insectos) Himendpteros (abejas, avispas, abejorros)
Dipteros (moscas y mosquitos)
Lepiddpteros (orugas)

Clase Arachnidae (Aranas) Escorpiones
Aranas
Garrapatas

Clase Chilopodae (Ciempiés) Escolopendra

Los tipos de reacciones mas frecuentes son por:
Picadura de himendpteros2

Las picaduras de himenOpteros se tratan en un algoritmo especifico pero en
resumen pueden ser:
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> Locales: habitualmente suelen ser una por insecto en las abejas y mas de una
en la avispas.

> Reacciones locales severas: edema severo y extenso desde la zona de la pica-
dura y que puede ser inmediato o tardio (de 6 a 24 horas).

> Reacciones sistémicas:

— Multiples picaduras (una colmena): reacciones severas toxicas similares a
las reacciones anafilacticas por la histamina introducida (peligro con mas
de 20 picaduras, sobre todo en nifos).

— Una o varias picaduras que producen un reaccion anafilactica de leve a se-
vera con shock.

Picaduras de dipteros3

Las picaduras de moscas y mosquitos suele ser extractivas de sangre con ino-
culacién del veneno de la saliva.



> Reacciones locales: la mayoria son leves con un punto central, y distribuidas
por zonas expuestas, cara, brazos y piernas. Pueden ser multiples.
> Reacciones sistémicas: muy raras, de tipo urticaria generalizada.

Picadura de lepidopteros45

Las picaduras de orugas suelen ser por contacto directo o por dispersion en el
aire de fragmentos urticariantes desde los arboles que las contienen como, por
ejemplo, la procesionaria del pino (Thaumetopoea pityocampa). Ademas, suelen
Ser reacciones pruriginosas que luego se hacen maculopapulosas por el rascado.

Picaduras de escorpiones¢
El mas comun es el Buthus occitanus, distribuido por toda la peninsula.

> Reacciones locales: la picadura suele ser en el pie 0 en las manos al levantar
piedras donde se cobijan, y la gravedad depende del propio escorpion, de la
cantidad inyectada y del estado de la victima. Suele haber un intenso dolor
local, con un edema con punto de inoculacion, seguido de edema y dolor lo-
corregional progresivo.

> Reacciones sistémicas: a veces se presentan sintomas generales entre pocos
minutos y una hora, con efectos serotoninérgicos y neurotoxicos de forma
excepcional.

Mordeduras de aranas’

La composicion del veneno de las arafnas tiene componentes hemoliticos, pro-
teoliticos y neurotoxicos.
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> Reacciones locales: la mayoria de las especies distribuidas por Espafia solo
suelen causar dolor y molestias locales. Y sélo la Latrodectus tredecinguttatus
0 viuda negra puede producir una toxicidad sistémica neurotoxica y espas-
madica en nifos y ancianos.

Mordeduras de garrapatass

Son aracnidos hematofagos que no so6lo producen la lesidn de la picadura, sino
que pueden trasmitir enfermedades desde los animales.

> Reacciones locales: las reacciones mas habituales suelen ser de dolor local
donde sigue aferrada la garrapata. Si no se extrae, pueden parecer cuadros
de tipo anafilactico o de paralisis toxica.



Mordeduras de escolopendras?

Son los ciempiés, dentro de los artrépodos, los mas venenosos, escurridizos y
agresivos al tratar de manipularlos. Se encuentran esparcidos por todo el
mundo, menos en los lugares frios. Se les puede encontrar entre la corteza, ma-
dera y debajo de piedras. Las escolopendras inyectan veneno desde un par de
“unas” o colmillos en su zona bucal.

> Reacciones locales: sus mordeduras son dolorosas, con dos punciones hemo-
rragicas, edema e inflamacion local y, en ocasiones, necrosis en el area afec-
tada, con dolor intenso.

En las reacciones por invertebrados es muy importante:

> ldentificar el invertebrado directamente (tabla II).
> Identificar el invertebrado por el tipo de reaccion (tabla IiI).

Tabla Il. Identificacion del invertebrado

Directa: recoger el invertebrado o insecto ofensor y llevarlo a Urgencias si hace falta.

Indirecta:

> Por la zona del cuerpo: partes expuestas, partes cubiertas.

> Por la picadura: con aguijon, sin aguijon.

> Por el habitat: campo o aire libre, animales de compafia, pinares o arboledas con orugas,
casas cerradas o establos, pedregales o al levantar piedras.

Tabla lll. Identificacion del invertebrado terrestre por el tipo de reaccion

Habitualmente reacciones locales

> Dipteros: moscas y mosquitos: picaduras multiples con punto central.

> Lepiddpteros: orugas: lesiones urticariantes diseminadas en zonas expuestas sin contacto
claro con un animal.

> Arahas: mordeduras Unicas en lugares cerrados o establos.

Reacciones locales con persistencia de la garrapata adherida

> Garrapatas: mordeduras con la garrapata adherida. Visualizarla y extraerla antes de aplicar
tratamiento.

Reacciones locales severas y toxicas

> Escorpiones: sospecha por dolor intenso y unico. Pedregales o al trabajar con la manos o
pies descalzos. Se puede confundir con avispas o abejas que se pisan en terrenos
pedregosos cerca de albercas o charcos.

Reacciones locales, edema severo y/o anafilaxia

> Himendpteros: abejas, avispas, etc.: comprobar que no ha dejado aguijon (abeja). Picaduras
multiples por colonias.
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Animales marinos

Los principales animales marinos que producen picaduras son las medusas
y las rayas?o.

Picaduras de las medusas

Los nematocistos (6rganos con aguijon) de los tentaculos que cuelgan del cuerpo
tienen substancias urticariantes que, al contacto con la piel, producen un eritema
habitualmente longitudinal muy doloroso, eritematoso, vesiculoso y, a veces,
hemorragico que se puede tratar de forma local. Muy rara vez presenta sintomas
generales de toxicidad como nauseas, cefaleas, dolores y espasmos musculares,
sudoracion, alteraciones del ritmo cardiaco y dolor toracico de tipo pleuritico.

Picaduras de rayas

La picadura de la espina de la raya, localizada en el dorso de la cola, suele cla-
varse al pisarlas en el pie o en la pierna. Produce un fuerte dolor local que, a
veces, se extiende por toda la extremidad y que suele ir acompafado de sin-
cope. Las heridas sueles ser profundas, grandes, con edema, tumefaccion, san-
grado abundante.
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Factores de riesgo

Se estima que entre el 12 y el 20% de los pacientes pueden presentar reaccio-
nes sistémicas (RS) con la inmunoterapia (IT) de veneno de himendpteros?.2. De
ellas, s6lo el 6-8% necesita tratamiento2. Una serie de factores influyen en la
mayor 0 menor aparicion de dichas reacciones adversas.

1. Factores de riesgo relacionados con el veneno

> Pautas de iniciacion. Segun la rapidez con que se alcance el mantenimien-
to, las pautas se clasifican en ultrarrapidas o ultrarush, rapidas o rush, agru-
padas o cluster, y convencionales. La incidencia de reacciones adversas es
mayor en las pautas ultrarrapidas2.3.

> Dosis. Las reacciones son mayores en la fase de inicio que en la de manteni-
miento. Las reacciones se asocian a dosis de entre 1y 50 pg. Las dosis con
mayor riesgo de producir RS son las de 40-60 pg?2.

> Tipo de veneno. La IT con veneno de abeja tiene mas fallos de tratamiento,
mas reacciones sistémicas con inmunoterapia y mas recaidas tras su suspen-
sidn45. Esto se corrobora en otros estudios. Con respecto a extractos acuo-
S0s versus depot, se ha visto que no hay diferencias en cuanto a RS, pero si
en cuanto a reacciones locales (RL), mas frecuentes en extractos acuosose.

2. Factores de riesgo relacionados con datos analiticos

> Triptasa basal. Se han correlacionado los niveles elevados de triptasa (> 11,4 pg/l)
con una mayor gravedad en las reacciones por picadura (grado lII-IV de Mi-
ller) y con la edad de los pacientesé. Debe tenerse precaucion con niveles de
triptasa basal > 8 ug/17:3.
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3. Mastocitosis

Esta descrito que los pacientes con mastocitosis presentan un mayor nimero
de reacciones sistémicas con IT? y que ésta debe mantenerse de por vida, ya
gue se han comunicado casos de muerte por picadura tras su suspension. Una
reaccion alérgica grave tras picadura de himendptero puede ser una manifes-
tacion clinica de una mastocitosis sistémica subyacente’. En pacientes con
mastocitosis, la anafilaxia tras picadura de himendpteros puede ser la primera
manifestacion de la enfermedad y el tratamiento con inmunoterapia puede pro-
ducir un 29% de reacciones sistémicas’.



4. Factores relacionados con el uso de medicacion concomitante

Parece existir una asociacion entre patologia cardiovascular previa y reaccién
sistémica con IT de veneno de himendpteros3 mas que con el uso de ciertos
farmacos.

> Betabloqueantes. Su uso no se relaciona con reacciones mas graves ni con
una mayor frecuencia de RS secundarias a IT, pero si con una menor respues-
ta al tratamiento. Se aconseja suspenderlos 24-48 horas antes de la IT.

> IECA (inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina). Se han rela-
cionado con el aumento de reacciones sistémicas por IT, y se ha preconizado
suspender su uso 24 horas antes de cada dosis. Hay estudios que no encuen-
tran asociacion entre la toma de IECA y la existencia de RS durante la IT12.13,

Pretratamientos

Puede usarse pretratamiento con diversos farmacos.

> Antihistaminicos H,. Los antihistaminicos H, han demostrado en diversos
estudios su eficacia en la reduccion de RL y de urticaria. No parecen influir en
la aparicién de RS mas graves. Deben iniciarse 1-2 dias antes del inicio de la
inmunoterapia y mantenerse hasta que se hayan tolerado 3 dosis de mante-
nimiento4-16,

> Antihistaminicos H,. Los anti-H, se han usado también como pretratamien-
to. Hay algun estudio que evidencia su ausencia de eficacia e incluso asocia
SU USO con un mayor namero de reacciones sistémicas.

> Montelukast. El pretratamiento con montelukast es capaz de disminuir la
incidencia de reacciones locales?’.

> Corticoides. El uso asociado de antihistaminicos + corticoides previo a las
dosis de IT se ha empleado para aumentar la tolerancia en pacientes con
mastocitosis.

> Omalizumab. Se ha administrado en pacientes con reacciones sistémicas
por IT para mejorar la tolerancia a ésta Ultima —con buenos resultados- en
dosis mas altas que las usadas en el tratamiento del asma'8.19. Hay pocos
estudios y algun caso en el que no ha resultado eficaz20.
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En caso de ocurrir una reaccion adversa durante la fase de inicio, se recomien-
da premedicar y repetir la Ultima dosis. El cambio a extractos purificados donde
se hayan eliminado las aminas vasoactivas mejora la tolerancia® y disminuye
las reacciones tanto locales extensas como sistémicas?’.
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