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CASOS CLIiNICOS

El primer caso trata de un varon de 34 aflos, peruano, residente en Espafa
desde hace 8 afos. Trabaja como charcutero desde hace 7 ahos. Desde fina-
les de 2008 presenta brotes de habones pruriginosos en los antebrazos vy el
cuello que han ido aumentando en intensidad. Ocasionalmente se han acom-
pafiado de estornudos, congestion nasal y disnea sibilante. Reconoce como
desencadenante el tocino del jamodn ibérico y en menor medida el lomo vy
queso parmesano.

Los sintomas comienzan tras un tiempo de exposicion de 15-20 minutos vy
remiten en menos de una hora. Tolera la ingesta de todos los alimentos inclui-
dos jamon, lomo y queso parmesano. No refiere sintomas fuera del trabajo,
excepto sintomas nasooculares leves estacionales. No tiene antecedentes per-
sonales de interés.

La exploracion fisica fue normal, tanto la auscultacion pulmonar como la
cardiaca, a rinoscopia vy la fibroscopia nasal.

Se realizaron pruebas funcionales respiratorias. En la espirometria se ob-
tuvo una FVC de 4.790 | (110%); FEV, 3.770 I/s (102%). En el test de Metaco-
lina (realizado con un nebulizador De Vilbiss) se objetivdo una PC20 de 3,33
mg/ml (hiperreactividad bronquial dentro del rango asmaético, con presencia
de meseta). La fraccion espirada de Oxido nitrico (FE, o) (NOVario, Filt, Alema-
nia) fue normal. La rinomanometria anterior activa (rinomandmetro Jaeger-
Rhinoscreen) mostré una buena permeabilidad nasal sin diferencias
significativas entre el flujo derecho con respecto al izquierdo.

Se inicid estudio alergoldgico, realizando pruebas cutdneas mediante Prick-
Film, siendo positivas para D. pteronyssinus (25 mm?; grado 2+), Blatta (17
mm?; grado 2+), epitelio de perro (8 mm?; grado 1+), Dactylis (8 mm?; grado
1+) vy Cupressus (18 mm?,grado 2+). La bateria para los alimentos mas habitua-
les mediante Prick Film fue negativa. En la bateria para acaros, resultaron po-
sitivos D. farinae (28 mm?; grado 2+), Acarus siro (27 mm?; grado 2+) y L.
destructor (25 mm?; grado2+). Tyrophagus putrescentiae tuvo una positividad
dudosa con 12 mm? de area del habon (grado 1+).
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Posteriormente se realizd prick-prick con el jamon, tocino vy los otros ali-
mentos con los que el paciente relacionaba la aparicion de sus sintomas. La
prueba fue positiva para la corteza de jamdn con un habdn de 11 mm? (grado
4+), la carne de jamon (8 mm?; grado 3+), el tocino (5 mm?; grado 3+), el lomo
(3 mm?; grado 2+), el queso (3 mm?; grado 2+). Se repitid el prick con T. pu-
trescentiae, que anteriormente habia dado dudoso, siendo ahora positivo con
un habdén de 6 mm? (grado 3+).

Continuando con el estudio, se realizd un rubbing test con las distintas par-
tes del jamon y con los otros alimentos, siendo claramente positivo para la
corteza de jamon vy la carne y negativo para el tocino, lomo vy el queso.

A la vista de estos resultados, se decidié realizar una provocacion inhalativa
con el jamon serrano, intentando reproducir o que hacia el paciente en su tra-
bajo. Para ello, estando en una habitacion de 8,3 m®y protegido con guantes
de vinilo, procedid primero a remover una solucién salina como control y des-
pués jamon serrano, cortdndolo y manipuldndolo en periodos de 1a 60 min.' A
los 10 minutos post-exposicion se realizd medicion del flujo maximo nasal, la se-
crecion nasal, el numero de estornudos y el FEV,. Se consideraria significativo
si el PIFRN tenfa un descenso > 40%, la secrecion nasal superaba los 500 mg
y si se producian 5 & mas estornudos. Para medir la secrecion nasal se utilizd
un clinex limpio y se peso antes y después de utilizarlo tras la provocacion.

La provocacion nasal seria positiva s/ habfa 2 o mas criterios. La provoca-
cion bronquial seria positiva si habia un descenso del FEV, > 15%.

Los resultados fueron negativos tras la provocacion con suero salino. Hubo
un descenso del PIFRN mayor del 40% (-54%) y el niumero de estornudos tam-
bién fue significativo, siendo mas de 5 (10 estornudos).

La provocacion nasal fue por tanto positiva al cumplirse dos de los tres cri-
terios. La provocacion bronquial fue negativa al no haber un descenso del FEV,
>15%.

En cuanto al FE,, se realizaron distintas mediciones que fueron normales
antes y después de la provocacion.

Para completar el estudio, se procedid a realizar un estudio in vitro. En la
titulacion de IgE (ELISA), se objetivd IgE para la corteza 'y Tyrophagus, no de-
tectandose IgE para carne ni tocino (Fig. 1).

Siguiendo con el estudio /in vitro, se realizd un Immunoblot. En el carril de
la corteza se objetivd una banda que fijaba IgE, correspondiente a una prote-
ina de 50 kDa (Fig. 2).

Para saber si el responsable de los sintomas era la corteza de jamodn o Tyro-
phagus p., se procedid a realizar un ELISA de inhibicidn. En los resultados se
observd que el extracto de Tyrophagus inhibia la reactividad IgE frente a la
corteza de jamon (Fig. 3).

En este primer caso, es muy probable que los sintomas del paciente, que
presentaba urticaria y rinitis por exposicion al jamon serrano que manipulaba
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Fig. 1. Titulacion de IgE (ELISA). Se objetivo IgE para la corteza, no detectandose IgkE
para carne ni tocino.
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Fig. 2. Se objetivd en el carril de la corteza (piel) una banda que fijaba IgE,
correspondiente a una proteina de 50 kDa.
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Fig. 3. ELISA de inhibicion. El extracto de Tyrophagus inhibe la reactividad IgE frente
a la corteza de jamon.

en su trabajo, se puedan deber a la contaminaciéon del jamon serrano por
Tyrophagus p.

El segundo caso es un varon de 28 aflos, charcutero, que acude por presen-
tar desde hace dos meses eritema y habones pruriginosos en las manos vy los
antebrazos. La erupcion aparece a los 5 minutos de utilizar el guante de malla
metalica que usa para cortar el jamdn. El paciente o atribuye a la grasa des-
prendida por el jamdn. Refiere también estornudos y disnea sibilante en mayo
y con la exposicion a perros con los que tiene un contacto frecuente. No tiene
antecedentes de interés. En la exploracion clinica se objetivaron en la auscul-
tacion pulmonar sibilancias diseminadas en ambos campos pulmonares. En la
rinoscopia vy fibroscopia nasales se vio una mucosa palida y edematosa.

A continuacién se hizo un estudio de la funcion pulmonar. Se realizaron
pruebas funcionales respiratorias: espirometria (FVC: 5130 | (101%); FEV,: 3.970
I/s (93%): test de broncodilatacion positivo (TFE\/1 del 12%); fraccién espirada
de oxido nitrico (FE,), normal; test de Metacolina con una PC,, de 1,25 mg,/ml
(hiperreactividad bronqguial dentro del rango asmatico).
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Como presentaba pruebas respiratorias que sugerian asma (test de bron-
codilatacion positivo y Metacolina positiva dentro del rango asmatico), se
realizd una medicion diaria (2 veces al dia) del peak-flow, durante 17 dias,
observandose variaciones superiores al 20%, que eran compatibles con
asma bronquial, a pesar de haber estado de baja durante ese tiempo. Se
confirmaba la existencia de asma fuera del trabajo, probablemente debido
a la exposicion al perro que tenia en su casa y con el cual referia sintomas
(Fig. 4).

Se inicié estudio alergoldgico y en las pruebas cutdneas mediante Prick
Film para la bateria de inhalantes mas habituales se vio sensibilizacion frente
a epitelios de gato (13 mm?; grado 2+) y perro (25 mm?; grado 3+), pdlenes de
gramineas (Trisetum 20 mm?; grado 2+), Cupressus (22 mm?; grado 3+), Alter-
naria (29 mm?; grado 3+) y latex (39 mm?;, grado 3+) (histamina de 22 mm? y
glicerosalino de O mm?). El referia sintomas, recordemos, en mayo vy al con-
tacto con el perro.

El prick para la bateria de alimentos fue negativo. En las pruebas cutaneas
(prick) para acaros no se objetivd una positividad clara, sino que todos los
acaros testados tenian una positivad dudosa, tanto para adcaros domésticos
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Fig. 4. El paciente realizdo mediciones de Peak Expiratory Flow (flujo espiratorio
maximo) con un espirometro portatil PIKOT®) [3 espiraciones cada vez], 2 veces al dia
[al levantarse y acostarse] durante 17 dias. Obsérvense variaciones superiores al 20%
compatibles con asma bronquial y ello a pesar de haber estado durante todo ese
periodo fuera del trabajo.
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como de depdsito, por ejemplo Tyrophagus putrescentiae 9 mm? (grado 1+)
con una histamina de 23 mm? vy glicerosalino de O.

Continuando con el estudio alergoldgico, se realizd prick-prick con las
distintas partes del jamodn, siendo positivo para la corteza de jamon (5 mm?;
grado 2+) y débilmente positivo o positivad dudosa para el tocino con
3 mm? (grado 1+) y la carne de jamodn (2 mm?2) (histamina 8 mm?; glicerosa-
lino O).

Se realizdé rubbing test con las distintas partes del jamodn, que fue positivo
para la corteza y para el tocino. Se hizo también con el guante metélico que
utilizaba en su trabajo siendo negativo. El rubbing test para dos controles fue
negativo tanto para la corteza como para el tocino (Fig. 5).

Fig. 5. El rubbing test con /as distintas partes del
Jjamon fue positivo para la corteza y para el tocino.
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Fig. 6. Se observd una banda de
50 kDa tanto en el carril de la corteza
de jamon como en el carril del tocino.

1. Extracto de corteza. 2: Extracto de tocino.
3: Extracto de carne. (10 ul por pocillo).

A la vista de estos resultados, se contindo el estudio mediante pruebas /n
vitro. En la inmunodeteccion (WB) se observd una banda de 50 kDa, tanto en
el carril de la corteza de jamon como en el carril del tocino (Fig. 6).

Como el paciente lo atribufa al tocino que salia por la maya del guante me-
talico que utilizaba, se procedid a realizar una provocacion inhalativa con el to-
cino del jamon. Se llevd a cabo en las mismas condiciones gue el paciente
anterior y midiendo los mismos pardmetros y con los mismos criterios para
considerar la provocacion positiva.2 Se vio gque no hubo un descenso del flujo
Maximo nasal, ni secrecion nasal ni estornudos, luego la provocacion nasal fue
negativa. Tampoco hubo un descenso del FEV,.

En este paciente no se pudo realizar la prueba de inhibicion con Tyropha-
gus al ser negativa la titulaciéon de IgE (ELISA) para todos los extractos (cor-
teza, carne y tocino).

Este segundo caso, también charcutero de profesion, presentaba urticaria
de contacto por la exposicidn al jamdn serrano (corteza-tocino) que manipu-
laba en su trabajo. Se pudo demostrar un mecanismo inmunoldgico de base,
mediado por la IgE, frente a la corteza del jamdn mediante pruebas cutdneas
aungue no mediante ELISA.
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DISCUSION

En la elaboraciéon del jamon serrano, en una primera fase, se colocan los ja-
mones vy se dejan tendidos sobre una superficie limpia y dura durante unos
dias, para que la carne pierda su humedad. Posteriormente se pasan los jamo-
nes a la sala de salado, donde se colocan unos al lado de otros de forma api-
lada, afladiéndose sal hasta que queden bien cubiertos. Se dejan asi durante
un periodo que sea siempre menor de 14 dias.

Una vez que el jamdn serrano se saca de la salazdn, pasa a un periodo de
post-salazdn, que suele durar entre 45 y 90 dias. Posteriormente, se procede
a eliminar la sal mediante un lavado con agua tibia y se frotan con unos cepi-
llos para eliminar los restos. En este periodo, el jamdn debe estar a una hume-
dad entre el 80 y 90% vy a una temperatura entre 3y 6° C. Todo el proceso esta
guiado por el maestro jamonero, encargado de controlar la duracion de las
distintas etapas por las que pasa el jamdn serrano.

La fase de curacion (6 meses) junto con la de maduracion son los Ultimos
procesos que se realizan en la elaboracion de un jamon. Lo mas importan-
te de las dos fases es controlar los niveles de temperatura y humedad
(entre 68 y 76%). La temperatura optima para la curacion del jamdn serrano
debe estar sobre los 14° C. La curacion se puede realizar en un secadero na-
tural o artificial (cerrado, con un sistema que alterna periodos con aire y sin
aire).

En la bibliografia hay descritos casos de alergia ocupacional debido a la
contaminaciéon de jamon por Tyrophagus y otros acaros:

Nuestro grupo (Rodriguez del Rio P. et al 2012) describid un caso de asma
ocupacional causado por la inhalacion de Tyrophagus p. en un transportista de
jamones.3Armentia et al (1994) describid alergia ocupacional mediada por la
IgE por Tyrophagus p. por la manipulacion de jamdn serrano y por la manipu-
lacion de queso vy chorizo contaminados por otros acaros de depodsito.* La-
brecque et al (Allergy 2004) describid asma ocupacional mediada por la IgE
en dos trabajadores de procesamiento de carne de cerdo, confirmada con pro-
vocacion bronguial con antigeno de carne de cerdo.®

En cuanto a la alergia cutdnea por carne de cerdo, Valsecchi describe ur-
ticaria de contacto por carne de cerdo® y Kanerva dermatitis de contacto ocu-
pacional mediada por IgE frente a cerdo.”

Hay también descritos casos de alergia al jamdn vy a la carne de cerdo por
ingestion. Dominguez-Ortega et al (2009) describe el caso de un nifo de 6
anos que presentaba de forma inmediata angioedema y eritema/prurito perio-
rales al comer jamon curado. Los sintomas aparecian a los pocos minutos de
la ingestion. También presentaba sintomas con lomo de cerdo y chorizo. El
prick fue positivo para el extracto de cerdo. En el Western Blot se objetivd una
banda de 60 kDa en el extracto de cerdo.®
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Atanaskovic-Markovic et al (2002) describe el caso de un nifio de 4 afos
gue presentaba reaccion anafilactica a los pocos minutos de comer carne de
cerdo. En el Western Blot aparecieron 6 bandas para carne de cerdo y 11 para
acaros. Los estudios revelaron que la carne cocida y asada conserva epitopos
alergénicos capaces de inducir alergia alimentaria mediada por la IgE.®

La alergia a la carne de cerdo se ha relacionado con alergia a otros tipos
de carne y en relaciéon a este hecho se han descrito diversos sindromes:

Sindrome cerdo-gato

Drouet et al (1996) describe pacientes que desarrollaban IgE especifica
frente a la albumina sérica del gato que tiene reactividad cruzada con la albu-
mina porcina y puede dar reacciones graves cuando se ingiere la carne de
cerdo.® También Drouet et al (2001) describe un caso de anafilaxia mortal des-
pués de comer carne de jabali en un paciente con sindrome cerdo-gato."Scott.
Commins (2013) comenta que el sindrome cerdo-gato es poco frecuente. Las
reacciones son tempranas (30-45 min) y la mayor parte de los casos notifica-
dos han sido en Europa.?

Alergia a la carne de cerdo-pollo

Hilger et al (2010) describe el caso de una mujer de 42 afios, previamente
sensibilizada a la carne de cerdo por exposicidon ocupacional, que desarrolld 3
afos después rinoconjuntivitis y asma inmediatas después de la ingestion de
carne de pollo. Se demostro que era debido a reactividad cruzada de la hemo-
globina porcina y del pollo y reactividad cruzada entre las seroalbuminas de
ambas carnes.®

Alergia a carne de cerdo/galactosa-a-1,3-galactosa (alfa-gal)

Macher et al (2008)* vy Cristiane et al (1992)® describieron el alfa-gal como
un epitopo carbohidratado que esta expresado abundantemente en células y
tejidos de mamiferos no primates. Los anticuerpos IgE frente a alfa-gal se unen
a este oligosacarido especifico, presente en proteinas vy lipidos de mamiferos
no primates. El alfa-gal no se describiria como un potencial alérgeno alimen-
ticio hasta 2009, por Scott Commins et al. Estudiaron 24 pacientes con histo-
ria de anafilaxia o urticaria 3-6 horas después de comer carne. En los pacientes
se identificd IgE frente al carbohidrato alfa-gal. También presentaban IgE
frente a carne de cerdo, vacuno, cordero, leche de vaca, gato y perro. No frente
a pescados, pollo ni pavo. Describieron una nueva alergia alimentaria grave
por IgE frente a alfa-gal en pacientes que presentaron anafilaxia, angioedema
o urticaria asociados a la ingesta de cerdo, cordero o carne de vacuno.'
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Nufez et al (2011) describid 5 pacientes en Espafa con anticuerpos IgE es-
pecificos frente a alfa-gal. Todos ellos presentaron alergia grave por la ingestion
de carne. Los cinco tenian IgE frente a carne de cerdo, cordero, conejo y res.”

Commins et al 2012 refirid que la existencia de IgE frente a alfa-gal esta
asociada con anafilaxia pero no crea un mayor riesgo de asma.® Refiere (2013)
gue se han descrito numerosos casos de alergia por alfa- gal en niflos en
EEUU, predominando la urticaria sobre la anafilaxia.®

Alergia a alfa-gal y picaduras de garrapatas

Hana Saleh et al (2012) hace referencia a que en las reacciones anafilacti-
cas tardias por alfa-gal los pacientes tenian una historia previa de picadura
por garrapatas.’® Commins et al. (2012)® menciona que las picaduras de garra-
patas, sobre todo de la Amblyomma americanum, inducirian la producciéon de
anticuerpos IgE alfa-gal. Wuerdeman et al. (abril de 2014) describe el caso de
un soldado en EEUU con alergia a la carne roja inducida por la picadura de ga-
rrapata (Amblyomma americanum).2°

Alergia a alfa-gal y Cetuximab

Hana Saleh et al (2012) refiere que las reacciones producidas por Cetuxi-
malb, un anticuerpo monoclonal contra el cancer colorrectal y de cabeza y
cuello, estdn mediadas por anticuerpos IgE dirigidos contra un resto de alfa-
gal incorporado en la estructura de la droga.’® Chung et al (2008) identificd an-
ticuerpos IgE frente a alfa-gal en pacientes que desarrollaron reacciones
alérgicas leves ¢ graves (anafilaxia) después del tratamiento con Cetuximab.?

Alergia a alfa-gal: mecanismo de accién

Las reacciones alérgicas por el antigeno alfa-gal son reacciones tardias. No
se saben las razones por las que esta alergia alimentaria mediada por la IgE
tiene esta caracteristica, aungue se cree que es debido a procesos digestivos.
Wang et al (2009) describe que los lipidos tienen un papel en la produccion de
estas reacciones alérgicas: el alfa-gal se une a proteinas y lipidos vy la absorcion
de estos lipidos es lo que produciria el retraso. Las grasas entran en el torrente
sanguineo a través del conducto toracico 3-4 horas después de la comida. Los
quilomicrones pueden transportar el antigeno alfa-gal en el intestino vy el epi-
telio intestinal a través de los ganglios linfaticos mesentéricos a la circulacion.??

Alergia a alfa-gal: diagndstico y marcadores

El diagnostico de alergia a la carne es dificil porque la sensibilidad del prick-
test es limitada, asf como la determinacion de IgE especifica para extractos



Alergia al jamén serrano en dos charcuteros [

de carnes. Recientemente se han realizado estudios para intentar encontrar
marcadores.

Michel et al (Allergy; marzo de 2014) realizd en dos pacientes alérgicos a la
carne roja y con IgE frente a alfa-gal, prick-test e intradermorreaccion con Ce-
tuximab (el cual transporta restos de alfa-gal). Las pruebas cutaneas fueron
positivas en los dos pacientes. También se realizd la activacion de basofilos
con Cetuximab. El autor propone ambas pruebas como una alternativa diag-
nostica ante la sospecha de alergia a la carne por alfa-gal.?®

Commins et al (marzo de 2014) realizd una prueba de provocacion en 12 su-
jetos con historia de urticaria grave a las 3-6 horas después de la ingesta de
carne de cerdo vacuno o cordero. Se tomaron muestras de sangre cada hora
después de la provocacion. En 10 de los 12 sujetos (que tenian IgE frente a
alfa-gal) la provocacion fue positiva en las 3-7 horas siguientes (urticaria 6
anafilaxia). La triptasa fue positiva en 3 pacientes. Se realizd una prueba de ac-
tivacion de basodfilos y se vio un incremento en la expresion de CD63 en co-
rrelacion con la aparicion de los sintomas. 24

CONCLUSIONES

En nuestros dos casos estudiados, el jamon serrano fue capaz de producir
urticaria y rinitis ocupacional mediada por la IgE. La contaminacion del jamon
serrano por alérgenos de Tyrophagus p. e€s una causa posible en la aparicion
de sus sintomas.
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