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INTRODUCCION

Se ha demostrado que los sintomas de los pacientes sensibilizados a pole-
nes se correlacionan con el respectivo recuento de granos. Sin embargo,
diferentes estudios han confirmado la presencia de actividad alergénica aero-
vagante fuera del periodo de polinizacion.

Por ello, se ha sugerido que el recuento de podlenes no contempla el total
de la exposicion alergénica. Este hecho indica que existen otras fuentes de
alérgenos ademas de los granos de polen, pudiendo constituir una carga aler-
génica relevante.

Los métodos inmunoquimicos para valorar la exposicion alergénica tienen
en cuenta la contribucidn de alérgenos con reactividad cruzada y otras fuen-
tes de alérgenos en particulas micronicas.

Las técnicas de muestreo cuantitativo de granos de polen nos han llevado
a conocer mejor la distribucion e importancia clinica de estos alérgenos natu-
rales. En Madrid, atendiendo a los taxones de mayor relevancia clinica en esta
area geografica, para facilitar su comprension se ha dividido el afo en 4 pe-
riodos: noviembre-marzo, donde se detectan en la atmdsfera fundamental-
mente pdlenes de la familia Cupressaceae; abril, prevalece el pldtano de
sombra, mayo vy junio, fundamentalmente las familias Poaceae y Oleaceae vy
julio-octubre las Chenopodeaceas-Amarantaceas.

A pesar de que generalmente se relaciona el comienzo y la gravedad de
las manifestaciones alérgicas respiratorias con la aparicidon y persistencia en el
aire de los diferentes tipos de granos de polen o tipos polinicos, un pardme-
tro mucho mas relevante es conocer la cantidad real de alérgeno presente en
la atmdsfera en un momento determinado.

El significado clinico de pequenas particulas portadoras de alérgenos de
plantas ha generado un debate importante en los ultimos anos. La existencia
de estas particulas alergénicas se ha demostrado para diversos grupos de plan-
tas. Estas pueden ser detectadas antes de la estacion polinica y pueden persis-
tir después de la polinizacién, contribuyendo a la carga total de alérgenos.
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Estas particulas alergénicas se encuentran dentro de las dimensiones res-
pirables, de tal manera que pueden penetrar profundamente en la via aérea y
provocar una crisis de asma. Sin embargo, poco se sabe sobre su prevalencia
en la atmosfera, su variacion geografica y temporal y su composicion quimica
detallada.

De forma similar, el origen exacto de este aerosol atmosférico es descono-
cido pero se han propuesto varios mecanismos, interviniendo como variables
la climatologia, el habitat y la contaminacion:

e Reactividad cruzada entre polenes relacionados o no taxondmicamente.
e Contribucion de otras partes de la planta como hojas vy tallos.

e Granulos de almiddn procedentes de granos de polen liberados en con-
diciones de humedad tras su ruptura.

e Orbiculos procedentes del revestimiento de las anteras y del propio
grano de polen.

e Alérgenos transportados en los mismos granos de polen.

e Alérgenos transportados por particulas formadas de forma natural en el
ambiente (microgotas de agua).

o Alérgenos transportados por particulas de la contaminacion.

Aungue el recuento de granos de polen es una herramienta de trabajo im-
prescindible para los alergdlogos, ya que permite confirmar o identificar los
tipos causantes de polinosis en cada una de las areas geograficas, las eviden-
cias sefnaladas llevaron, ya en el ano 1994, a Rantio-Lehtimaki et al., a precisar
que los hechos descritos anteriormente demandaban un esfuerzo a los aero-
bidlogos, encaminado al desarrollo de nuevos métodos para la cuantificacion
de los aeroalérgenos presentes en el aerosol atmosférico.

En los ultimos afios, uno de los campos mas atractivos de investigacion ba-
sica en alergologia es el relacionado con la técnicas de muestreo y deteccion
inmunoquimica de pequenas particulas en la atmodsfera para la cuantificacion
de su actividad alergénica, con el fin de conocer la carga total de alérgenos
frente a la cual estan expuestos los pacientes sensibilizados y para el desarro-
llo de un método rapido vy asequible que pueda ser aplicado rutinariamente
para complementar la informacién del recuento de polen. Esto es especial-
mente importante en los dias hiimedos cuando el recuento de polen no da
una buena indicacion del contenido alergénico del ambiente.

OBJETIVO

Analizar la correlacion entre los granos de polen de gramineas y las concen-
traciones de Phl p 1y p Phl p 5 en la atmdsfera de Madrid, desde el 23/3/2009
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hasta el 27/7/2010 y establecer su asociacion con los sintomas de rinoconjunti-
vitis y/o asma en pacientes con sensibilizacion clinica a pdlenes de gramineas.

METODOS

Se utilizaron un Burkard 7 day spore trap y un Burkard Cyclone sampler
para el recuento de pdlenes vy aeroalérgenos, respectivamente (Fig. 1). Las
muestras de aerosol recogidas con el captador ciclonico en los tubos Eppen-
dorf (Fig. 2) se sometieron a un proceso de extraccion basado en el método
propuesto por Takahashi et al. El extracto es separado por centrifugacion.

La cuantificacion de Phl p 1y Phl p 5 se realizé mediante técnica ELISA
doble fase. La poblacion de estudio incluyd 181 pacientes con polinosis, cuyos
sintomas y medicacion se registraron diariamente durante todo este periodo
con una cartilla electrénica (Alercon). Se considerd la influencia de las varia-
bles meteoroldgicas y de contaminacion. Se utilizaron coeficientes de regre-
sion lineal de Pearson, siendo significativo una p < 0,05.

Captador
Burkard

Ciclén
Burkard

Fig. 1. Captador de pdlenes tipo Burkard a la derecha y captador de alérgenos
Burkard ciclon a la izquierda.
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RESULTADOS
En general, podemos afirmar que, en las muestras, cuando se produce un
incremento en los recuentos de granos de Poeaceae, se produce también
un incremento en las concentraciones de los alérgenos. Asi, para 2009 y 2010,
se han encontrado buenos paralellsmos'entre el comportamiento de los re- Fig. 3. Panel superior: Presencia del alérgeno Phl p 1y pdlenes de Poaceae. r: 0,630,
| 502 cuentos de los Sranes de polen de gramineas y los d? ,Ph| P Ty. Ph_l P> b las p=0,00001. Panel inferior: Presencia del alérgeno Phl p 5 y pdlenes de Poaceae.
; 284 muestras obtenidas, con un coeficiente de correlacion significativo (Fig. 4). r: 0,70, p=0,00001.
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Gramineas vs Phlp 1

SINTOMAS

RINITIS
ASMA

e R e MEDICACION

Exportar a Excel
Abril-Julio 2009 Granos/m? Phl p 5 (ng/m3) Phl p T (ng/m3>)
r:
Rinitis O, 7% 0,6** 0,4::
Asma 0,6** 0,57 02
Abril-julio 2010
Rinitis O,7** 0,5* 0,4**
Asma 0,3** 0,3** 0,2*

(p <005 **p>005%

Fig. 4. Gréfico capturado del programa Alercon y tabla con los coeficientes de correla-
cién entre intensidad de sintomas y recuentos de pdlenes (en granos/m?) y concentra-
cién de alérgenos (en ng/m?>).

Para los polenes de Poaceae vy la presencia de Phl p 1y Phl p 5 durante el
afo 2009, el dia pico de alérgenos se detectd el 19 de mayo (73 granos/m3/d
Phl p 115,79 ng/m?3, Phl p 5: 0,24 ng/m3) y durante el afio 2010 el 24 de mayo
(324 granos/m3/d y Phl p 138,9 ng/m?3, Phl p 5:1,56 ng/m3). Se detectaron ma-
yores concentraciones de polen durante el afio 2010, de forma significativa
(del 19 de abril al 27 de julio: media de polen de 40 granos/m?3/d) frente a 2009
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(desde 23 de marzo al 17 de julio, con una media de polen de 19 granos/m?3/d),
r: 0,33, p <O,001). Su correlacidn con los sintomas no fue mejor que con los re-
cuentos de pdlenes (Fig. 3).

Solo la temperatura se correlaciond con los granos de polen de gramineas
yPhlp5(r=02p<005yr=0]p=0,05, respectivamente) y las PM10 con
granos de polen de gramineas (r = 0,1, p < 0,05).

CONCLUSIONES

La presencia atmosférica de Phl p 1y p Phl 5 se limita principalmente al pe-
riodo de presencia de granos de polen de gramineas, siendo relevante desde
el punto de vista clinico pero sin ofrecer en nuestro estudio una informacion
distinta a la que se obtiene con los granos de polen.
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DR. PEDRO OUEDA / CLiNIcA OJEDA: Muchas

gracias Martha porque la verdad es
gue son datos interesantes. Y enton-
ces yo lo que te queria preguntar,
desde un punto de vista practico,
dado que salvo con el problema que
tenéis con Cupressus, pero el resto
de los pdlenes parece que hay una
correlacion bastante buena entre el
recuento de granos por metro cubi-
co de aire y el recuento de alérgeno
mayoritario, ¢no?

DRA. MARTHA CABRERA / CLINICA SUBIZA!

Si.

Dr. OJeDA: Entonces digamos dqué

aportaria el hacer el recuento de
alérgenos mayoritarios con res-
pecto al método tradicional del
recuento de granos? Porque me
imagino que esto es bastante mas
laborioso y costo que lo otro, ¢no?

DRrA. CABRERA: Claro, consume tiempo

y efectivamente nosotros hemos
observado, que esa presencia es
practicamente restringida al perio-
do algido de polinizacion y lo que
gueriamos ver al tener un periodo
de muestreo y de seguimiento de
pacientes de un afo y medio de

duracion es si esa sintomatologia
fuera de la estacion que los pacien-
tes referian a lo mejor pudiese ser
debida a la presencia de estas par-
ticulas. Pero como hemos visto, en
el lapso interestacional pues prac-
ticamente en lo que se refiere a los
sintomas de rinitis no hemos visto
ningun pico que se correspondie-
ra con una actividad del grupo 5 en
ese momento.

Nosotros seguimos pensando que
el recuento de pdlenes constituye
una herramienta diagnostica y de
seguimiento clinico fundamental
hoy en dia para los alergologos vy
posiblemente este tipo de estudios
lo gque nos ensefa es que debemos
continuar en seguir unificando las
técnicas de muestreo, las técnicas
de extraccion y las técnicas de in-
munodeteccion porque de mo-
mento no existe una metodologia
estdndar para decir de forma fide-
digna la cantidad de alérgeno 5.
Por distintos métodos hemos ob-
servado que este método es el
mejor y esto se ha reproducido en
otros estudios. Pero hoy en dia con
esa veintena, treintena de estu-
dios que hay todavia no se puede
contestar.

Yo creo que en Madrid para noso-
tros ha sido esto muy interesante
por la caracteristica de nuestros pa-
cientes, que son paciente polisen-
sibilizados vy el tema de la reactivi-
dad cruzada también estd ahiy ha
sido un poco como querer ir un
poco mMas al fondo, al origen de
todo esto.

DR. OJEDA: &Y pensais que puedan exis-
tir otras particulas relevantes? Por-
que esto también iba un poco en-
caminado a ver si es que los pa-
cientes que presentaban sintomas
fuera de la época tipica, a lo mejor
era debido a particulas micrénicas.

DRraA. CABRERA: Si.

DR. OJEDA: Pero os habéis limitado a
hacer dos alérgenos por ejemplo
de gramineas que era el Phip 1y el
Phlp 5, éno?

DRrA. CABRERA: SI.

DR. OJEDA: {Pensadis que a lo mejor pue-
da ser otro alérgeno el responsable
y que no lo hayais medido y que a
lo mejor esos pacientes estén mas
sensibilizados a ese otro alérgeno?

DrA. CABRERA: Pues a ver, nosotros o
hemos hecho con base a que la
graminea endémica en Madrid es el
Trisetum paniceum, éno?, y el con-
tenido de alérgenos son mayorita-
riamente del grupo 1y del grupo 5,
segun el estudio de Montoro vy Su-
biza en sus afos. Pensamos que el
quid de la cuestion en la reactiva-

cion de los pacientes estd en estos
dos alérgenos.

DR. JAVIER SuBizA / CLINICA SuBiza: Con

relacion a la pregunta de Pedro, ha
puesto el dedo en la llaga en los
dos momentos, o sea que es que
realmente son cuestiones muy im-
portantes. Cuando decidimos hacer
este estudio, el segundo de los ob-
jetivos era precisamente lo que
acabas de decir, o sea clinicamen-
te, {qué pasa con esos pacientes
gue se reactivan antes de que apa-
rezcan los recuentos de podlenes?
¢Va a ser mas sensible esta técni-
cay lo va a poder detectar? La res-
puesta es, desde luego para noso-
tros, no porgue, al contrario, inclu-
so ha sido mas sensible el recuen-
to morfoldgico de pdlenes que la
determinacion del grupo 1y 5. Por
tanto, no sabemos si es un proble-
ma de sensibilidad de la técnica o
realmente es que esos sintomas
que presentan los pacientes es
porque O bien pueden ser por
otros pdlenes o a lo mejor podrian
ser por gramineas pero sencilla-
mente son por gramineas o alérge-
nos de gramineas que se encuen-
tran a nivel del suelo que nosotros
no estamos recogiendo en la azo-
tea, que no olvidemos que estd a 22
metros de altura. Pero desde luego
la determinacion de alérgenos no
ha demostrado ser mas sensible
que los recuentos morfoldgicos
de pdlenes para detectar este
tipo de pacientes.

Y luego otro de los objetivos tam-
bién que nos plantedbamos es qué
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pasa con los pacientes alérgicos a
gramineas gue muchas veces Yy
sobre la base de la experiencia cli-
nica, uno tiene la idea de que en oc-
tubre se reactivan o que viene en
septiembre, que estan muy mal.
Nosotros teniamos esa impresion,
luego nos hemos llevado la sorpre-
sa gue nada de nada, o sea en el
grupo de pacientes que hemos
seguido durante estos casi dos
afos los sintomas aparecen de los
pacientes clinicamente sensibiliza-
dos a gramineas y en otros polenes
realmente la sintomatologia sola-
mente la hemos observado en el
periodo de primavera, desde fina-
les de abril, mayo, junio; pero no
fuera de esa época. O sea que re-
almente al final; bueno, pues encon-
tramos un estudio donde los sinto-
mas aparecen solamente estacio-
nalmente, los alérgenos aparecen
solamente estacionalmente de
acuerdo con los pdlenes de grami-
neas gue aparecen solamente es-
tacionalmente, en los pacientes
clinicamente sensibilizados sola-
mente a gramineas. Y en los pa-
cientes con sintomas fuera de la
primavera, ¢cual? Pues eso es lo
gue Nosotros pensamos, que eran
gramineas. O sea, cuando hicimos
este estudio tenfamos la esperan-
za de decir, vamos a encontrar
particulas de gramineas y esto va
a coincidir. Pues no.

DRA. LYDIA ZAPATERO / HOSPITAL MATER-

NO INFANTIL GREGORIO MARANON: LO
gue quiero gue me aclaréis, que me
parece importante, es que decis

que vuestros pacientes que llevan
su cartilla de sintomas no se ha re-
activado ningun en septiembre ni
en enero-febrero si solo estaban
sensibilizados a gramineas.

DR. SuBizA: Bueno, lo primero, para ha-

cer este estudio aunque esté todo
informatizado, con el Alercon que
les incentiva para gque cumplimen-
ten la cartilla, pues al final como de
500 cartillas, 128 hicieron todo el
periodo, y de esos 128, dejando po-
lisensibilizados pero con una sen-
sibilizacion solamente clinica a gra-
mineas y que hubiera hecho la
cartilla durante todo el periodo se
guedd solamente en 23. Entonces,
bueno, es un triunfo el conseguir
buena cumplimentacion durante
un periodo tan grande, pero ésa es
la informacion gue tenemos. De los
polisensibilizados se eliminaron
los que tenian una sensibilizacion
clinica a Platano vy a Cupressus. En-
tonces, bueno, pues eso fue una
sorpresa porque también pensaba-
mos gue los pacientes con grami-
neas se reactivaban en los verani-
llos locos estos de marzo vy abril;
parece que eso tiene mas que ver
con pdlenes de arboles que propia-
mente con gramineas, eso es lo que
estamos viendo ahora

Nos hemos encontrado unos resul-
tados que nos han sorprendido
también porgue pensabamos que
ibamos a encontrar particulas fue-
ra de la estacidon y que eso podria
explicar esas reactivaciones de los
veranillos locos de marzo, de esas
reactivaciones de septiemlbre, oc-
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tubre, pero lo cierto es que luego
ha quedado como una cosa muy,
muy aséptica, {no? Pero bueno,
eso es lo que hay y esta bien saber-
lo, habrd que seguir investigando
pero en relacion a esta técnica
pues vamos, yo creo que de mo-
mento lo Unico que ha servido es
para despejar dudas pero yo creo
que hoy por hoy no aporta mas a
los recuentos convencionales de
gramineas. Y siendo mucho mas
costoso vy aparte que es una técni-
ca gue nunca se puede hacer al dia,
tiene que hacerse de forma retro-
activa, o sea al final se cogen todos
los tubos vy es cuando se hace el

I

ensayo porgue tiene que hacerse
el ensayo simultdneamente. En-
tonces hoy por hoy yo creo que los
recuentos de polenes son insusti-
tuibles.

DRr. OJEDA: YO queria hacer un ultimo

comentario y decir que en medici-
na no solamente cuenta lo que te
sale bien sino que también cuenta
lo que te sale mal, entonces esa ex-
periencia aungue no haya salido lo
que se esperaba pero también es
una buena experiencia, ¢no?

DrA. CABRERA: Bueno, pues muchas

gracias.




