Colegio | s .
Mexicano de Revista (]
Inmunologia Clinica - i
y Alergia, A. C.| CMICA Alergla México

Articulo original

Allergy to vegetables belonging to the Solanaceae family
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Abstract

Background: Although cross-reactivity with other plant-based foods and latex has been described,
allergies to potatoes and tomatoes are uncommon.

Objective: To study the different sensitization patterns in patients who are allergic to potatoes and/
or tomatoes.

Methods: Skin prick tests were carried out with fresh foods and extracts, specific IgE determination
and allergen detection by SDS-PAGE and IgE-Immunoblotting with both raw and heated potato
and tomato extracts.

Results: In 10 patients, two thermostable allergens to potato extract were detected; the first one
with a molecular weight that is compatible with Sola t 1 (43 kDa, patatin) and the second one with
a molecular weight of 14-22 kDa, which could correspond to the allergens Sola t 4 (16 kDa) and
Solat2 and Sola t 3 (21 kDa); in two patients who are allergic to potatoes and two patients who are
allergic to tomatoes, a thermostable allergen that is compatible to Sola | 2 (50 kDa) was detected.
The patient had presented oral allergy syndrome with some types of potatoes and showed higher
IgE reactivity to two thermostable potato allergens.

Conclusions: The allergen sensitization patterns were similar in all the patients that had been
studied, regardless of the symptoms. A new allergen involved in the allergy to solanaceae plants
has been detected.
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Resumen

Antecedentes: Aunque se ha descrito reactividad cruzada con alimentos vegetales y latex, la
alergia a la papa y al tomate es infrecuente.

Objetivo: Estudiar los diferentes patrones de sensibilizaciéon en pacientes alérgicos a la patata o
tomate.

Métodos: Se realizaron pruebas de puncién cutanea con extractos y alimentos frescos,
determinacion de IgE especifica y deteccion de alérgenos mediante SDS-PAGE e IgE-
Immunoblotting con extractos de patata y tomate crudos y calientes.

Resultados: En 10 pacientes se detectaron alérgenos termoestables a extracto de patata,
uno de peso molecular compatible con Sola t 1 (43 kDa, patatina) y otro de 14-22 kDa que
podria corresponder a los alérgenos Sola t 4 (16 kDa), Solat 2 y Sola t 3 (21 kDa); en dos
pacientes alérgicos a la patata y dos alérgicos al tomate se detect6é un alérgeno termoestable de
aproximadamente 42 kDa. En un paciente alérgico al tomate se detecté un alérgeno termoestable
compatible con Sola | 2 (50 kDa); habia presentado sindrome de alergia oral con algunos tipos de
patatas y mostré mayor reactividad IgE a dos alérgenos termoestables de la patata.
Conclusiones: Los patrones de sensibilizacion a los alérgenos fueron similares en los pacientes,
independientemente de los sintomas. Se ha detectado un nuevo alérgeno implicado en la alergia

a las solanaceas.
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PC, prueba cutanea

Antecedentes

Las solanaceas son una familia de plantas con flores
cuyo género mas importante es el Solanum, al que
pertenecen la patata (Solanum tuberosum) y el tomate
(Solanum lycopersicum). Aunque estos alimentos
son muy consumidos en el mundo, las reacciones
alérgicas causadas por ellos son inusuales.

La manifestacion clinica mas frecuente de
alergia a estos alimentos es el sindrome de alergia
oral (SAO) en pacientes que también tienen alergia
al polen. Se han descrito otras manifestaciones en
adultos y nifios como sintomas respiratorios, derma-
titis de contacto o anafilaxia.! Ademas, los pacientes
sensibilizados a la patata pueden sufrir reacciones
mediadas por IgE al manipular patata cruda, mos-
trando afectacion respiratoria o cutanea aunque to-
leren la patata cocida.? La ingestion de patata cocida
puede desencadenar reacciones inmediatas y tardias
que pueden ser graves.’

En cuanto a la alergia al tomate, la presentacion
clinica mas frecuente es el SAO causado por el to-
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SAO, sindrome de alergia oral

mate crudo, pero se han reportado manifestaciones
mas severas como la anafilaxia.*

Las reacciones de hipersensibilidad debidas a
alérgenos por reacciéon cruzada son frecuentes en
pacientes alérgicos. En cuanto a las solanaceas des-
tacan las reacciones cruzadas entre alérgenos de pa-
tata, tomate y otras fuentes vegetales, como pdlenes
o latex.’ Las proteinas denominadas profilinas, PR-
10 y LTP estan implicadas en la reactividad cruzada
entre hortalizas y pacientes sensibilizados a pdlenes.
Se han identificado pacientes con diferentes sintomas
cuando ingieren tomate o patata, pero los resultados
de las pruebas de alergia en la practica clinica habi-
tual no permiten identificar patrones especificos de
sensibilizacion relacionados con la sintomatologia.

El objetivo de este estudio fue obtener una re-
presentacion grafica de la sensibilizacion de pobla-
cion de pacientes alérgicos a la patata y el tomate,
proporcionando informacion sobre los alérgenos
implicados en los sintomas clinicos de cada pacien-
te, con la finalidad de determinar si los patrones de
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sensibilizacion se correlacionan con las diferentes
presentaciones clinicas.

Métodos

Estudio descriptivo, observacional y prospectivo
en pacientes diagnosticados de alergia a la patata
o tomate en el Servicio de Alergia del Hospital La
Paz, Madrid, Espana. Este estudio fue aprobado por
el comité de ética del hospital (nimero PI-3075) y
se obtuvo el consentimiento informado por escrito
de todos los participantes.

Los pacientes fueron seleccionados por conve-
niencia conforme llegaron a la consulta durante un
aflo. El criterio de inclusion fue el diagndstico de
alergia a la patata o al tomate mediante prueba de
puncioén cutanea (PC) o determinacion de IgE espe-
cifica (Immunocap), después de que los pacientes
firmaran el consentimiento informado del estudio.
Los criterios de exclusion fueron no determinacion
objetiva de alergia a la patata o tomate, rechazo a
participar en el estudio o no firmar el consentimiento
informado.

El estudio alergologico incluyo PC con extractos
comerciales de patata y tomate (Allustal 1000 IC/mL
y ALK-Abellé 1:20 w/v, respectivamente) y con
patata y tomate crudos o cocidos. Los resultados se
consideraron positivos si el diametro de la papula
obtenida era de al menos 3 mm mayor que el pro-
ducido por el control negativo. La IgE total y la IgE
especifica fueron determinadas por Immunocap. Se
realiz6 IgE-Inmunoblot y ensayo de inhibicion de
inmunotransferencia IgE.

Resultados
Se incluyeron 10 pacientes entre 14 y 59 afios de
edad. Nueve presentaban antecedentes de alergia
(cinco rinoconjuntivitis/asma causada por el pdlen,
cinco alergia a frutos secos o frutas y uno hipersensi-
bilidad a antiinflamatorios no esteroideos). Los datos
clinicos y los resultados del estudio alergoldgico se
resumen en los cuadros 1y 2.

Por IgE-Inmunoblot se detectaron dos alérge-
nos termoestables del extracto de patata (figura 1),
uno con un peso molecular de alrededor de 42 kDa,
compatible con Sola t 1 (43 kDa, patatina) y otro con
un rango de 14 a 22 kDa, compatible con los alérge-
nos Solat4 (16 kDa), Solat?2 y Solat3 (21 kDa).

En cuanto al extracto de tomate, en dos pacien-
tes alérgicos a la patata (nimeros 5 y 7) y dos al
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tomate (nimeros 8 y 9) se observo débil deteccion
de un alérgeno termoestable de aproximadamente
42 kDa, no descrito anteriormente en la base de da-
tos de alérgenos (www.allergen.org). Finalmente, un
paciente alérgico al tomate (numero 10) mostré un
alérgeno termoestable de aproximadamente 51 kDa,
que puede corresponder a Sola 12 (50 kDa). Este pa-
ciente habia presentado manifestaciones clinicas de
SAO con algunos tipos de patata y mostr6 la mayor
reactividad IgE a los dos alérgenos termoestables de
la patata citados.

Para estudiar una posible reactividad cruzada
entre alérgenos de la patata y el tomate se realizd
un ensayo de inhibicion de IgE-Inmunoblot con el
suero del paciente 10. El resultado fue que la reacti-
vidad de IgE al alérgeno de 51 kDa del extracto de
tomate fue completamente inhibida por el extracto
de patata (figura 2).

Discusion

El diagndstico de la alergia a la patata o al tomate se
basa normalmente en una historia clinica detallada y
en los resultados de las PC y de las determinaciones
especificas de IgE. En algunos casos es necesario
realizar pruebas de provocacion con el alimento,
lo que puede conllevar un riesgo potencial para los
pacientes.

El IgE-Immunoblot es 1til para identificar los
alérgenos implicados en las reacciones alérgicas,
proporcionando patrones de sensibilizacion para un
diagnostico mas preciso, y hace posible la identifi-
cacion de reactividad cruzada. En nuestro estudio
determinamos el patron de sensibilizacion de cada
paciente con el fin de establecer una posible co-
rrelacion con los sintomas. El patron de alérgenos
detectados fue similar en los pacientes estudiados,
independientemente de las presentaciones clinicas o
su gravedad.

La mayoria de los pacientes de nuestro estudio
tuvieron reacciones alérgicas con la ingesta de pa-
tata, generalmente cruda. Presentaban sintomas de
rinoconjuntivitis y picor en la piel al manipular pa-
tatas crudas, urticaria o angioedema. Estos sintomas
coinciden con los descritos anteriormente.*”® Dos
pacientes sin sintomas con la patata tuvieron las
reacciones mas graves con el tomate (pacientes 8
vy 9). Solo un paciente tuvo SAO con patata cocida y
cruda. Los sintomas de SAO también fueron los mas
frecuentes entre los pacientes con alergia al tomate.
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Cuadro 1. Caracteristicas clinicas de 10 pacientes estudiados diagnosticados con alergia a la patata o al tomate

Sintomas
Paciente Sexo Edad

Patata Tomate

Rinoconjuntivi-

Puncién cutanea
tomate (mm)

Puncién cutanea

Crudo/ patata (mm)

cocinado

Extracto Alimento Extracto Alimento

1 F 57  tisy prurito en No Patata cruda 5x5 NR — NR
manos
2 Fgg  Iruitode SAO Patata NR 3x3 NR 3x4
manos y tomate crudos
3 F 34 Urticaria No Patata cruda 7x7 NR 7x7 NR
4 F 33 Angloed.ema SAO Patata cocinada/ NR 7x7 NR 5x5
de labios tomate crudo
Estornudos NR
5 F 59 y prurito de No Patata cruda >3 x 3* 3 x 3" NR
manos
Prurito de
manos,
6 M 39 dolor apdom|- No Patata_ cruda >3 x 3* NR . NR
nal, diarrea y cocinada
y rash (anafi-
laxia)
Rinoconjuntivi-
7 F 45  Usprurio No Patata cruda NR 8x7 - NR
cutaneoy
angioedema
8 F 35 No Dolor Tomate crudo — NR 3x4 NR
abdominal y cocinado
Urticaria,
9 F 24 No d,ISfoma yan- Tomate crudo — NR 4 x4 3x3
gioedema oral
(anafilaxia)
10 M 14 SAO SAO Patata cocinadal o NR  10x6  NR

tomate crudo

*La induracion de la prueba cutanea no esta especificada en la historia clinica (> 3 mm).
F = femenino, M = masculino, NR = no realizado, SAO = sindrome de alergia oral.

Las reacciones al consumo de tomate también
son inusuales. El sintoma mas frecuente es el SAO
con tomate crudo, que se asocia con la hipersensibi-
lidad a la profilina. El SAO fue también el sintoma
mas frecuentemente observado en nuestros pacien-
tes, sin embargo, en ninguno se detectd profilina
(14 kDa) en el IgE-Immunoblot y solo en dos en
las pruebas de puncion cutanea. Adicionalmente, se
describen los casos de un paciente con anafilaxia por
ingestion de tomate cocido y otro con dolor abdo-
minal. Los pacientes parecen tener reacciones mas
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graves con el tomate, aunque las IgE especificas al
tomate y la patata fueron bajas. El paciente 10, que
presentaba SAO con patata y tomate, present6 la IgE
especifica mas alta.

Es frecuente encontrar fendmenos de reactivi-
dad cruzada entre diferentes alimentos vegetales y
alérgenos del polen o del latex. La patata es uno de
los alimentos implicados en el sindrome latex-frutas’
y también esta relacionada con la reaccion cruzada
con otros alérgenos importantes como el abedul y
el polen de gramineas.!® En nuestro estudio, la mi-
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Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de 10 pacientes diagnosticados con alergia a la patata o al tomate

Paciente Sexo Edad I%EJ/OE;’I |9|(5k87tz;ta
! Fooo7 280 2.79
2 F 28 674 3.28
3 F 34 168 0.7
4 F 33 144 174
5 F 59 159 4.89
6 M 39 344 6.05
7 F 45 244 0.37
& F 3 517 0.41
9 F 24 79 0.17
10 M 14 336 10.4

IgE tomate Profilina/ Sensibilizacion
(kU/L) LTP/latex a polenes
0.1 -/NR/- Si
2.26 7 x 5/-/- Si
0.79 -/-I- Si
1.64 === Si
0.42 -/-INR Si
0.11 NR/NR/- No
0.48 =/3 x 3(*)/- Si
1.09 NR/NR/NR Si
3.51 5 x 5/7 x 7/NR Si

30.3 =13 x 3(*)/NR No

*La induracion de la prueba cutanea no esta especificada en la historia clinica (> 3 mm).
F = femenino, M = masculino, NR = no realizado, SAO = sindrome de alergia oral.

tad de los pacientes eran alérgicos al pélen y 40 %
(4/10) a otros vegetales. En ninguno se observo sen-
sibilizacion al latex, a diferencia de los resultados de
otros estudios.’ Ademas, nuestros pacientes estaban
sensibilizados a la patata y al tomate, pero no siem-
pre mostraban sintomas con ambos alimentos.

El alérgeno patatina (Sola t 1), detectado en to-
dos los pacientes, podria ser la causa de la reactivi-
dad cruzada entre la patata y el tomate. Cabe desta-
car que dos pacientes alérgicos a la patata y dos al
tomate presentaron un alérgeno no descrito anterior-
mente. Por ltimo, el paciente con mayor intensidad

en la deteccion de los dos alérgenos de la patata cita-
dos y con la mayor IgE para patata y tomate presento
sintomas leves (SAQ) unicamente con la ingesta de
patata. En el cuadro 3 se muestran los alérgenos des-
critos de patata y tomate (www. allergen.org).

En cuanto a la alergia al tomate, los alérgenos
implicados en los fenomenos de reactividad cruza-
da son Sola 11 (14 kDa, profilina), Sola 13 (9 kDa,
LTP) y Solal4 (17 kDa, proteina PR-10 homologa
al principal alérgeno del polen de abedul Bet v 1),
alérgenos no detectados en los pacientes. Ademas,
han sido descritos otros alérgenos como nsLTP

s 12 34 1 234 1 234 1234 1234 1234 1 23 4 12 34 1 234 123 4

95 9%
704 70
ll ll
5 .. =
29 -29
1 22

L -
144 L14
10- Lo
1 2 3 4 5 [ 7 8 9 10

Figura 1. SDS-PAGE/IgE-Immunoblot realizado con los sueros de 10 pacientes con alergia a solanaceas, con extractos

de patata y tomate, crudos y calentados a 100 °C durante 5 minutos. Carril 1, patata cruda, carril 2, patata calentada;

carril 3, tomate crudo; carril 4, tomate calentado.
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Nen Inhibited — Imbibitioswith

potato extract

(Sola'l 3, Sola 1l 6y Sola17), con posible rela-
cion con reacciones alérgicas severas en pacientes
alérgicos al tomate.* Sin embargo, el paciente con
anafilaxia (nimero 9) no presentd ningun alérgeno
con peso molecular compatible con estos alérge-
nos, aun cuando la prueba de puncién cutanea LTP
fue positiva.

En conclusion podemos resumir que los patro-
nes de sensibilizacién en los pacientes estudiados

Cuadro 3. Alérgenos descritos de patata y tomate (www. allergen.org)

Figura 2. Ensayo de inmunoinhibicién IgE-Inmunoblot rea-
lizado con el suero del paciente 10. Carril 1, patata cruda;
carril 2, tomate crudo.

con base en los alérgenos detectados fueron simi-
lares, independientemente de los sintomas clinicos
y su gravedad. No se observo correlacion entre los
sintomas y los alérgenos detectados mediante IgE-
Immunoblot. Podria ser util un estudio alergoldgi-
co completo en el que se identifiquen los alérgenos
responsables de la reaccion alérgica para un diag-
ndstico, tratamiento y seguimiento mas preciso y
personalizado.

Peso molecular

Solanaceas Alérgenos Nombre bioquimico (SDS-PAGE)
Solat1 Patatina 43
Solat2 Catepsina D inhibidor PDI 21
Patata (Solanum tuberosum)
Solat3 Cisteina proteasa inhibidor 21
Solat4 Serina proteasa inhibidor 7 16
Sola |1 Profilina 14
Sola |2 Beta-fructofuranosidasa 50
Proteina transportadora de lipidos no
Solal3 especifica tipo 1 (nsLTP1) o
. PR-10 (proteina relacionada con la pato-
Tomate (Solanum lycopersicum) Solal4 génesis, miembro de la familia Bet v 1)
Sola |5 Ciclofilina 19
Proteina transportadora de lipidos no
lal 7
Solal® o opecifica tipo 2 (nsLTP2)
Solal7 nsLTP tipo 1 12.5
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