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RESUMO

A alergia alimentar a frutos tem vindo a assumir uma importancia crescente, sendo frequentemente referida na
literatura a sensibilizagdo simultinea a diversos frutos e aeroalergénios, em particular p6lens. Objectivos: |) deter-
minar a incidéncia de hipersensibilidade a frutos numa populagio de doentes observados em consulta de alergia
alimentar no intervalo de | ano: 2) avaliar quais os frutos relacionados com a primeira manifestagio clinica de
hipersensibilidade & a sua gravidade; 3) investigar a existéncia de sensibilizagio simultinea a outros frutos, pdlens e
litex. Doentes e Métodos: Avaliaram-se 80 doentes (52F; média idades 32+ 14 anos) com clinica de hipersensibili-
dade imediata a alimentos, observados em consulta de alergia alimentar, de Junho de 2004 a Maio 2005. Foram
efectuados testes cutineos por prick a extractos comerciais de alimentos (ovo, leite, mariscos, carnes, frucos,
sementes e frutos secos, cereais, leguminosas, aromas, condimentos e outros vegetais) e de aeroalergénios (acaros,
fungos, barata, ciio, gato, pélens, litex) — ALK-Abell6¥. Nos casos de elevada suspeigao clinica e tesce prick negativo
realizou-se também teste prick com o alimento em natureza. Em casos seleccionados procedeu-se i determinagio
de IgE especifica a alimentos e aeroalergénios por UniCap-Pharmacia- e, nos casos de maior gravidade, a Immuno-
blotting (DPC Amerlab®). Resultados:Vinte doentes (25%) com média de idades 37412 anos (|4F) apresencavam
hipersensibilidade mediada pela IgE 2 frutos. Os frutos relacionados com a primeira manifestagio de hipersensibi-

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOG A

127




' Isabel Carrapatoso, Emilia Faria, Fernando Rodrigues, Ana Todo-Bom, Carlos Loureiro, Celso Chieira

lidade foram péssego em 5 doentes (znafilaxia-3; sindrome de alergia oral [SAO]-2), melao em 5 doentes (SAD),
banana em 4 (asma-2; SAO-2), ma¢i em 3 (anafilaxia-1, urticiria-1, SAO-1), castanha em 2 {(anafilaxia) e kiwi num
doente (SAO). Sensibilizagdo a outros frutos pertencentes 3 mesma familia botinica ou antigenicamente relaciona-
dos ccorreu em |9 doentes e a pélens efou litex em 17 doentes. Os 2 doentes com hipersensibilidade a castanha
e 3 doentes com hipersensibilidade i banana apresentavam-se sensibilizados ao litex; as manifestagdes clinicas de
alergia ao litex precederam as manifestagdes de alergia alimentar. Nos doentes com anafilaxia a péssego e maci
verificou-se auséncia de polinose. Conclusdes: Na amostra estudada, encontramos uma percentagem relativamente
elevada de doentes adultos com hipersensibilidade a frutos. A apresentagdo clinica mais frequente foi a SAO. Os
frutos implicados pertencem as famlilias Rosaceae e Cucurbitaceae ou podem astar envolvidas na sindrome licex-
-frutos. Os resultados deste estudo s3o concordantes com os de outros autores, sugerindo uma elevada incidéncia

de reactividade cruzada, com padrdes clinicos caracteristicos, na hipersensibilidade a frutos.

Palavras-chave: padrdes clinicos, hipersensibilidade a frucos, testes cutdneos por prick, IgE especifica, immunobloteing.

ABSTRACT

Fruits are increasingly recognized as a cause of food allergy. Sensitisation both to multiple fruits and inhalant
allergens, particularly pollens, has been extensively described. Objectives: 1) co determine the incidence of fruit
hypersensitivity within a food hypersensitive population observed in our outpatient department during a ! year
period; 2) to identify the fruits which were reiated to the initial symproms and che severity of those symptoms; J)
to investigate the occurrence of simultaneous sensitisation to other fruits, pollens and facex. Patients and Methods:
Eighty consecurive patients (52F: mean age 32+ {4 years) with food hypersensiavity were included in our scudy and
all were observed in our food outpatient consultation from June 2004 to May 2005. Skin prick tests (ALK-Abeflo ™)

were performed to food allergens (egg. milk, seafood, marmmal and bird meat, fruits, nuss, cereals, spices and other

vegetables) and to inhalant alfergens (mites, cockroach, pollens, latex, cat and dog dander). Serum specific IgE to
foods and inhalant allergens (UniCap-Pharmacia ™) and/or prick-to-prick tests to raw foods (if there was evidence
of clinical reactivity) were done, in selecced cases. Moreover. immunoblotting assays (DPC Amerfab ™) were also
performed, in severe cases. Results: Twenty out of eighty patients (25%) mean age 37412 years (/4F) had fruit
hypersensitivity. Five were allergic co peach (anaphylaxis-3; oral allergy syndrome [OAS]-2), 5 to melon (OAS), 3 to
apple (anaphylaxis -1; urcicaria-1; OAS-1), 2 to chestnut (anaphylaxis), 4 to banana (asthma-2; OAS-2) and | to kiwi
(OAS). Nineteen patients were sensitised to ather fruits belonging to the same botanical family or to antigenically
linked fruits. Sensitisation to pollens and/or fatex was identified in |7 patienics. Two parients sensitised to chestnut
and 3 to banana began to have latex allergy before fruit allergy. Anaphylaxis to peach and apple occurred without
pollen allergy. Conclusions: In the population studied we found a high percentage of adults with fruit hypersensiti-
vity. Oral allergy syndrome was the most frequenc clinical presentation. The majority of the fruits belong to the
Rosaceae or the Cucurbitaceae families, Other fruics were probably implicated in the facex-fruit syndrome. Our
results are in accordance with other studies and suggest a high incidence of cross-reactivity, with distinctive sensi-

tisation pateerns, in fruic Rypersensitivicy.

Key-words: sensitisation patterns, fruit hypersensitivity. skin prick tests, serum specific IgE, immunoblocting.
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INTRODUCAO

alergia alimentar a frutos tem vindo a assu-
mir uma importincia crescente, sendo fre-
quente a sensibilizagdo simultinea a diversos
frutos pertencentes a uma mesma familia botdnica. A base
imunoldgica é a existéncia de reactividade cruzada mediada
pela IgE, entre alergénios com estrutura semelhante'. Avan-
¢os recentes tém permitido um isclamento e caracterizagio
de alergénios cada vez mais aperfeigoados. Assim, tém sido
identificadas diversas familias de proteinas com estrutura se-
melhante, apresentando grande homologia nas sequéncias
aminoacidicas e com fun¢&es bioquimicas similares?. Adicio-
nalmente, e com maior frequéncia no reino vegetal, estio
também descritas familias de proteinas que se comporam
como panalergénios, explicando a existéncia de reactividade
cruzada entre espécies nio relacionadas axonomicamente’.
Outras associagdes de alergias dependem de vias de
sensibilizac3o distintas. Nas sindromes de reactividade cru-
zada entre aeroalergénios e alergénios alimentares, a sen-
sibiliza¢io a ‘alimentos é, frequentemente, desencadeada
pela sensibilizagiao prévia a um alergénio inalante®.
O conceito actual de familia molecular, conjunto de

proteinas com elevado grau de homologia, permitiu uma

compreensio mais abrangente da reactividade cruzada, in-
dependentemente da cxisténcia de relacdes taxondmicas®.

Na generalidade dos casos, os alergénios daos frutos
podem ser classificados como proteinas de defesa ou per-
tencem 2 familia das profifinas®.

As proteinas de defesa, genericamente designadas por
PR (do inglés pathogenesis related), sio expressas consti-
tucionalmente em certas estruturas vegeta's, como po-
lens ¢ frutos, mais vulneraveis ao ataque dos insectos e
fungos ou expostas a maior adversidade ambiental. Muitas
proteinas PR aprescntam relativa estabilidade a um pH
baixo e resisténcia 4 ac¢io de proteases, condigbes que
favorecem a sua actuagido como alergénios alimentares.
Os principais grupos de proteinas PR que contém alergé-
nios alimentares estio indicados no Quadro 279,

As profiliras sio proteinas estruturais monoméricas,
com um peso molecular de 12 a |15 KDa que regulam a
polimerizagdo de actina no citoesqueleto, apresentando
uma distribui¢io ubiquitiria no reino vegetal® .

As manifesta¢des clinicas na alergia a frutos sao habi-
tualmente ligeiras. Na grande maioria dos casos ocorre
apenas prurido e edema da mucosa oral, apés contacto
com o fruto, caracterizando a sindrome de alergia oral. Os

alergénios envolvidos sio habitualmente ldbeis e a sensibili-

Quadro (. Principais grupos de proteinas PR contendo alergénios homologos responsiveis pela ocorréncia de reactividade cruzada

entre frutos, pélens e litex.

Grupos de ;
Proteinas PR Funcio . Alergénios
PR -2 Clivagem e degradagio dos componentes Litex — Hev b 2; Banana — identificado alergénio com
B-1,3-glucanos das paredes dos fungos e plantas actividadeenzimitica -1,3-glucanase
PR -3 Quitinases da classe |. Hidrélise da quitina Latex — Hev b 6.01; Hev b 6.02;Hev b 11
Banana e Castanha — identificadas quitinases da classe |
com dominio tipo heveina
PR -5 Actividade anti-flngica Cereja — Pru av 2;Kiwi—Act c 2
PR -10 Fungdes de defesa Bétula - Bet v I; Magd — Mal d |; Cereja— Pru av |
PR - 14 Transferéncia de fosfolipideos de lipossomas Maga — Mal d 3; Péssego — Prup 3
para mitocéndrias
Actividade anti-microbiana
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zacdo prévia a polens, por via inalatéria, facilita a ocorrén-
cia de alergia alimentar®'"13'*_ As familias moleculares mais
frequentemente envolvidas nestas sindromes de reactivi-
dade cruzada sio, sobretudo, as proteinas PR10 (homdlo-
gas da Bet v |) e as profilinas (homélogas da Bet v 2)2¢',

A alergia a frutos e outros vegetais é frequentemente
associada a sensibilizagio a bécula’. O alergénio major
do pélen de bérula (Bet v |) foi reconhecido como o
mais importante alergénio responsavel pela ocorréncia
desta reactividade cruzada (Quadro 2)" * '*. Os alergénios
homologos da Bet v | estdo envolvidos em mais de 90%
das alergias a rosdceas em paises da Europa Central e do
Norce. Nestas zonas, em que a bétula é uma espécie au-
téctone, o fruto da familia das rosaceas responsavel por
um maior numero de reacgdes alérgicas é a maga. Este
facto & explicado por uma homologia significativa entre
Bet v | e Mal d I, 0 alergénio major da magd'*'¢. As ma-
nifestagBSes clinicas mais caracteristicas enquadram-se
num SAO que surge, frequentemente, associado a poli-
nose, na Sindrome Bétula-Mac¢i. Contrariamente, nos

paises mediterrinicos, a sensibilizagao a Bet v | é detec-

tada em menos de 10% dos alérgicos a rosdceas'”'® Nes-
tes paises, particularmente no centro de Espanha, obser-
va-se com relativa frequéncia alergia a rosdceas associada
a polinose a gramineas, sendo a sensibilizagdo a profilinas
relevante e caracterizando a Sindrome Gramineas-Rosa-
ceae>'"'®. As profilinas foram idencificadas em pdlens de
diversas plancas e nurra grande variedade de alimentos
de origem vegetal (Quadro 2). Foi demonstrada homolo-
gia de cerca de 80% dos aminodcidos entre as profifinas
de bétula, gramineas e artemisia’.

Manifesta¢bes sistémicas graves e anafilaxia poderio,
também, ocorrer na alergia a frutos. As familias molecula-
res envolvidas sio particularmente as LTP {/ipid transfer
proteins), ou proteinas PR14 e as Quitinases de classe |,
ou proteinas PR3 (Quadro 1),

Nos Ultimos anos demonstrou-se que os alergé-ios
mais importantes envolvidos na alergia a roséceas em pa-
ises mediterranicos, nomeadamente em Espanha e [tilia,
sio as LTPs"*, Estes alergénios nio apresentam reactivi-
dade cruzada com pélens de bétula ou gramineas mas

exibem reactividade cruzada com pélens de artemisia. Nos

Quadro 2. Famllias de proteinas que contém alergénios identificados em pélens e frucos

i m:fé:ﬂ::‘rés (Peﬁi";‘;’::jar) Pélens (Espécie) Alergénios Frutos (Espécie) Alergénios

' PR-10 Homélogos da Bet v | Bétula (Betula verrucosa) Betv | Maga (Malus domestica) Mald i

(| (Defesa) (16-18 kDa) Péra (Pyrus communis) Pyrcl

: Cereja (Prunus avium) Pru av |

{l Aveli (Corylus avelfana) Coral

; Profilinas Homédlogos da Bet v 2 Bétula (Betufa verrucosa) Betv2 Péra (Pyrus communis) Pyr c 4 ‘
_!5 (Estruturais) (32-15 kDa) Artemisia (Artemisia vulgaris Artv 4 Cereja (Prunus avium) Pruav4

i Oliveira {Olea europea) Olee2 Péssego (Prunus persica) Prup4 |
| Banana (Musa x paradisiaca) Mus xp | |
; Anands (Ananas comosus) Anac |
i Melao (Cucumis melo) Cucm?2
i; PR-14 LTPs Artemisia (Artemisia vulgaris Artv3 Magi (Malus domestica) Mald3
f (Defesa) "Lipid transfer proteins” | Parietiria (Parietaria judaica)| Parj |;Par|2 | Péssego (Prunus persica) Prup3 )
5 (9-13kDa) Oliveira (Olea europea) Olee7 Cereja (Prunus avium) Pruav3

| Ameixa (Prunus domestica) Prud3 ‘
I Noz (Juglans regia) Jugr3 ,
Avela (Corylus avellana) Cora8 ;
|

. |
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individuos alérgicos a rosiceas e sem polinose associada.
as LTPs sio os Unicos alergénios até agora identificados’,

A associa¢io de alergia ao latex e alergia alimertar a
frutos e/ou outros alimentos de origem vegeral com reac-
tividade cruzada com litex, é designada como Sindrome
Litex-Frutos (Vegetais).Vérios autores referem que esta
sindrome ocorre num ndmero significativo de doentes alér-
gicos ao latex, com valores de prevaléncia préximos dos
50%. A alergia ao latex representa, actualmente, um im-
portante probiema de saude péblica nos grupos populaci-
onais de risco, constituidos por individuos submetidos a
multiplas intervengdes cirdrgicas, particularmente as cri-
ang¢as com espinha bifida ou malformacgdes urolégicas con-
génitas, e individuos com exposi¢io ocupacional, como os
profissionais de saude e trabalhadores nas plantagdes ou
indUstria da borracha. As manifestagdes clinicas podem
variar desde a SAO ao choque anafilictico®®, Os pana-
lergénios identificados como responsdveis pela sindrome
Latex-Frutos sao proteinas PR, salientando-se o grupo das
Quitinases da classe | ou proteinas PR3***¥, As principais
vias de sensibilizagio na alergia ao latex sio a via inalatéria
e o contacto directo cutineo-mucoso®.

A caracterizagio clinica e respectiva sensibiliza¢do in
vivo e in vitro dos doentes com hipersensibilidade a fru-
tos assume, assim, uma importancia primordial, ja que os
padrdes de reactividade parecem depender da natureza
€ caracteristicas das proteinas envolvidas, A sensibiliza-
¢io a estas proteinas, que poderd ocorrer por via diges-
tiva e/ou inalatdria, condicionard diferentes padrdes cli-
nicos para as diversas populagdes que dependeriao n3o
apenas dos habitos de consumo, mas também da exposi-
¢do ambienta!l.

Pretendeu-se com este trabalho determinar a incidén-
cia de hipersensibilidade 2 frutos, numa populagao de do-
entes observados em consulta de alergia alimentar no
periodo de | ano. Constituiram também objectivos do
estudo avaliar quais os frutos relacionados com a primei-
ra manifestagio clinica de hipersensibilidade e a sua gravi-
dade e, ainda, investigar a existéncia de sensibilizagio si-

multinea a outros frutos, pélens e litex.

DOENTES E METODOS

Foram avaliados 80 doentes (52 do sexo feminino e 28
do sexo masculino, com média de idades de 32+ 14 anos),
com clinica de hipersensibilidade imediata a zlimentos,
observados consecutivamente em consulta de alergia ali-
mentar, de Junho de 2004 a Maio 200S. Valorizaram-se.
particularmente, na colheita da histéria clinica, as primeiras
manifestages de hipersensibilidade a alimentos, os alimen-
tos primariamente relacionados com a ocorréncia de sin-
tomas, sintomas apés ingestdo de outros alimentos e aler-
gias relacionadas com sensibilizagdo a aeroalergénios. Na
descri¢io das reaccdes a alimentos, foram avaliados, com
detalhe, o nimero de episédios, o tempo decorrido entre
a ingestao e a ocorréncia dos sintomas, a quantidade de
alimento ingerida e o tratamento efectuado, nomeadamente
a necessidade de recurso a tratamento de emergéncia.

Foram efectuados testes cutdneos por prick a extractos
comerciais de alimentos (ovo, leite, mariscos, carnes, fru-
tos, sementes e frutos secos, cereais, leguminosas, aromas,
condimentos e outros vegetais) e de aeroalergénios (dca-
ros, fungos, barata, cio, gato, pélens, litex) — ALK-Abello®.
Como controlo positivo foi utilizado cloridrato de hista-
mina {10 mg/ml) e, como controlo negativo, uma solugio
glicerosalira. As picadas foram realizadas na face anterior
do antebra¢o,de acordo com metodologia recomendada,
respeitando uma distincia minima de 2 ¢m entre cada ex-
tracto alergénico™. Utilizaram-se lancetas metilicas tipo
Morrow-Brown (Prick Lancetter® Hollister Stier Labora-
tories) e procedeu-se i leitura dos resultados aos 15 minu-
tos, avaliandc-se os didmetros médios das paputas. Consi-
deraram-se positivos as testes correspondentes as papulas
com didmetro médio igual ou superior a 3 mm ao controlo
negativo™. Nos casos de elevada suspeicio clinica e teste
prick negativo, com extractos comerciais, efectuou-se tam-
bém teste prick com o alimento em natureza.

Em casos seleccionados procedeu-se A determinagio
de IgE especifica a alimentos e aeroalergénios por Uni-
Cap-Pharmacia® e, ainda, a immunoblorting (DPC Amer-

lab®), nos casos de maior gravidade.
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RESULTADOS

Na populagio estudada, 20 doentes (25%) apresenta-
vam clinica de hipersensibilidade imediata a frutos (Figura
). Destes doentes, com idades compreendidas entre os
|6 e os 64 anos (média de idades 37+12 anos), 14 eram
do sexo feminino (Quadro 3). Os frutos relacionados com
a |.* manifestagdo de hipersensibilidade alimentar foram
péssego em 5 doentes, maga em 3, meldo em 5. castanha
em 2, banana em 4 e kiwi num doente (Quadro 3).

A primeira manifestagio clinica de hipersensibilidade a
frutos, em cada doente, bem como os resultados dos tes-
tes cutdneos e determinagdes de IgE especifica a alimen-
tos, pélens e latex sdo indicados no Quadro 3.A anafilaxia
constituiu a primeira manifestagao de hipersensibilidade a
péssego em 3 doenrtes, castanha em 2 e magd num doente.
A apr"esentacio clinicz mais frequente foi a SAO que ocor-
reu em t| doentes com hipersensibilidade a frutos, res-
pectivamente, 5 a meldo, 2 a péssego, 2 a banana, | a ma¢a
e | a kiwi.

Tedes os doentes com manifescacdes clinicas de hi-
persensibilidade a péssego e a ma¢i (doentes | a 8) refe-
riam sintomatologia semelhante, apés ingestio de outros
frutos pertencentes 2 familia das Rosaceas. A sensibiliza-
¢do a esses frutos foi demonstrada pela positividade dos
testes cutineos e/ou pela presenca de IgE especifica (Qua-
dro 3). Nos doentes com clinica de anafilaxia verificou-se

auséncia de polinose. Contudo, a doente 3 apresentava
sensibilizagdo no teste prick a extracto de Parietaria ju-
daica. O interrogatério minucioso da doente revelou au-
séncia de sintomatologia que pudesse estar relacionada
com esta sensibilizacio. Nos doentes com manifestagSes
de SAO (doentes 4,5 e 8) e urticaria (doente 7), apés a
ingestio de rosiceas, demonstrdmos sensibilizagdo a pé-
lens de gramineas e/ou de béwula (Quadro 3). Estes doen-
tes apresentavam clinica de rinoconjuntivite predominan-
temente nos meses de Primavera eVerdo.

Foram efectuados estudos de immunoblotzing a pés-
sego e magi nos doentes com manifestagdes de anafilaxia,
apresentando-se os resultados nas Figuras 2, 3 e 4. Os
estudos de immunoblotting para péssego na doente | ¢
maca nas doentes | e 2 ndo permitiram a identifica¢do de
bandas de ligagio a IgE especifica. Os immunoblotting a
péssego revelaram a presen¢a de | banda de 11,3 KDa
para a doente 2 (Figura 2) e de bandas de 11,5 KDa para
as doentes 3 e 6 (respectivamente Figuras 3 e 4). Para a
maci foram identificadas bandas de 13,8 KDa e 13,6 KDa
respectivamente nas doentes 3 e é (Figuras 3 e 4).

Os doentes com hipersensibilidade imediata ao melio
(doentes 9 a |3) apresentavam, também, SAO apés inges-
tio de outros frutos pertencentes a familia das Cucurbi-
ticeas (Quadro 3).A sensibilizagio a estes frutos foi de-
monstrada pela positividade dos testes cutineos com ex-

tractos comerciais ou com o préprio alimento em natureza.

e Doente 2
o 11.3 KDa
mCereals % _
11.3 KDa
@mLegumingsas o
|\Frutos
3 w.
mSementes e frutos secos >
QLelte 0 _|
i BT e
mPelxe afl R e g
OMarisco Position (lop fo bottom)
" Profie T By
Figura |. Distribuigdo da hipersensibilidade, por grupos de

alimentos, numa populacio de doentes observados em
consulta de alergia alimentar no periodo de | ano.

Figura 2. Immunoblotting a péssego efectuado na doente 2.
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Quadro 3. Populagio de doentes com hipersensibilidade a frutos.
Dados demograficos, caracterizacio clinica e resultados dos testes cutineos e doseamentos de [gE especifica a alimentos, pélens e fdtex.
pp — prick-prick; ¢l — classe de IgE especifica (UniCap-Pharmacia®)

= Fruto | Apresentagio Prick teste frutos Prick teste aeroalergénios 1gE especifica (KU/L).
Doentes| Idade | Sexo | ncing| clinica (pépula em mm) (pipula em mm Alimentos e aeroalergénios
I k7 F | Péssego Anafilaxia Passego-6; Cereja-10 Negativo Passege-1,06 (cl 2)
; : Ameixa-8
1 1 f | Péssego Anafilaxia Péssego-14; Amendoim-9 Negativo Péssego-1,76 (cl 2)
Magi-8; Avels-8; Améndoa-6 Magz e Améndoa <0,35 (¢! 0)
Aveli e Amendoim <0,35 (¢l 0)
3 55 F | Péssego Anafilaxia Péssego-4 e 8 (pp); Améndoa-6; Parietaria judaica-10 Péssego, Améndoa
Aveli4 (assintomética) e Aveli <035 (cl 0)
¢ 20 M | Péssego SAO Péssego-8; Magi-6 Festuca pratensis -6 Péssego-16,5 (c! 3); Améndoa-17,5 (cl 4)
Avel3-6; Améndea-5 Lolium perene -8 Festuca pratensis > 100 (cl 6);
Cereja-4; Ameixa-4 Lolium perene > 100 (cl 6)
5 8 M | Péssego SAO Péssego-1 | (pp): Aveli-9 Betufa pubecens-9 Magi-493 (cl 3); Péssego-0.66 (¢l I)
Magi-8 (pp); Améndoa-b Corylus avelana8 Avela-1,07 (cl 2); Améndoa <0,35 (¢t 0)
Gramineas-6 Betula verrucosa-19,5 (cl 4)
6 0 F Mi | Anafilxia Maci-7; Avelz-10; Pssego-9 Negativo * Mac39.09 (cl 3); Aveli-483 (c 3]
- Améndoa-9 . |Pessego-2.73 (el 2); Améndoa <0,35 (ci 0)
7w Foo| Magi Urticaria Magd-5; Péssego-6  Festucaprarensis-8 | Magd e Péssego <035 (cl0) -
A : Améndoa-4; Morango-4 Lofium perene-7 : Fa‘tucé pratenss's—l!,l {cl 2} 3
R s . T SE i 5 - Betula pubescens5
8 64 | F | Mg - SAO - Magi4; Aveli-S; © Betulapubescens-§ ] Ha;a-ﬂ'.-'l (c 2; Avela 0,76 (c! 2)
i £ o Péssego-5; Péra-4 EpEUIE i  Péssego-0,69 (cl 1); Péra-0.64 (¢l I}
- i a0 R | Bendhaverrucosa 070 (dl 1)
| 9 61 F Melio SAO Melio-7; Melancia-5 Artemisia vulgaris-5 Melio <0,35 (¢! 0}
Dactylis glomerata-5 Dactylis glomerata-6,34 (cl 3)
| 10 38 F Mefio SAO Melio-7; Meloa-5; Melancia-3 Dactylis glomerata-10 Melio <0,35 (¢! 0)
i Artemisia vulgaris Dactylis glomerata-62,34 (c! 5)
7 Artemisia vulgaris-0,76 (d 2)
[ 54 F Melio SAO Melio-5; Melancia-5 Artemisia vulgaris4 Mefio <0,35 (cl 0)
Chaenopodium album-3
12 2 F Melio SAO Metio-8 (pp); Meloa-7 (pp): Plantago lanceolata- 8 Melio <0,35 (cl 0)
Melanciz-5 (pp); Abdbora-8 (pp) Parietaria judaica-7 Plantago lanceolata- 470 (d 4)
Artemisia vuigaris-7 Artemisia vulgaris- 1,6 (¢! 2)
13 42 M Melio SA0 Melio-5 (po); Melancia-5; Plantago lanceolata-6 Meldo <0.35 {cl0)
Meloa-12 (pp) Artemisia vulgaris4 Plantago lanceolata 5,3 (c! 3)
4 1 4 F | Castanha | Anafilaxiz (1)SAO(2) (1)Castanha-7; () Tomate-S Litex-8 - Castanha{l 88 (dl 1); Tomate <035 (d O}
i R A ke ; ey e i o] R HM‘S?{CH} i
13 47 F |Castanha|  Amafifaxa | - Castanha-9; Kiwid4, Banana-3 Litex-9 Casranha35{cl2} szx-l,S[ci 2)
it i S Rl e S e FEa ~ Banana-0,86 (c12)
SR Sy T : i Litex- 450 (d4)
16 3 F Banana Asma Banana-4; Castanha-7; Kiwi4 Litex-7 Banana <035 (¢l 0); Castanha <‘D,35 ()
Litex-20,9 (c/ 4)
7 3 F Banana SAO Banana-4 (pp); Kiwi-S {pp) Gramineas-7 Banana <0,35 (¢! 0); Kiwi <0,35 (! 0)
) Artemisia wulgaris-8 Avena sativa-3,| (d 2);
Artemisia vulgaris-0.4 (cl 1)
18 13 M Banana SAO Banana-S (pp); Castanha-6 Litex-12 Banana <0,35 (¢l O); Castanha <0,35 (¢! 0)
Litex-269 (cl 4)
13 38 M Banana Asma Banana-8 Artemisia vulgaris-9 Banana-0,74 (¢l 2)
Artemisia vulgaris- 43 (dl 3)
0 2% M Kiwi SAO Kiwi-8; Ananis-6 Gramineas-9 Kiwi-08 (c] 2)
! Parietaria judaica - Lofjum perene 69 (cl 3);
] Phleum pratensis -2,3 (cf 2)
Parietaria judaica-16,! (¢l 3)
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Figura 3. Immunoblotting a péssego e magi efectuados na doente 3.

Todos os doentes referiam clinica de rinoconjuntivite e
encontravam-se sensibilizados a pélens (Quadro 3).

As doentes 14 e |5 referiam clinica de anafilaxia a cas-
tanha com inicio respectivamente aos 35 e 39 anos de
idade. A doente 14 referia também SAO apés ingestio de
tomate, e rinoconjuntivite, com inicio aos 30 anos, apds
contacto com luvas de latex. Esta doente trabalhou como
auxiliar de ac¢io médica, em cuidados intensivos, entre os
22 e 0s 34 anos de idade, sendo actualmente funciondria
administrativa. Nesta doente foi demonstrada sensibiliza-
¢3o a castanha, tomate e litex (Quadro 3).A doente 15,
auxiliar de ac¢do médica em enfermaria de cirurgia, des-
crevia sintomatologia de asma e rinoconjuntivite, em am-
biente hospitalar, com inicio aos 27 anos. Contudo, foi
observada em primeira consulta de Imunoalergologia ape-
nas aos 39 anos de idade,apés episddio de anafilaxia grave
com a ingestdo de castanha. A doente referia, ainda, sinto-

matologia de asma com a ingestio de banana e kiwi. Os

Figura 4. /mmunoblottinga péssego e magi efectuados na doente 6.

testes cutineos e a determinagao de IgE especifica permi-
tiram demonstrar a existéncia de sensibiliza¢do a casta-
nha, kiwi, banana e litex (Quadro 3).Os estudos de immu-
noblotting a litex e castanha na doente 14 e a castanha na
doente |5 nio permitiram a identificacio de bandas de
ligacio a IgE especifica. Na doente 15 foram identificacas
3 bandas com pesos moleculares de 28,3,31,3 e 34,6 KDa
no immunoblocting a banana e diversas bandas, entre as
quais 2 com pesos moleculares de 29,7 e 35,3 KDa, no
immunoblotting a ldtex (Figura 5).

Em 4 doentes o primeiro fruto relacionado com 2
ocorréncia de manifestagdes de hipersensibilidade alimen-
tar foi a banana (doentes |6 a 19).Trés doentes apresen-
tavam-se sensibilizados ao litex e 2 a pélens (Quadro 3)-
Em codos os doentes a ocorréncia dos primeiros sinto-
mas, relacionados com 2 exposi¢iao a aeroalergénios, pre:
cedeu as manifestacdes de asma ou SAO, desencadeadas

apds a ingestio de banana. A doente |6, enfermeira, des:
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Figura 5. Immunoblotting a litex e banana efectuados na doenta 5.

crevia episédios de rinoconjuntivite e asma brénquica,
desde os 25 anos, no contexto de exposi¢io 2 ambiente
de latex. Para além da sensibilizacio a banana, foi identifi-
cada sensibilizagdo a castanha, kiwi e litex (Quadro 3).0
doente [8,com histéria de mdltiplas cirurgias uroldgicas
até a idade escolar, iniciou aos 4 anos queixas de rino-
conjuntivite, urticiria, angioedema e dispneia quando
exposto a balses e/ou brinquedos contendo litex. A par-
tir dos 6 anos s3o descritos episédios recorrentes de
SAQO com 2 ingestao de banana e castanha. A sensibiliza-
¢io a estes frucos foi demonstrada pela positividade dos
testes cutdneos (Quadro 3).

Nas figuras 6 e 7 apresentam-se os resultados dos es-
tudos de immunoblotting e de inibicdo de immunoblot-
cing efectuados nos doentes 16 e 18. Na doente [6 0 im-
munoblotting a banana permitiu a identificagio de 2 ban-
das de maior intensidade com pesos moleculares de 30,3
e 33,4 KDa. Apds inibigio com extracto de litex, obser-

vou-se uma reducio significativa da intensidade destas
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Figura 6. Estudos de immunoblotting e inibigio e immunoblotting efectuados na doente 16,
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bandas (Figura 6). No doente |18 o immunoblotting a ba- ga de diversas bandas entre as quais uma banda cam pesq
nana nio permitiu a identificagio de qualquer banda de molecular de 29,9 KDa. A inibi¢do do immunoblotting ,
ligagio a IgE especifica. Contudo, no immunoblotting a cas- castanha com extracto de litex e a inibigio do immune.-
tanha identificimos a presenca de uma banda de 29,9 KDa blotting a litex com extracto de castanha conduziu a9
(Figura 7). O immunoblotting a litex evidenciou a presen- desaparecimento das bandas de 29,9 KDa (Figura 7).
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. o _ o 299KDa !
5" 5o :
s > :
[ = :
* Pulihcn (1op bwmm) @ © Kl PWR::MWW‘:) %’ha = :
—— Frofie

'"'"“".‘ | E
g

Immunablotting latex apés inibicdo Immunoblotting castanha apés iniblgdo
com extracto comercial (prick) de castanha com extrocto comercial {prick) de ldtex
- » 23
30
-]

J Mmﬂ

i ipt
(= L e ME 1

Auséncia wanmmoboam)
de bandas T Protie —— Bgnd
de 29.9 KDa

Figura 7. Estudos de immunoblotting e inibicao de immunoblotting efectuados no doente 18.
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Figura 8. Grifico representativo da idade de inicio de hipersensibilidade a frutos em cada doente e da idade de inicio de alergia
respiratoria, nos doentes com sensibilizagio a aeroalergénios. |
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Na nossa amostra, |7 doentes com manifestagbes cli-
nicas de hipersensibilidade a frutos encontravam-se sensi-
bilizados a pdlens e/ou litex. Na Figura 8 indicam-se as
idades de inicio de hipersensibilidade a frutos e as idades
de inicio de alergia respiratéria, nos doentes com sensibi-
lizag3o a aeroalergénios. Em todos os doentes com alergia
respiratéria, os sintomas relacionados com a exposigao a
aeroalergénios precederam as manifestacdes clinicas de

hipersensibilidade a frutos.

DISCUSSAO

Na amostra estudada, encontramos uma percencagem
relativamente elevada de adultos com hipersensibilidade a
frutos. Os nossos resultados estio em concordincia com
os de outros autores que descrevem uma alca incidéncia
de sensibilizagio a frutos neste grupo etirio™*. A apresen-
tagio clinica mais frequente foi a SAO que ocorreu em ||
doentes. Destes, 10 encontravam-se sensibilizados a p6-
lens para os ‘quais foram j4 identificadas proteinas com
grande homologia e reactividade cruzada com proteinas
de frutos (Quadro 2)*'-'%3-3 Todos os doentes referiam
sintomas relacionados com a exposicido polinica prece-
dendo o inicio da SAQ, o que sugere que uma sensibiliza-
¢io primidria a proteinas homologas podera ter ocorrido
por via inalatdria®*®'4,

Em |3 doentes, os frutos implicados pertenciam as fa-
milias Rosaceae e Cucurbitaceae.Para os individuos com
sensibilizagio a frutos da familia das Rosiceas, encontra-
mos basicamente 2 padrades clinicos, em concordancia com
relatos de outros autores*” ', Nos doentes em que a
apresentragio clinica foi anafilaxia, constatimos auséncia
de polinose, enquanto que os doentes com manifestagdes
de SAQ ou urticdria referiam sintomatologia respiratéria,
encontrando-se sensibilizados a pélens de gramineas e/ou
bétula. Curiosamente, uma doente apresentava sensibiliza-
¢io assintomatica a Parietaria judaica. Em todos os doen-
tes, e de acordo com o que esta descrito, encontramos

sensibilizacio a outros frutos Rosaceae***®,

A determinagao de IgE especifica por estudos de im-
munoblotting permite a identificagio do peso molecular
das proteinas envolvidas na reactividade a alimentos, ori-
entando a sua classificagio e inclusido nas diversas familias
moleculares |4 identificadas. A proximidade dos pesos
moleculares das proteinas identificadas nos immunoblot-
ting do péssego e magi em 3 doentes com os pesos mole-
culares descritos na literatura para as LTPs, leva-nos a ad-
mitir, com grande probabilidade, estarmos perante uma
alergia a LTPs, 0 que é reforgado pelo cardcter sistémico e
pela gravidade das manifestagSes clinicas aliada 4 auséncia
de POlinosem?.ll.H.Sﬁ_

A sensibilizagdo as LTPs assume uma importante rele-
vincia clinica, jA que estas proteinas sic termoestaveis,
exibindo sequéncias aminoacidicas bem conservadas que
podem condicionar um alto grau de reactividade cruzada
entre alimentos de origem vegetal botanicamente néo re-
lacionados™ . As primeiras LTPs identificadas como aler-
génios foram as proteinas Par | | e Par | 2, presentes no
polen de Parietaria judaica®™*. Contudo, trabalhos de di-
versos autores sugerem que a sensibilizagdo primiria a
LTPs ocorrera, preferencialimente, por via oral***'. A ob-
servagio de que a alergia a frutos da familia Rosaceae, nos
paises mediterrinicos, pode ser adquirida independente-
mente de qualquer sensibilizagio a pélens, refor¢a este
conceito™ A sensibilizacio assintonvitica a pdlens de Pa-
rietaria judaica, encontrada numa doente, poderd estar
relacionada com sensibilizagzo cruzada a LTPs.

A sensibiliza¢io a0 meldo e a outros frutos da familia
Cucurbitaceae fol demonstrada em 5 doentes. Apesar da
determinagio de Igk especifica ao melao por UniCap (Phar-
macia®) ser inferior a 0,35 KU/L em todos os individuos,
foi encontrada pasitividade aos testes cutineos por prick
ou prick-prick. Estes resultados permitem-nos reflectir
sobre o valor informativo e limitagdes dos diferentes tes-
tes de diagnéstico disponiveis e estio de acordo com uma
maior sensibilidade descrita para os testes cutineos. A
grande labilidade de alguns alergénios conduz, nalguns ca-
sos, 2 perda de alergenicidade durante a preparagio de

extractos comerciais, 0 que torna muita vezes imprescin-
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divel a realizagio do teste cutineo com o alimento em
natureza.

A existéncia de reactividade cruzada imunolégica e cli-
nica a frutos e outros vegetais da familia Cucurbitaceae
tem sido descrita por diversos autores*'*%. A sensibiliza-
¢do ao meldo é frequentemente associada a polinose. An-
derson et al descreveram,em {970, a ocorréncia de SAO
ao melio em doentes com alergia respiratéria a pdlens de
ambrdsia®. Posteriormente, Ortolani et a/ relacaram a as-
sociagio frequente de alergia a pdlens de gramineas e hi-
persensibilidade a diversos vegetais, tais como melio e
melancia®. Num estudo efectuado em Espanha foi encon-
trada uma associagio com significado estatistico de SAO
ao meldo e polinose a gramineas e plantago®. Neste tra-
balho, os estudos de immunoblotting efectuados, sugeri-
ram a existéncia de epitopos comuns entre alergénios
destes pélens e do melido. Mais recentemente, Cuesca
Herranz et a/. confirmaram que a alergia ao meliao ocorre
maioriariamente em doentes com polinose,inclusivamente
em dreas em que a sensibilizagio a pélens de béwula e
ambrdsia nio é relevante®. Neste estudo, efectuado na
zona de Madrid, os doentes com alergia a melao apresen-
tavam-se maioritariamente sensibilizados a pélens de gra-
mineas. Na nossa populagio encontrdmos um padrio de
sensibilizagdo ao meldo e outras cucurbiticeas semelhan-
te ao descrito para os paises mediterinicos“*.

Rodriguez-Perez et af identificaram, em doentes com
manifestagSes de SAO ao melio,uma profilina que se com-
porta como um alergénio major, estdve! sob a ac¢io da
saliva humana, mas extremamente [dbil 4 digestdo pelo suco
gastrico®. Contudo, estio descritas reacgbes anafilacticas
em doentes alérgicos ao meldo”. Estes achados clinicos
sugerem que alguns doentes alérgicos ao melaoc poderiao
estar sensibilizados a alergénios, alamente resistentes 3
pepsina, como as LTPs*,

Aalergia ao litex em 4 doentes pertencentes a grupos
de risco precedeu a ocorréncia de manifestagdes de ana-
filaxia, asma ou SAQ apés ingestdo de castanha ou banana,
frutos com conhecida reactividade cruzada com o la-

22,2325,

8,49
1ex 284 Tal como em escudos de outros autores, as

manifestagdes clinicas apods ingestio destes frutos apre-
sentaram maior gravidade nos profissionais de saude™ 3!,
A intensidade de sensibilizagio ao litex revelou-se eleva-
da nos 4 doentes, com niveis de IgE especifica de classe
igual ou superior a 3. Alguns autores defendem que a in-
tensidade desta sensibilizagio serd um factor de risco acres-
cido para a ocorréncia da sindrome Litex-Frucos®.

No nosso estudo, a proximidade dos pesos molecula-
res das proteinas, identificadas nos immunoblotting ce
banana e de castanha com os pesos molecutares das pro-
teinas identificadas nos immunoblotting de latex, sugere a
existéncia de epitopos comuns entre alergénios destes
frutos e do litex. Os resultados dos estudos de inibicio
de immunoblotting, efectuados em 2 doentes, permitem-
-nos admitir, com grande probabilidade, a existéncia de
um sindrome de reactividade cruzada Litex-Frutos.

A prevaléncia de determinados pélens numa drea geo-
grifica e os hibitos dietéticos dessa regido parecem con-
dicionar a ocorréncia de padrdes de sensibilizagio especi-
ficos. Globalmente, no nosso estudo, encontramas padrdes
de sensibilizacio a frutes das familias Rosaceae e Cucurbi-
taceae, cm conformidade com os descritos na populagao
mediterranica. Os doentes com hipersensibilidade a cas-
tanha e banana apresentavam, maioricariamente, uma aler-
gia prévia ao litex.

Os resultados deste estudo sio concordantes com os
de outros autores, sugerindo uma elevada incidéncia de
reactividade cruzada, com padroes clinicos caracteristicos,

na hipersensibilidade a frutos.
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