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Alergia alimentaria a Coca-Cola® y Cola Cao® y su relacion con
proteinas purificadas de cereales

A. Armentia-Medina, F.J. Martin-Gil, M.L. Arranz-Pefia, M.C. Bafuel os-Ramon,
M.C. Navas-Heredia, M. Pardo

Secciones de Alergia, Bioquimica y Pediatria. Hospital Universitario Del Rio Hortega. Valladolid.

Fundamento: Los cereales contienen numerosas proteinas con poder alergénico. Se ha considerado que las globulinas
y gluteninas son los antigenos responsables de la hipersensibilidad inmediata frente a los cereales ingeridos, mientras
gue en el asma producida por inhalacion de harina (enfermedad del panadero) las albiminas serian los aergenos méas
importantes. Métodos. Se ha realizado una evaluacion de alergenicidad de diferentes proteinas purificadas de trigo,
cebada y centeno en pacientes que han sufrido reacciones alérgicas graves (asmay anafilaxia) tras la ingesta de Coca-
Cola® o Cola Cao®, productos alimentarios que podrian contener cereales en su composicion. También se ha compa:
rado la respuesta inmunol 6gica observada con la de pacientes afectos de asma del panadero mediante pruebas in vivo
(prick y provocaciones orales y bronquiales) e in vitro (deteccidn de anticuerpos especificos). Resultados: Los pacien-
tes con sintomas alérgicos tras ingesta de Coca-Cola® o Cola Cao® estan sensibilizados frente a proteinas purificadas
de trigo, cebaday centeno y, en especial, frente a uno de los aergenos principales del centeno: Sec ¢ 1. Conclusiones:
El potencia aergénico de los productos evaluados, unido a la elevada presencia de éstos en el mercado, hacen acon-
sejable la adopcion de medidas preventivas para evitar su consumo por personas con sensibilidad comprobada a harina
de ceredles.

PaLABRAS cLAVE: Alergia alimentaria / Asma del panadero / cebada / centeno / Coca-Cola® / Cola Cao® / proteinas
purificadas/ trigo.

Food allergy to Coca-Cola® and Cola Cao® and
its Relation with Purified Cereal Proteins

Background: Cereals contain a large number of allergenic proteins. It has been shown that globulins and gluteins are
the antigens responsible for immediate hypersensitivity reactions to ingested cereals, whereas albumins would be the
most important allergens in cases of asthma due to flour inhalation (baker’s disease). Methods: We evaluated the aler-
genicity of different purified proteins of wheat, barley, and rye in patients who had presented severe allergic reactions
(asthma and anaphylaxis) after the ingestion of Coca-Cola® or Cola Cao®, —food products that may contain cerealsin
its composition. The immunological response was aso compared with that of patients with baker’s asthma by means
of in vivo (prick testing and oral and bronchia challenge) and in vitro (detection of specific antibodies) tests. Results:
Patients with allergic symptoms after Coca-Cola® or Cola Cao® ingestion were sensitized against purified wheat, bar-
ley, and rye proteins and, particularly, against one of the main rye alergens. Sec c1. Conclusions: The alergenic poten-
tial of these products together with their popularity in the market, make it recommendable the adoption of prophylac-
tic measures to avoid consumption by persons with known sensitivity to cereal flour.

Key worbs: Food allergy / Baker’s asthma / Barley / Rye / Coca-Cola® / Cola Cao® / Purified proteins/ Wheat.
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El trigo, la cebada y € centeno son especies de
gramineas estrechamente relacionadas pertene-
cientes a la tribu Triticeae. En la composicion de
sus semillas intervienen diferentes clases de protei-
nas: las solubles (albuminas, en agua; globulinas,
en sal; gliadinas, en alcohol y agua) y las inso-
lubles (gluteninas, que son conocidas como prola
minas)*®. Las proteinas solubles constituyen €l
25% de las proteinas de las semillas y numerosos
estudios han confirmado su importancia en las res-
puestas mediadas por IgE, tanto por su papel en la
dermatitis atopica® como en la sensibilizacion
inhalatoria®®. Esta Ultima, conocida como asma
del panadero, es una enfermedad que ocasiona
importantes problemas legales y economicos™.
Debido ala gran prevalencia de este tipo de asma
en nuestra zona, venimos intentando desde hace
anos el aislamiento, purificacion y evaluacién de la
alergenicidad de las diferentes proteinas de los
cereales causantes de esta enfermedad* =*°. En €l
curso de estas investigaciones se ha evidenciado
que las proteinas principales causantes del asma
del panadero son proteinas solubles en sal, de 12-
15 Kda, pertenecientes a una Unica familia que
incluye varios inhibidores de la afa-amilasa hete-
rélogos, con un alto grado de presencia en los
cereales y con una potencia participacion en los
mecanismos de defensa de los mismos contra las
plagas de amacén que los infestan'.

Recientes estudios de Sandiford et a*> han mos-
trado que las personas sensibilizadas frente a pro-
teinas solubles de trigo son capaces de producir
IgE especifica también frente a las proteinas inso-
lubles, lo que sugiere que el nimero de alergenos
involucrados en €l desarrollo de hipersensibilidad
a cereales es mayor que el que previamente se
pensaba.

Animados por estos resultados y ante la obser-
vacion, por una parte, de que pacientes sensibili-
zados a cereales sufrian reacciones alérgicas
serias a Coca-Cola® o Cola Cao®, y de que, por
otra, algunos panaderos de nuestros anteriores
estudios referian no tolerar la ingesta de estas
bebidas por sintomas tanto digestivos como inha-
latorios, se ha considerado procedente: 1) sospe-
char la presencia de cereales en la composicién de
tales productos, y 2) valorar la reactividad de las
proteinas purificadas de cereales en 9 pacientes
gue han sufrido reacciones aérgicas serias (sin-
drome oral més asma o anafilaxia) tras latoma de
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Tabla | a. Datos generales de | os pacientes seleccionados. edad,
sexo, procedenciarural o urbana, clinicay alimento que causd
lareaccion

Edad (afios) Sexo Procedencia  Clinica Ingestion de:
14 M Urbana Andfilaxia Coca-Cola
14 M Rura  Rinitis. Urticaria Coca-Cola
8 M Urbana Andfilaxia Cola Cao
42 V Urbana Rinitis Cola Cao
16 V Urbana Asma Cola Cao
30 M Urbana Rinitis. Asma Coca-Colay

Cola Cao
19 \ Urbana Rinitis. Asma  ColaCao
Angioedema
29 \ Urbana Asma ColaCao
Esclerosis
Multiple
Urticaria,
15 M Urbana  angioedema, ColaCao
anafilaxia.

HCAutoinmune

Tabla | b. Distribucién de las variables edad y sexo

Edad Varones Mujeres Total
(afios) n (%) n (%) n (%)
0-10 0 1(11,1%) 1(11,1%)
11-20 2 (22,2%) 3(33,3%) 5 (55,5%)
21-30 1(11,1%) 1(11,1%) 2 (22,2%)
31-40 0 0 0 (0%)
41-50 1(11,1%) 0 1(11,1%)
Edad: x=20,77

Coca-Cola® o Cola Cao®. El fin de este estudio
es comprobar si existe sensibilizacion a cereales
en los pacientes con respuesta alérgica a estos ali-
mentos y verificar si el estudio de la reactividad
de proteinas purificadas puede ser (til en el diag-
noéstico y tratamiento de pacientes alérgicos a los
mismos.

MATERIAL Y METODOS

Seleccion de pacientes. El estudio de casos se
ha realizado en 9 pacientes afectos de sintomas
anafilactoides o asma tras el consumo de Cola
Cao® o0 Coca-Cola® (tablas lay Ib). Cinco sufrian
urticaria-angioedema e hipotension y el resto,
rinoconjuntivitis y asma de aparicion inmediata
tras la ingesta de estos alimentos o en la primera
hora. En todos los pacientes los sintomas habian
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Tabla | l. Resultados de |as pruebas in vivo e in vitro realizadas a los pacientes®

PRUEBAS CUTANEAS (+ 0 -) IgE PROVOCACION ORAL Provocacion
Areaen mn? especifica (9) bronquial
Clase de Rast
Pac| t cb ¢ bmaclé sec ma caf cc t cb c |t cb ¢ ma ca cc cl t cb c
1(4 38 15 42 0 13 35 0 O 232 O 1 |- 5 5 - - 2| - -
2|10 29 0 41 23 0 38 0 0 2|- 2 - - 5 - 5 - 4 10 | -
338 28 13 29 28 12 25 0O O 19|12 4 2| - 1 - - - - 5 - -
413 34 29 38 22 0 32 0O O 29|2 2 3|- 5 - - -+ 10 | - - -
5/18 31 0 42 12 0 32 0 0 291 1 1|- 5 - 5 - + 5 - + +
6|36 42 12 34 0 O 42 0 0 22|3 2 2|- 5 - 100 - + 5 + + +
7148 52 39 52 19 22 40 O O 3|3 3 3|- 10 - 100 - + - + + +
8138 59 15 67 12 21 8 10 0 58| - - 3|- 5 - 5 - + - - - +
9|16 48 52 39 12 0 35 12 0 19 2|- 5 - 10 - + - - - -
Pp|22 0 0 12 19 0 10 0 O O |2 - - - - - - - - - + - -
Ja|4 3 30 29 31 22 18 0 0 11|12 2 2| - - - - - - - + + +
Rr|3 28 24 32 41 16 23 0 O O |2 2 2| - - - - - - - + - -
Ec|34 28 20 31 22 19 12 0 O 102 2 2| - - - - - - - + - +
Ja|39 28 0 0 0O O O O O O0]|2 - - - - - - - - - + - -
Oe|l28 30 10 32 33 0 O O O O |2 - - - - - - - - - + - -
Pp|16 0 12 8 0 17 0 O O O |3 - 2/]- - - - - - - + - -
Jbh|36 22 20 26 30 22 16 0 O 8 |3 3 3 |- + - - -+ - + - +
J|19 20 0 22 18 0 12 0 O 8|1 2 - - - - -+ - + + -

2Los casos del 1 al 9 corresponden a pacientes al érgicos por ingestion de Coca-Cola®/Cola Cao® (el caso 7 es panadero y no tolera

el Cola Cao®). El resto de pacientes tienen asma del panadero.

t= trigo; chb= cebada; c= centeno; bma= alergeno principal purificado de cebada, inhibidor glicosilado de a-amilasa; c16= alergeno
principal purificado de trigo, inhibidor de o-amilasa, glicosilado; sec= inhibidor de a-amilasa, no glicosilado, de centeno; mal=malta,

caf= cafeina; cc= Coca-Cola®; cl= Cola Cao®

estado precedidos de sindrome oral. Dos de los
pacientes estaban diagnosticados de enfermedades
autoinmunes: esclerosis multiple uno y hepatitis
cronica autoinmune el otro. La edad media de
estos pacientes es de 21 afios y el intervalo de
edades, de 8 a 42 afos. Uno de los pacientes habia
sido panadero y otro relacionaba sus sintomas con
la toma de ciertos preparados de café soluble.
SAlo una paciente procedia del medio rural. Seis
afectados tenian antecedentes familiares atdpicos
conocidos. Todos presentaban estudios alergol 6gi-
cos previos en los que destacaba su hipersensibili-
dad cutanea frente a cereales. Cuatro estaban sen-
sibilizados a poélenes de gramineas y dos a
Lepidoglyphus destructor.

Como controles se seleccionaron 9 pacientes
con asma del panadero, con una mediay rango de
edades (22 + 9 afios) similares a grupo de casos
estudiados, sin reacciones previas a Coca-Cola® y
Cola Cao®, y diagnosticados previamente de sen-
sibilizacion a cereales por prueba cutdnea, RAST
y provocacién inhalatoria.
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Todos los pacientes fueron informados de la
naturaleza del estudio, otorgaron su consentimien-
to a mismo por escrito y fueron protegidos por
las medidas de seguridad previstas para situacio-
nes problemaéticas.

Pruebas cutaneas. Se han realizado por la técni-
cade prick utilizando un panel estandar de alerge-
nos a que se han afadido los siguientes. extractos
comerciales de trigo, centeno y cebada (Laborato-
rios Leti, Madrid) estandarizados biol 6gicamente
(100 HEP/mI); Coca-Cola®, extracto de Cola
Cao® en suero fisioldgico (1/10 p/V), extracto de
malta de cebada en suero fisiolégico (1/10 p/V);
cafeina en polvo en vehiculo acuoso (1/10 p/V); y
extractos mayoritarios purificados pertenecientes a
la familia de inhibidores de a-amilasa-tripsina de
trigo, cebaday centeno, denominados WTAI-cm16
(un inhibidor tetramérico glicosilado de trigo),
BMAI-1 (un inhibidor monomérico de cebada) y
Sec ¢ 1 (un inhibidor no glicosilado de centeno),
en concentraciones de 40 pg/ml. Adicionalmente,
en & grupo de los panaderos se habian ensayado,
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en experiencias previas, los alergenos R1 (el inhi-
bidor 1 de a-amilasa de centeno), R2 (el inhibidor
2 de a-amilasa de centeno), R3 (el inhibidor 3 de
a-amilasa de centeno) y RDAI-1 (el inhibidor
dimérico de a-amilasa de centeno), en concentra-
ciones de 40 pg/ml.

El &rea de las papulas obtenidas se ha medido
con un planimetro HAFF- 317.

Pruebas de provocacion oral con trigo, cebada,
centeno, Cola Cao® y Coca-Cola® . Dado que la
totalidad de los pacientes incluidos en el estudio
han presentado clinicamente como primera mani-
festacion de su sensibilidad un sindrome alérgico
oral, se ha procedido a una prueba de provocacién
adoble ciego controlada por placebo en el caso de
los extractos de harina de cereales y provocacion
abierta en el caso de la Coca-Cola® y Cola Cao®
(ante la dificultad de enmascarar €l sabor de estas
bebidas). En €l procedimiento, se han intentado
seguir las recomendaciones de Bock et al*’. Todas
las pruebas se han realizado a primera hora de la
mafana con el paciente en ayunas; en cada caso
se ha determinado la latencia de la reaccion y se
ha sumado 15 minutos a la misma.

Desde hacia a menos 2 meses |os pacientes no
habian ingerido Coca-Cola® o Cola Cao®, aun-
que si consumian alimentos con cereales (pan,
galetas). La administracién de dosis crecientes de
alimento o placebo, separadas por € intervalo de
latencia, se ha realizado en dos dias diferentes. En
los casos en que la provocacion ha resultado posi-
tiva, el tratamiento ha sido precoz, sin esperar a
gue se desarrollara el cuadro clinico completo. En
los pacientes en los que estas bebidas habian pro-
vocado asma, se ha realizado también una provo-
cacion inhalatoria, segun procedimiento previa-
mente descrito®.

Para la provocacion oral con harinas de trigo,
cebada y centeno (recientes y sin procesado algu-
no), se han utilizado medidas de 1-5y 10 g de
cada harina de cereal, administradas al paciente
dispersadas en zumo (10 ml). El paciente debia
mantener |a bebida a menos 10 segundos en la
boca antes de tragarla. Como placebo se ha utili-
zado lactosa, excepto en el caso de que e pacien-
te fuera alérgico a la leche, en el que se ha cam-
biado por almidén. La administracion de dosis
crecientes de alimento o placebo, separadas por €
intervalo de latencia, se ha realizado en dos dias
diferentes.
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La dosis maxima de alimento acumulado ha
sido de 15 g.

Prueba de provocacién bronquial. La provoca-
cién inhalatoria se ha realizado con extractos
comerciales de trigo, centeno y cebada (L aborato-
rios Leti, Madrid) en todos |os pacientes que refe-
rian sintomas compatibles con asma. Se ha reali-
zado siguiendo la técnica de Chai con pequefias
modificaciones”® y segiin estudios previos®.

Deteccion de IgE especifica. Se ha realizado
segln la técnica de RAST (Phadebas Pharmacia,
Uppsala, Suecia). Los resultados se han expresado
en clases de RAST

Analisis estadistico. Todos los datos de las
variables cualitativas y cuantitativas consideradas
en el estudio se han sometido a andlisis estadisti-
co con e programa SPSS para MS Windows.

RESULTADOS

Del grupo de pacientes que han presentado pro-
blemas por ingesta de Coca-Cola® o Cola Cao®,
cuatro han sufrido reacciones anafilactoides tras
tomar Coca-Cola® (en dos de ellos asociada a
intolerancia a Cola Cao®) y siete han padecido
sintomas después de ingesta de Cola Cao® (ali-
mento gque ha provocado asma grave a 4 de estos
pacientes) (tabla 11). Sin embargo, ninguno de los
pacientes ha presentado respuesta cuténea positiva
a Coca-Cola® y todos han respondido a Cola
Cao®. Los antigenos que han desarrollado mas
respuestas positivas han sido, en orden decrecien-
te, malta, cebaday su antigeno principa BMAI-1,
trigo, centeno, el alergeno principa glicosilado de
trigo WTAI-cm16, e antigeno mayor del centeno
Sec ¢ 1y, finamente, cafeina (que solo dio posi-
tividad cutédnea en dos pacientes).

La mayor media de clase de RAST en estos
pacientes se ha alcanzado para centeno. Se ha
conseguido una respuesta a la provocacion oral
con cebada en todos los pacientes y con malta en
siete de ellos. La provocacion oral con Coca-
Cola® ha sido positiva en 7 pacientes y con Cola
Cao® en 6 pacientes. De los 4 pacientes que te-
nian asma, dos han mostrado una respuesta bron-
quia positiva a la provocacion con harina de tri-
go, tres a cebada y los cuatro a centeno.

Dentro del grupo de pacientes control, sensibi-
lizados a cereales por via inhalatoria (asma del
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Fig. 1. Gréfico de dispersion 3-D tras andlisis factoria de los
datos de edad, sexo, procedencia (rura o urbana), exposicion
(oral o inhalatoria), tiempo (duracion del contacto con €l aler-
geno) y antecedentes (familiares atopicos o no), para los
pacientes objeto de estudio.

panadero), ninguno ha presentado respuesta cuta-
nea positiva a cafeinay Coca-Cola®, y solo cua-
tro han respondido a prick con Cola Cao®. Los
antigenos mas sensibilizantes por esta via han
sido, en orden decreciente: trigo, el antigeno
mayor de la cebada (BMAI-1), centeno, cebada, €l
antigeno mayor de trigo, €l antigeno mayor de
centeno, maltay Cola Cao®. La mayor media de
clase de RAST ha correspondido a trigo (2,0 £
0,5), seguido por centeno y cebada. La provoca
cion oral solo ha sido positiva con cebada en un
paciente y Coca-Cola® en dos pacientes. La pro-
vocacion bronquial con harina de trigo ha sido
positiva en todos los pacientes, con harina de
cebada en dos de ellos y con harina de centeno, en
tres casos.

El andlisis por gréficos de factores de las res-
puestas de sensibilizacidn de los pacientes, segin
las diversas variables de estudio, ha permitido
agrupar éstas como resultado.

Asi, del andlisis de la figura 1 parece evidente
la existencia de un agregado (cluster) entre las
variables antecedentes familiares, edad y tiempo
de exposicion a cereales, con la aparicién de la
clinica: ésta resulta méas evidente en funcién de un
mayor tiempo de exposicidn, para una media de
edad de 21 afios y ante la existencia de antece-
dentes familiares atépicos (que podrian favorecer
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Fig. 2. Gréfico de dispersion 3-D tras andlisis factoria de los
datos de sensibilizacién, via digestiva, a: extracto comercial
de trigo (t); extracto comercial de cebada (cb); extracto
comercial de centeno (c ); malta (mal); cafeina (caf); WTAI-
CM186, el aergeno principa purificado de trigo, inhibidor de
a-amilasa, glicosilado (c16); BMAI-1, el alergeno principal
purificado de cebada, inhibidor de a-amilasa, glicosilado
(bma); Sec c 1, el alergeno principal del centeno, inhibidor de
a-amilasa, no glicosilado (sec) ; Coca-Cola® (Cl); y Cola
Cao® (cl), para los pacientes objeto de estudio.

la expresion clinica de la sensibilizacion). Otras
variables interrelacionadas son el medio de proce-
dencia del paciente (rural o urbano) y la via de
exposicion (inhalatoria o alimentaria), cuya aso-
ciacion puede justificarse, a menos, por la cons-
tatacion de que la via inhalatoria es més frecuen-
te en el medio rural. El sexo, sin embargo, ha
resultado ser una variable no asociada con las res-
tantes estudiadas.

El examen de las asociaciones de variables para
el grupo de pacientes sensibilizados por via diges-
tiva, que se muestra en la figura 2, destinado a
poner de manifiesto las afinidades de composicion
entre los diversos alergenos estudiados (los
extractos comerciales de trigo, centeno y cebada
precursores, y sus respectivos alergenos mayorita-
rios purificados), ha llevado a la observacion iné-
dita de una relacion estrecha entre Coca-Cola®,
Cola Cao® y €l alergeno mayor del centeno Sec ¢
1. Otro cluster de asociacién, también evidente, es
el constituido por maltay los alergenos mayorita-
rios de trigo y cebada (WTAI-CM16* y BMAI-1,
respectivamente), que tienen en comin ser protei-
nas glicosiladas.
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La escasa proximidad en el espacio factorial de
las respuestas de |os alergenos comerciales de tri-
go, cebada y centeno (que denotan formas de sen-
sibilizacién bastante independientes) es un reflgjo
de las diferencias en su composicion global, sufi-
cientemente representativas y solo superadas por
la cafeina (cuya alejada ubicacion en e diagrama
comun sugiere una casi completa falta de relacion
con la sensibilizacion a cereales).

El gréfico de factores correspondiente a grupo
de pacientes con sensibilizacion por viainhaatoria
(asma del panadero) (fig. 3) muestra una cerrada
asociacion en la actividad de los alergenos purifi-
cados de la a-amilasa de trigo (WTAI-1- CM16*)
con € de la cebada BMAI-1, como ocurria en €
grupo de pacientes con sensibilizacién digestiva.
La respuesta a otros alergenos no glicosilados (Sec
c 1, BDP, R1, R2, R3 y WDAI) parece cursar por
caminos diferentes de sensibilizacion.

DISCUSION

La mayor o menor frecuencia de sensibiliza-
cion frente a determinados alimentos no s6lo
depende de su propio poder de actuar como aler-
genos, sino también de los habitos alimenticios
propios de cada area geografica. En Espafia, las
harinas de cereales se han introducido progresi-
vamente en los lactantes y en la actualidad cons-
tituye la principal fuente de alimentacién desde
los 3 meses de vida; ésta puede ser, entre otras,
una via de sensibilizacién, puesto que importan-
tes cantidades de proteinas de cereales llegan al
tubo digestivo en etapas tempranas de inmadurez
immunol 6gica. Contra esta hipotesis, muy pocos
estudios han demostrado una disminucion de la
frecuencia de rinitis 0 asma en los grupos some-
tidos a intervencion dietética desde el nacimien-
to, si bien es una medida terapéutica dificil de
controlar®,

Debe considerarse que la harina es una fuente
sensibilizante compleja de la que forman parte
elementos vegetales (pdlenes de cereales, protei-
nas del endospermo del grano, esporas y hon-
gos), distintos aditivos como la o-amilasa® y
alergenos de artrépodos como parasitos del gra-
no, cucarachas y acaros (principalmente de alma-
cenamiento), que se consideran, a su vez, poten-
tes alergenos®.
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Fig. 3. Gréfico de dispersion 3-D tras andlisis factorial de los
datos de sensibilizacion, via inhalatoria, a2 WTAI-CM 16, €
aergeno principal purificado de trigo, inhibidor de a.-amilasa,
glicosilado (c16); WDAI-1, el aergeno dimérico mayoritario
de trigo, inhibidor de o-amilasa (wdail); BMAI-1, €l aergeno
principa purificado de cebada, inhibidor de la amilasa, glico-
silado (bmail); BDP, €l inhibidor dimérico de la a-amilasa de
la cebada (bdp); R1, € inhibidor 1 de o.-amilasa de centeno;
R2, €l inhibidor 2 de a-amilasa de centeno; R3, el inhibidor
3 de a-amilasa de centeno; RDAI-1, €l inhibidor dimérico de
a-amilasa de centeno (rdail); Sec ¢ 1, € aergeno principal
del centeno, inhibidor de a-amilasa, no glicosilado (seccl),
para 9 pacientes.

Las abuminas y globulinas del grano de cered
parecen ser las proteinas con mayor protagonismo
en el desencadenamiento de reacciones de hiper-
sensibilidad inmediata?®. Diferentes investigado-
res han confirmado la presencia de IgE especifica
frente a albuminas y globulinas en el suero de
nifios con alergia alimentaria a cereales y con
asma del panadero, pero no en los pacientes con
enfermedad celiaca®®. Sin embargo, mientras que
la sensibilizacion inhalatoria a harina de cereales
es una de las formas de alergia ocupacional més
estudiada, existen pocos estudios sobre |os alerge-
nos especificos responsables de reacciones alérgi-
cas tras la ingesta de estas proteinas®.

Entre los alergenos purificados causantes del
asma del panadero destacan varias proteinas solu-
bles en sal como alergenos principales; todas pro-
ceden del endosperma del grano de cereal, poseen
pesos moleculares comprendidos entre 12 y 15
Kday pertenecen a una misma familia de inhibi-
dores de a-amilasa y tripsina- >, Estas proteinas
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parecen estar involucradas en mecanismos de
defensa de las plantas mediante lainhibicion de las
a-amilasas digestivas de diferentes parasitos® .

Tras la caracterizacion, aislamiento y purifica-
cion de los inhibidores de a-amilasa, el andlisis
del papel alergénico de proteinas de cereales en
alérgicos a determinados alimentos (como Coca-
Cola® vy ciertos preparados de cacao y café solu-
ble) nos ha llevado a mostrar su posible utilidad
en el diagnodstico de aergia alimentaria encubier-
ta a cereales. Los cereales estan considerados
entre los 6 alimentos que mas alergia alimentaria
originan entre la poblacién, pero a diferencia de
alimentos como €l huevo, la leche o frutos secos,
se consumen unidos a otros alimentos que enmas-
caran su papel aergénico. Esto es lo que podria
ocurrir en el caso de la Coca-Cola® y Cola Cao®.

L os resultados del presente estudio sugieren no
solo el hecho de que los alimentos estudiados
podrian contener cereales, sino que las pruebas in
vivo con proteinas purificadas pueden servir para
elaborar el alergograma de este tipo de sensibili-
zacion. Del andlisis de los graficos de factores de
este estudio, parece evidente que la sensibiliza-
cion frente a las diferentes proteinas de los cerea
les se produce por diferentes vias de respuesta
inmunolégica: los aergenos glicosilados aparecen
relacionados con € asma por inhalacion y los no
glicosilados, como el alergeno mayor del centeno
Sec ¢ 1, con los cuadros de asma por ingestion
(como lo confirma & hecho de que la totalidad de
pacientes que sufrian asma tras ingesta de estos
alimentos presentaron provocacion bronquial
positiva). La naturaleza glicosilada o no de los
alergenos resulta, asi, eficaz para explicar las dife-
rencias de reactividad de los antigenos R1 y R2 de
centeno (no glicosilados) con la del inhibidor
monomeérico de cebada BMAI 1 (glicosilado), pese
al hecho de que los tres comparten idénticas
secuencias aminoterminales y pertenecen alamis-
ma subfamilia: la alta reactividad o capacidad de
unién a la IgE de la BMAIL en pacientes con
asma del panadero contrasta con la falta de res-
puesta a los alergenos del centeno cuando son
inhalados y no ingeridos (como se puede observar
en los test de provocacion inhalatoria en € segun-
do grupo de pacientes con asma del panadero).

El resultado anterior no excluye que una misma
proteina pueda ser reactiva por ingesta e inhala-
cion (pues aquél sdlo establece diferencias de gra-
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do). De hecho, recientes estudios de James y
Sampson® han demostrado que €l inhibidor de la
a-amilasa del trigo que origina la enfermedad del
panadero es un alergeno relevante en pacientes
con reacciones de hipersensibilidad tras ingesta
de trigo, con lo que se concluye que la misma pro-
teina es reactiva por ambas vias. Estos hallazgos,
junto con los ya mencionados de Sandiford et a*?,
permitirian definir el comportamiento general
como una expresion multigénica de la familia de
inhibidores de a-amilasa en diferentes cereales.
De este modo, las especies de la tribu Triticeae se
pueden considerar como diferentes manifestacio-
nes de un genoma similar y la sensibilizacién a
sus diferentes proteinas podria explicar |a variabi-
lidad en los hallazgos clinicos y en la respuesta
terapéutica de pacientes con sensibilizacién a
diferentes harinas de cereales.

Finalmente, como aplicacion de los resultados
del presente estudio y de los autores citados, es
posible ofrecer las siguientes sugerencias de apli-
cacion clinica: 1) los pacientes con sintomas alér-
gicos tras la ingesta de Coca-Cola® y Cola Cao®
pueden estar sensibilizados a cereales, principal-
mente a proteinas de centeno en |os casos de asma
y a cebada en los de anafilaxia, y 2) la purifica-
cion y aislamiento 6ptimos de los alergenos
mayores para su utilizacion en test in vivo e in
vitro puede ser de gran importancia en €l diagnos-
tico de estas enfermedades.
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