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1. ANTECEDENTES

La enfermedad celiaca es un trastorno autoinmunitario provocado por el gluten, una proteina cereal.
La relacién causal entre el gluten y su “toxicidad” en los individuos genéticamente propensos a
contraer la enfermedad celiaca esté bien establecida y constituye la base para incluir el gluten en los
reglamentos y declaraciones alimentarias con el fin de prevenir los efectos adversos que provoca
entre dichos pacientes la ingestion de alimentos o ingredientes que contienen gluten. Un entramado
de predisposicion genética, procesos bioquimicos modificadores de la proteina desencadenante y una
respuesta inmune compleja mediada por las células T a nivel del intestino delgado, caracteriza esta
enfermedad que presenta numerosas formas clinicas. El grado de difusion de la enfermedad celiaca,
incluidas todas esas formas, es de 1:200, segun los datos actuales. La terapia se reduce a una dieta
exenta de gluten.

El Grupo de Trabajo sobre Analisis y Toxicidad de la Prolamina (WGPAT) funciona desde 1985. Su
actividad tiene por objeto la coordinacion de las investigaciones consagradas al anélisis de laboratorio
del gluten en la alimentacion y a la evaluacion clinica de la sensibilidad de los pacientes a las
prolaminas. La labor de analisis ha hecho progresos considerables durante estos ultimos afios: se
dispone ya de una Referencia Europea para Gliadina y se han publicado informes sobre un método de
inmunovaloracion enzimética (ELISA) que es sensible y fiable. Se ha recopilado asimismo nuevos
datos clinicos sobre los umbrales potenciales de tolerancia al gluten en pacientes celiacos, pudiendo
esperarse resultados clinicos definitivos en el transcurso de los dos afios proximos (Stern et al., 2001).

2. IRMM-480, LA REFERENCIA EUROPEA DE GLIADINA

Esta disponible una Referencia Europea para Gliadina (IRMM-480) establecida por el Instituto de
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Materiales y Medidas de Referencia de la Union Europea. La certificacion final esta prevista para
mediados de 2004. La gliadina es la fraccion de gluten soluble en etanol y contiene epitopes activos
en la enfermedad celiaca. EI material de referencia resulto ser soluble, homogéneo, y estable. El
preparado incluye todos los componentes de la gliadina procedentes de 28 variedades de trigo
cultivadas en Europa. EI IRMM-480 puede utilizarse como referencia para determinaciones
inmunoquimicas de gliadina/gluten (van Eckert, 2002). El material de referencia para gliadina se
puede obtener previa solicitud directa a IRMM (European Commission, Directorate-General Joint
Research Centre [JRC], Institute for Reference Materials and Measurements, Reference Materials
Unit, Retieseweg, 2440 Geel, Belgium).

3. EL SANDWICH ELISA R5 PARA LA DETERMINACION DE GLIADINA/GLUTEN

Se ha desarrollado un fiable sistema ELISA basado en el reconocimiento del epitope QQPFP,
potencialmente celiaco-tdxico, contenido en la gliadina y en prolaminas afines (Valdeés et al., 2003).
En breves términos, el ensayo consiste en una operacion de extraccion de alimento y en un sandwich
ELISA de anticuerpo doble monoclonal, utilizando un conjugado de peroxidasa de rabano picante. El
sistema esta destinado a las prolaminas provenientes del trigo, el centeno, y la cebada. No produce
reacciones cruzadas con la avena. El limite de deteccion es igual a 1,5 mg/kg de gliadina. El ensayo
es solido y simple. La especificidad y la sensibilidad son elevadas. La variacion intraensayo fue de
7,5%; la variacion interensayo fue del 8,7% (Valdés et al., 2003). El sistema demostro su capacidad
para funcionar con las muestras no elaboradas y con las elaboradas con la intervencion del calor.

El Grupo de Trabajo sobre Analisis y Toxicidad de la Prolamina ha llevado a cabo un ensayo basado
en la colaboracién internacional (Immer et al., 2003). Veinte laboratorios se encargaron de analizar
doce muestras (maiz y arroz conteniendo gliadina, muestras comerciales de harina exenta de gluten).
La evaluacion estadistica independiente realizada por IRMM arrojé resultados comparables para dos
kit systems basados en el mismo método (véase arriba). La desviacion estandar de la repetibilidad
relativa fue del 19%; la desviacion estandar de la reproducibilidad relativa fue del 30%.

El sistema de ensayos fue capaz de resolver los problemas técnicos originados por el tratamiento
térmico y los efectos matriciales. El citado Grupo ha descrito en fecha reciente un sistema ELISA
alternativo y competitivo basado en el mismo anticuerpo R5 que puede utilizarse para productos que
contienen gluten hidrolizado.

El sistema ELISA R5 es superior a ensayos anteriores (Denery-Papini et al., 1999). Este método es
propuesto ahora por el Grupo de Trabajo para su evaluacion ulterior por el Comité del Codex sobre
Métodos de Andlisis y Toma de Muestras (CCMAS). Sin embargo, el avance de los trabajos
pertinentes (desarrollo de nuevos métodos) no debe ser frenado por ninguna reglamentacion.

4. DATOS CLINICOS SOBRE EL UMBRAL DE SENSIBILIDAD AL GLUTEN

La dieta exenta de gluten es el tratamiento fundamental de la enfermedad celiaca. Ello no obstante,
continta sin definir la relacion entre la cantidad de gluten ingerido (cantidades muy pequefias) y la
gravedad de los sintomas clinicos y las anomalias histoldgicas en los pacientes celiacos. La variacion
individual y la heterogeneidad clinica de los pacientes celiacos plantean serios problemas cuando se
intenta identificar valores-umbral aceptables para cantidades muy pequefias de gluten cuya presencia
podria permitirse en alimentos exentos de esa sustancia (Stern et al., 2001). Son muy pocos los
estudios controlados que se han emprendido para solucionar esta cuestion. En fecha muy reciente,
uno de esos estudios controlados (Perdaho et al., 2003) permitio establecer que los productos de
harina exentos de gluten que contienen almidon de trigo son aceptables en una dieta exenta de gluten.
El estudio en cuestion no especifica sin embargo la ingesta diaria de gluten por parte de los pacientes
incluidos en él. Estudios in vivo anteriores (Catassi et al., 1993) que detectaron en su momento
efectos "toxicos" en una ingesta diaria de 100 mg de gliadina estdn siendo ampliados para
transformarlos en un estudio prospectivo que incluird controles adecuados y criterios idéneos de
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inclusion y exclusion. Se espera obtener datos definitivos procedentes de ambos grupos en el
transcurso de los dos afios proximos. No hay justificacion para reanudar el debate sobre cantidades y
niveles hasta que no estén disponibles tales datos. El limite vigente de [200] mg/kg de gluten para
alimentos exentos de gluten puede exigir reconsideracion en un futuro préximo.

5. CONCLUSION

En vista de los progresos respecto a la referencia para gliadina IRMM-480 y al método del sandwich
ELISA R5 que fueron publicados hace poco (Valdés et al., 2003), el Grupo de Trabajo sobre Analisis
y Toxicidad de la Prolamina propone al Comité del Codex sobre Nutricion y Alimentos para
Regimenes Especiales que recomiende el método ELISA R5 para su evaluacion ulterior por parte del
Comité del Codex sobre Métodos de Andlisis y Toma de Muestras y que adopte las medidas
necesarias a tal fin.
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