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Abstract

Background: Latex-fruit syndrome (LFS) is characterized by allergy to latex and plants. Papain,
chymopapain, caricaine and class | chitinases are papaya’s most allergenic proteins. The similarity
between latex hevein epitopes and papaya class | chitinases might explain the latex-papaya
syndrome (LPS).

Objective: To describe the clinical characteristics of patients with LPS.

Methods: Cross-sectional, observational, descriptive study where 11 patients diagnosed with latex
allergy by skin prick test and clinically diagnosed with papaya-induced anaphylaxis were included
The results were analyzed with descriptive statistics.

Results: Out of 11 patients with LPS, 72.7% were females (7 to 46 years), all with a history of
papaya-induced anaphylaxis, identified by medical history and medical notes plus latex-positive
skin prick tests, with 63.3% exhibiting anaphylaxis in the skin prick tests. Risk factors included
multiple surgeries, another allergic disease, and being employed in the field of health; 63.6% were
allergic to to other foods, 45.4% to medications, 45.4% had allergic rhinitis and 27.3% had asthma.
Conclusions: Hypersensitivity to papaya increases the risk of anaphylaxis in patients with latex
allergy and, therefore, mortality. Clinical data is the main diagnostic tool. Education for the
management of anaphylaxis with adrenaline self-administration is essential.
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Resumen

Antecedentes: El sindrome latex-fruta (SLF) se caracteriza por alergia al latex y vegetales. La
papaina, quimopapaina, caricaina y las quitinasas clase | son las proteinas mas alergénicas de
la papaya. La similitud entre epitopos de heveina del latex y las quitinasas clase | de la papaya
puede explicar el sindrome latex-papaya (SLP).

Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas de pacientes con SLP.

Métodos: Estudio transversal, observacional y descriptivo. Se realiz6 a 11 pacientes con
diagnostico por puncion cutanea de alergia al latex y diagnostico clinico de anafilaxia a papaya.
Los resultados fueron analizados con estadistica descriptiva.

Resultados: De 11 pacientes con SLP, 72.7 % fue del sexo femenino (7 a 46 afos), todos con
antecedente de anafilaxia a papaya, identificada por historia clinica y notas médicas mas pruebas
cutaneas positivas a latex; 63.3 % presentd anafilaxia en las pruebas cutaneas. Los factores de riesgo
fueron mdltiples cirugias, otra enfermedad alérgica y ser empleado en el ambito de la salud; 63.6 %
tenia alergia a otros alimentos, 45.4 % a medicamentos, 45.4 % rinitis alérgica y 27.3 % asma.
Conclusiones: La hipersensibilidad a la papaya incrementa el riesgo de anafilaxia en individuos
con alergia al latex, por tanto, la mortalidad. La clinica es la herramienta principal para el
diagnostico. La educacion para el manejo de la anafilaxia con autoadministracion de adrenalina

es fundamental.

Palabras clave: Hipersensibilidad; Latex; Papaya; Anafilaxia

Abreviaturas y siglas
GALAXIA, Guia de Actuacion en Anafilaxia

Introduccion

La presencia de reactividad cruzada entre alérgenos
constituye un reto diagndstico y terapéutico para el
médico. Ocurre cuando un alérgeno condiciona una
respuesta a otro con el que esta estructuralmente re-
lacionado, en un paciente previamente sensibilizado.

La Organizacion Mundial de Alergia (WAO)
sefiala que una proteina puede tener reactividad cru-
zada con un alérgeno si comparten al menos 35 % de
similitud en un fragmento de 80 aminoacidos o un
péptido idéntico de 6 a 8 aminoacidos. Esto ocurre
de forma independiente a su relacion filogenética.!

El sindrome latex-fruta (SLF), descrito en 1991,
es un ejemplo de reactividad cruzada. Los pacientes
con SLF presentan de forma simultanea alergia al
latex del hule (Hevea brasiliensis) y otros alimentos
de origen vegetal.>?

La prevalencia de alergia al latex en la pobla-
cion general se estima en 4.3 %. Las poblaciones
con mayor riesgo son los trabajadores de la salud
y pacientes con antecedentes de multiples cirugias,
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particularmente aquellos con defectos del tubo neu-
ral, malformaciones urinarias y cardiopatias congé-
nitas. El SLF se presenta en 80 % de los pacientes
con alergia al latex.*

El SLF se asocia con mayor frecuencia a la in-
gesta de aguacate, platano, castafia y kiwi; se ha re-
portado reactividad cruzada también con la ingesta de
papaya, pifia, tomate, jicama, pepino, entre otros.>¢

La papaya es una planta originaria de América;
México se encuentra entre los primeros cuatro pro-
ductores de papaya (Carica papaya) en el mundo,
con una produccion anual que alcanza un millén de
toneladas. La planta consta de distintas partes con
composicion quimica variable (figura 1), incluyendo
sustancias con actividad alergénica que predominan
en el latex, sustancia acuosa coloidal blanquecina
que se observa al corte del fruto, durante su cosecha
y consumo.>’

Las proteinas de la papaya con actividad aler-
génica son papaina (alérgeno mayor, Car p 1), qui-
mopapaina, caricaina (proteinasa 3 de papaya) y una

http://lwww.revistaalergia.mx
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Fruta: proteinas, grasas, fibra, carbohidratos, minerales:
calcio, fosforo, hierro; tiamina, riboflavina, vitamina C,
acidos citricos, componentes volatiles, alcaloides

Semilla: acidos grasos, proteinas, fibra, aceite de papaya,
carpaina, bencilisotiocinato, bencilglucosinato,
glucotropacolina, benciltiourea, hentriacontano,

b-sistosterol y caricina

Latex: enzimas proteiliticas, papaina, quimiopapaina,
glutamin ciclotransferasa, quimiopapina A, By C,
peptidasas Ay By lisosimas

Raiz: enzima denominada mirosin
Hojas: capaina, colina, vitamina C y E.
Jugo: &cido N-butirico, N-hexainoico, N-octaonico,
grasas: acido palmitico, linoleico y acido oleico

Figura 1. La papaya (Carica papaya) es una planta originaria de América que pertenece a la familia Caricaceae. En cada
parte varia la composicién quimica y las sustancias alergénicas, que predominan en la fruta, latex y polen.

glicilendopeptidasa (proteinasa 4 de papaya); todas
son endopeptidasas de cisteina.?

Se han encontrado quitinasas clase I, localiza-
das en el fruto y polen, que tienen actividad aler-
génica por reactividad cruzada con quitinasas clase
I de otras plantas, como el latex del hule. También
se describen quitinasas clase II presentes en el latex
de la papaya, pero no se ha demostrado su actividad
alergénica.’'o!!

Es posible que la explicacion para entender la
reactividad cruzada latex-papaya sea la presencia
de los 15 alérgenos del latex del hule que han sido
identificados y que se clasifican en panalérgenos y
alérgenos constitutivos.>'?

Los panalérgenos del latex del hule de mayor
relevancia clinica son Hev b 1 y Hev b 3 en pacien-
tes con espina bifida; Hevb 5, Hevb 6 y Hev b 15 en
los trabajadores de la salud; y Hevb 2,4, 7,8, 11, 12
y 13, asociados con reactividad cruzada y SLF.>1>13

El alérgeno Hev b 6.02 es una proteina relacio-
nada con quitinasas, y comparte 50 % de homologia
con quitinasas de platano, aguacate y castana, entre
otras. El Hev b 11 es una quitinasa clase I, con una
posible participacion en este sindrome. Ambas qui-
tinasas se proponen como responsables en la reacti-
vidad cruzada de latex-papaya.’

La anafilaxia sucede de forma mas frecuente en
pacientes con SLF comparados con pacientes alérgi-
cos solo al latex del hule, posiblemente por epitopos

http:/mww.revistaalergia.mx

de alta similitud estructural entre la heveina y las
quitinasas clase I de las frutas.!*!

La alergia a papaya fue descrita en 1975 como
una alergia ocupacional debido a la actividad proteo-
litica de la papaina, que se utiliza en la industria ali-
menticia, cervecera, farmacéutica y cosmética.'®!7-13

-

Figura 2. Prueba positiva a puncién cutanea con latex.

Se observa una erupcion de 36 x 25 mm en antebrazo
izquierdo de una paciente de 19 afios de edad, a quien se
la aplicé prueba cutanea con extracto de latex estan-
darizado. La prueba se considero positiva en todos los
pacientes con lesiones > 3 mm al control negativo.

Rev Alerg Mex. 2018;65(1):3-9 5
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También se ha demostrado actividad alergénica
de la quimopapaina, utilizada anteriormente en la
quimionucleolisis del cartilago intervertebral en pa-
cientes con hernia de disco, quienes eventualmen-
te desarrollaron sensibilizacion a la enzima, lo que
contribuy6 a que se descontinuara el procedimiento
desde 2002.%

Considerando lo anterior, encontramos mayor
frecuencia de anafilaxia en pacientes con SLF, rela-
cionada con los alérgenos Hev b 2, Hev b 6.02, Hev
b7,Hevb 8 Hevb 11 y Hev b 12 y quitinasas clase
I, tanto del latex como de diversas plantas.>®’

La similitud estructural entre estos epitopos de
heveina y quitinasas clase I en la papaya puede expli-
car el cuadro clinico que presentan los pacientes con
SLF asociado con papaya (sindrome latex-papaya).

No contamos con una casuistica nacional sobre
la prevalencia de reacciones alérgicas secundarias a
papaya y existe escasa informacion sobre su impor-
tancia como alérgeno asociado relacionado con SLF.
El objetivo de este articulo fue describir las carac-
teristicas clinicas de una cohorte de pacientes con
sindrome latex-papaya.

Métodos

Estudio observacional, descriptivo y transversal en
la Clinica de Alergia a Medicamentos y Alimentos
del Servicio de Alergia e Inmunologia Clinica, Hos-
pital de Especialidades, Centro Médico Naional Si-
glo XXI, en el que se evaluaron a todos los pacientes
que acudieron entre marzo de 2016 y febrero de 2017

nacionales. No se realizé prueba de puncion cutdnea
con exposicion directa a papaya fresca, dado el ante-
cedente de anafilaxia, de acuerdo con las recomen-
daciones de las guias internacionales.>*

Los pacientes que presentaron anafilaxia du-
rante las pruebas cutaneas a extracto de latex fueron
diagnosticados, clasificados y tratados de acuerdo
con las guias de la WAO y Guia de Actuacion en
Anafilaxia 2016 (GALAXIA 2016).203

Todos los resultados fueron analizados con estadis-
tica descriptiva usando el programa SPSS version 22.

Resultados

Se evaluaron 11 pacientes con sindrome latex-papa-
ya; 72.7 % de los pacientes fue del sexo femenino,
con un rango de edad entre los siete y 46 afios; 100 %
tenia antecedentes clinicos de hipersensibilidad a
papaya, caracterizada por alergia oral, urticaria, an-
gioedema y disnea, que en conjunto establecen el
diagnostico de anafilaxia; un paciente presentd cho-
que anafilactico. Por los antecedentes de anafilaxia
con pruebas cutaneas a extracto de latex no se realizd
puncién cutanea con exposicion directa a papaya

Cuadro 1. Antecedentes alérgicos de los pacientes con sindrome
latex-papaya
Caracteristicas n %

Pruebas cutaneas al latex (extracto)

: . ; Positivas 1" 100
para protocolo de estudp de alergia al lat§x. Anafilaxia durante pruebas - 636
En la muestra se incluyeron 11 pacientes con
diagnostico de alergia al latex y antecedente de re- Grado 1 3 428
accion alérgica secundaria al contacto con papaya. Grado 2 0 0
Esta altima se establecid con lo referido por el pa- Grado 3 4 57.1
ciente durante el interrogatorio y la nota de referen- Grado 4 0 0
ci'a del servicio de urgencias de sus respectivos 'hos- B AT E & TR T pEEE
pitales generales de zona. En los casos compatibles
. . . . r g Grado 1 0 0
con anafilaxia por papaya se integrd el diagnostico
segun la definicion de la WAO vy se clasificé la gra- Grado 2 7 63.6
vedad con base en la puntuacion de Sampson.* Grado 3 3 27.2
El diagnostico de alergia al latex incluy¢ la his- Grado 4 1 9.2
toria clinica con el antecedente de reaccion adversa a Otras enfermedades alérgicas 8 79
este.y se corrobord con prueba; por puncién cutanea, Alimentaria (otros) 7 B3.6
realizadas con extracto estandarizado de latex del labo-
ratorio ALK® 500 pm/mL (figura 2).202! Medicamentos 5 45.4
Los resultados de las pruebas cuténeas con latex Rinitis 5 45.4
fueron interpretados de acuerdo con las guias inter- Asma 3 27.3
6 Rev Alerg Mex. 2018;65(1):3-9 http://lwww.revistaalergia.mx
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Cuadro 2. Pacientes con sindrome latex-papaya

Antecedentes
Edad
~ Sexo .
(ahos) Atopia
Qx
AA AM Ri As
1 7 M - - - - +
2 9 F + + - - +
3 12 F - + - - +
4 17 M + - + - +
5 18 M - + - - +
6 25 F + + + + +
7 35 F - - - - +
8 36 F + - + + +
9 42 F + - - - +
10 46 F + - + + +
11 51 F + + + - +

Anafilaxia
a papaya
Personal Nota
de salud médica
- + +
- + +
- + +
- + +
- + +
- + +
- + +
+ + +
- + +
- + +
- + +

HC

+

+

Alergia al latex

PC Anafilaxia
en PC
+ +
+ _
+ +
+ _
+ -
+ +
+ +
+ +
+ _
+ +
+ +

Grado
anafilaxia

3

3

P = paciente, M = masculino, F = femenino, AA = alergia a otros alimentos, AM = alergia a medicamentos, Ri = rinitis alérgica, As = asma,
Qx = antecedentes quirdrgicos, HC = historia clinica, PC = pruebas cutaneas (puncién con extracto estandarizado a latex ALK®)

fresca, debido al riesgo de un nuevo evento de ana-
filaxia. En todos los pacientes se corrobord alergia
al latex mediante pruebas cutaneas por puncion;
63.3 % de los pacientes present6 anafilaxia durante
las pruebas (cuadro 1). No se reportaron reacciones
bifasicas.

Los factores de riesgo identificados en estos pa-
cientes fueron antecedentes quirtrgicos, atopia y la
ocupacion (cuadro 2); 72 % de los pacientes contaba
con al menos otra enfermedad alérgica, entre las que
se encontraron alergia a otros alimentos, alergia a
medicamentos, rinitis alérgica y asma (cuadros 1y
2). Los alimentos asociados con otras alergias ali-
mentarias se resumen en el cuadro 3.

Discusion

El SLF es una reactividad cruzada relevante que se
presenta hasta en 80 % de los pacientes con alergia
al latex. Es relevante la asociacion de este sindrome
con la papaya, particularmente en nuestro pais, uno
de los principales productores y consumidores del
mundo.

En el grupo de 11 pacientes con SLF asociado
con papaya, llama la atencion la mayor frecuencia
del sexo femenino (72.7 %) y anafilaxia en 63 % de
los pacientes durante la realizacion de pruebas cu-

http://www.revistaalergia.mx

Cuadro 3. Otras alergias alimentarias en pacientes con sindrome

latex-papaya
Alimento
Papaya
Jicama
Platano
Aguacate
Melon
Mango
Avellana
Nuez
Tuna
Durazno
Camaroén
Nopal
Kiwi
Pescado
Tomate
Naranja

Pifa

Rev Alerg Mex. 2018;65(1):3-9

Pacientes

-
N

1

N N N NN NN NN WD

%
00
36.3
27.2
18.1
18.1
18.1
18.2
18.2
18.2
18.2
18.2
18.2
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Figura 3. El equipo personal para manejo de anafilaxia
con autoadministraciéon de epinefrina consiste en un estu-
che metalico que contiene: A) Un ampula de epinefrina de
1 mg/mL. B) Aguja de 20 G/3Z8 mm. C) Jeringa graduada
de 1 mL. D) Torunda alcoholada. Este equipo es integrado
en el propio servicio, ya que en México no se cuenta con
autoinyectores de adrenalina.

taneas con latex. Ningun paciente presentd reaccion
bifasica ni ameritd hospitalizacion; todos recibieron
educacion para la prevencion de anafilaxia y un kit
para la autoadministracion de adrenalina (figura 3).

En nuestro estudio se observo alta frecuencia de
anafilaxia en pacientes con alergia a papaya: un pa-
ciente presenté anafilaxia grado 4, como dato de alta
morbilidad en esta asociacion.*

De acuerdo con la literatura, los alérgenos que pro-
bablemente se encuentran relacionados son Hev b 1,
Hev b 8 y papaina, por lo que una opcidon diagnos-
tica es la determinacion de IgE sérica especifica

para estas proteinas o bien el diagndstico por com-
ponentes moleculares.

Entre los antecedentes alérgicos de los pacien-
tes, 63 % tenia diagnoéstico de alergia alimentaria.
Después de la papaya, los alimentos responsables
mas frecuentes fueron jicama y platano. En con-
traste con la literatura, la jicama no se ha reportado
como un alimento frecuente en el sindrome latex-
fruta.

Todos los pacientes tenian al menos un antece-
dente de cirugia previa; la de vias urinarias fue la
mas frecuente (25 %). Lo anterior corresponde a los
informes en la literatura, donde las multiples ciru-
gias son un factor de riesgo para la sensibilizacion
a latex, especialmente en los individuos con malfor-
maciones congénitas.

Conclusiones

La frecuencia de alergia a papaya y de SLF asociado
se desconoce en México. Los procedimientos quirtir-
gicos constituyeron el factor de riesgo mas frecuente
en nuestra poblacion, especialmente de tipo urinario.
Los datos clinicos son la herramienta diagnostica prin-
cipal para determinar SLF, por lo su conocimiento
entre la comunidad médica puede prevenir resultados
fatales. Una vez hecho el diagndstico se requiere vigi-
lancia estrecha, educacion para la prevencion y mane-
jo de anafilaxia con autoadministracion de adrenalina.
Se concluye que la hipersensibilidad a papaya incre-
menta el riesgo de anafilaxia en pacientes con SLF.
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