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ALERGENY

Koszenila

- alergen wielu mozliwosci

Cochineal - an allergen of many possibilities

SUMMARY

Cochineal (carmine, carminic acid) is a natural organic chemical compound with a dark red color. It is the only food
color of animal origin. As a dye (E120), it is commonly used to color food, cosmetics and medicines. Carminic acid is
the most resistant to light, high temperature and oxidation of all natural dyes.

Cochineal, as a dye of natural origin, is sometimes perceived as a safe food additive. Unfortunately, the literature
contains numerous descriptions of cases of hypersensitivity reactions of varying severity, caused by cochineal.
Carmine seems to be one of the most allergenic food dyes. May be allergenic after consumption, inhalation and
direct contact. Carmine is also viewed as an occupational allergen.

Koszenila (karmin, kwas karminowy) jest to naturalny organiczny zwigzek chemiczny o ciemno czerwonej barwie.
Jest to jedyny barwnik spozywczy pochodzenia zwierzgcego. Jako barwnik (E120) jest powszechnie wykorzysty-
wana do koloryzowania pozywienia, kosmetykow oraz lekdw. Kwas karminowy jest najbardziej odpornym na dzia-
tanie $wiatta, podwyZzszonej temperatury i utlenianie, sposrod wszystkich barwnikow naturalnych. Koszenila, jako
barwnik pochodzenia naturalnego, bywa postrzegana jako bezpieczny dodatek do zywnosci. Niestety w literaturze
znalez¢ mozna liczne opisy przypadkow reakciji nadwrazliwosci o réznym stopniu nasilenia, ktorych przyczyng
byta wtasnie koszenila. Karmin wydaje sig by¢ jednym z najbardziej alergizujgcych barwnikéw spozywczych. Moze
dziata¢ alergizujgca zaréwno po spozyciu, inhalacji jak i bezpos$rednim kontakcie. Koszenila jest rowniez postrze-

gana jako alergen zawodowy.

Lis K.: Koszenila - alergen wielu mozliwosci. Alergia, 2021, 1; 34-36

arwa odgrywa znaczacg role w sektorze produkgji i
Bprzetwérstwa SPOZywCzego, przyczyniajgc sie do sen-
sorycznych wlasciwosci zywnosci. Odpowiednie zabar-
wienie zywnosci jest wigzane z jej Swiezoscig, wartoscig odzyw-
€z, bezpieczenstwem i warto$cig estetyczng, bezposrednio
wplywajgc na warto$¢ rynkowa produktu spozywczego [1].
Pierwsze wzmianki o stosowaniu barwnikow spozywczych
pochodzg z okoto 1500 roku p.n.e.. Juz starozytni Egipcjanie
i Rzymianie barwili wina, $rodki lecznicze oraz potrawy celem
poprawienia ich waloréw estetycznych [2]. Uwaza sie, ze
do potowy XIX wieku wiekszos¢ barwnikow dodawanych
do zywnosci pochodzita z naturalnych zrodet. Stosowano
barwniki uzyskane z papryki, jagdd, kwiatow réznych roslin,
chlorofil z lisci, kurkume, indygo, koszenile czy szafran [3,4].
Na problemy zwigzane ze szkodliwym wptywem na zdro-
wie barwnikéw dodawanych do jedzenia zwracano uwage juz
w XIV wieku, zakazujgc barwienia produktow spozywczych
substancjami, niejednokrotnie trujgcymi, jak np. ofow, miedz
czy wapno [2]. Aktualnie do barwienia pozywienia wolno
wykorzystywac jedynie barwniki uwazane za bezpieczne dla
zdrowia i zycia konsumentdw, co jest regulowane odpowied-
nimi przepisami [5]

Koszenila, karmin, kwas karminowy (E120)
Koszenila (karmin, kwas karminowy) jest to naturalny
organiczny zwigzek chemiczny o ciemno czerwonej barwie.

Koszenila pozyskiwana jest z wysuszonych, zmielonych pan-
cerzykow owadow z gatunku pluskwiakdw o nazwie czerwiec
kaktusowy (Dactylopius coccus), zyjacych w Meksyku. Od
starozytnosci az po XVI wiek barwnik ten uzyskiwano takze
z czerwcodw polskich (Porphyrophora polonica).

Jest jednym z nielicznych, rozpuszczalnych
w wodzie, barwnikdw naturalnego pochodzenia, ktore
nie ulegajg degradaciji z uptywem czasu. Kwas karmino-
wy jest najbardziej odpornym na dziafanie swiatfa, pod-
wyzszonej temperatury i utlenianie, sposréd wszystkich
barwnikéw naturalnych. Co wiecej ma wigkszg trwatosé
niz niektére barwniki syntetyczne. Karmin (Natural Red
4) jest jedynym barwnikiem pochodzenia zwierzecego
stosowanym jako dodatek do zywnosci i kosmetykow
[6,7].

Przedstawiony w roku 2008 raport wystepowania cigzkich
reakeji alergicznych przygotowany w Finlandii, obejmujacy
lata 2000-2007, wskazuje koszenilg, jako jeden nowych, nie-
docenianych, ,egzotycznych” alergendw. Sposréd barwnikdw
Spozywczych raport ten uznaje gtownie karmin i btekit paten-
towy (E131), bedacy barwnikiem syntetycznym, jako szcze-
gdlnie niebezpieczne w odniesieniu do mozliwosci wywoty-
wania ciezkich reakcii alergicznych [8]. W swietle dostepnych
badan koszenila moze oddzialywac alergizujaco, a nawet
powodowac wstrzas anafilaktyczny, zaréwno jako alergen
wziewny, kontaktowy jak i pokarmowy.
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Koszenila jako alergen zawodowy

Dostepne sg liczne opisy przypadkéw astmy zawodowej
spowodowanej narazeniem na pyly koszenili. Quirce i wsp. [9]
oraz Acero i wsp. [10] opisali przypadki astmy oraz alergiczne-
go niezytu nosa u pracownikow fabryki kosmetykow i maga-
zynu z przyprawami, ktdrzy na co dzien mieli kontakt z pytami
koszenili uzywanymi w miejscu pracy.

Tabar i wsp [11] na podstawie badan przeprowadzonych
w fabryce, w ktorej w procesie produkcyjnym stosuje sie
koszenile, oszacowali, ze skumulowana czestos¢ wystepo-
wania uczulenia i astmy zawodowej spowodowanej karminem
w tym zaktadzie wynosita odpowiednio 48,1% i 18,5%.

W 2005 roku Ferrer i wsp. [12] uznali karmin za przyczyne
przewlektego niezytu nosa i astmy u nieatopowego, 42-letnie-
go rzeznika, stosujgcego kwas karminowy i jego pochodne
w produkcji wedlin. Kwas karminowy dodawany do wedlin,
jako przyczyne alergii zawodowej, u rzeznikow wskazali row-
niez w swoich badaniach Afibarro i wsp. [13].

Koszenila jako alergen pokarmowy

Koszenila moze stanowi¢ rowniez przyczyne ciezkich
reakciji alergicznych po spozyciu barwionych nig produktow.

W 1995 roku Beaudouin i wsp. [14] opisali przypadek IgE
zaleznej, potwierdzonej testami skornymi i testem uwalniania
histaminy, ostrej reakcji anafilaktycznej po spozyciu jogurtu
barwionego karminem. Zwrécili oni ponadto uwage, ze reak-
cja dodatnia na koszenile w testach skomych byta obserwo-
wana u pacjenta w dawce znacznie nizszej od dopuszczalne;.

Przypadek anafilaksji, ktora wystgpita u pacjentki po spo-
zyciu lodow zabarwionych koszenilg zostat opisany takze
Baldwin i wsp. [15]. Badacze ci potwierdzili IgE zalezny cha-
rakter reakcji zarowno testami skornymi z koszenilg, podej-
rzanym pokarmem, probg doustnej prowokacji otwartej oraz
testem Prausnitza-Kustnera wykonanym z surowicg pacjentki
z udzialem jej meza jako biorcy. We wszystkich probach zaob-
serwowano wyniki pozytywne. Ponadto przeprowadzili oni
badanie porownawcze z udziatem 20 0sob zdrowych, u ktd-
rych wykonali testy skorme z koszenilg uzyskujgc u nich wyniki
negatywne. Dodatkowo u badanej pacjentki potwierdzono
pozng reakcje skorng na kosmetyki zawierajgce w sktadzie
koszenile, co wedtug Baldwin i wsp. [15] ostatecznie potwier-
dzito, ze koszenila byta czynnikiem sprawczym obserwowa-
nych u pacjentki reakcji niepozadanych.

W 2018 roku Hirase i wsp. [16] opisali przypadek 8-letniego
chtopca, u ktorego rozwinela sig ciezka ogolnoustrojowa reak-
cja alergiczna pod postacig zlewnych potow, niewydolnosci
oddechowej oraz pokrzywki po spozyciu frankfurterek zawiera-
jacych w skiadzie koszenile. Dodatkowo zwigzek obserwowa-
nych objawdw z czerwienig karminowa potwierdzono testami
skornymi z roztworami koszenili o réznym stezeniu oraz testem
wigzania przeciwciat IgE, immunoblot, z tym barwnikiem.
Kotobuki i wsp. [17] opisali natomiast skuteczno$¢ stosowa-
nia diety eliminujgcej produkty spozywcze barwione koszenila
w redukcji objawow pokrzywki wystepujgcej u 33-letniej kobiety
PO spozyciu pokarmow zawierajgcych ten barwnik.

Koszenila jako przyczyna alergii po spozyciu lekoéw
Uczulenie na koszenile moze stanowic rowniez przyczy-
ne reakcji alergicznej spowodowanej stosowaniem roznych
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lekow, w ktdrych substancja ta stanowi skfadnik dodatkowy,
np. barwiacy powloke tabletki. Greenhawt i wsp. [18] opisa-
li przypadek kobiety, u ktdrej 90 minut po przyjeciu doustnie
azytromycyny wystapita reakcja anafilaktyczna. W toku prze-
prowadzonych badan wykazali oni, iz reakcja nie byta spo-
wodowana antybiotykiem a karminem obecnym w powtoce
tabletki. Takze Voltolini i wsp. [19] opisali przypadek 32-let-
niej kobiety, ktora doznata uogolnionej reakcji alergicznej
po zazyciu odzywki biatkowo-witaminowej, kidrej tabletki byty
barwione koszenilg. Na karmin, jako przyczyne reakcji, wska-
zywat réwniez wywiad kliniczny pacjentki. Podobne reakcje
0 roznym stopniu nasilenia wystepowaly juz u niej poprzednio
po spozyciu réznych produktow spozywczych, w ktdrych skia-
dzie réwniez wystepowata koszenila.

Koszenila jako alergen kontaktowy

Koszenila stosowana jest rowniez jako barwnik produk-
tow kosmetycznych. Wydaje sie, iz w tej sytuacji moze by¢
przyczyna reakcji nadwrazliwosci po kontakcie z kosmety-
kami barwionymi karminem. We wczesniej przytoczonym
opisie przypadku Baldwin i wsp. [15] wskazali na mozliwo$¢
wspotistnienia alergii pokarmowej i kontaktowej na koszenilg.
Suzukiiwsp. [20] opisali przypadek alergicznego kontaktowe-
go zapalenia skory wywotanego karminem. 52-letnia kobieta
zglosita swedzacy rumien na policzkach w miejscu, w ktorym
zostal natozony r6z kosmetyczny (30% koszenila w wazelinie).
Karmin, jako przyczyne reakcji badacze potwierdzili testa-
mi ptatkowymi z badanym kosmetykiem oraz z karminem
w wazelinie. 0,2% stgzenie koszenili rozpuszczonej w waze-
linie byto wystarczajgce do wywotania reakcji nadwrazliwosci.
Takze Shaw [21] opisal powtarzajace sie epizody alergiczne-
go kontaktowego zapalenia skory u 28-letniej kobiety. Objawy
nadwrazliwosci, w tym przypadku, pojawialy sie zawsze
w ciggu 6 do 24 godzin po zastosowaniu cieni do powiek
lub szminek zawierajgcych karmin. Koszenile jako przyczyne
odczyndw potwierdzono pozytywnym wynik testu ptatkowego
Z 2,5% karminem w wazelinie.

Przyczyny wtasnosci alergizujgcych koszenili
Poniewaz koszenila jest barwnikiem pochodzacym
z odwiokdw owaddw zwraca sie rowniez uwage, iz obserwo-
wane reakcje alergiczne moga by¢ zwigzane z naturalnymi
zanieczyszczeniami biatkowymi obecnymi w ekstrakcie, nie
za$ z samg czasteczka barwnika. W 2001 roku Chung i wsp.
[22] podieli probe wyizolowania biatka odpowiedzialnego za
reakcje alergiczne obserwowane po kontakcie z koszenilg.
Wykonujgc rozdziat elekiroforetyczny, w zelu poliakrylamido-
wym, ekstrakiu ze zmielonych owadéw bedacych zrédiem
koszenili uwidocznili kilka pasm biatka o wielkosci 23-88
kDa. Kilka z tych pasm byto rozpoznawanych przez surowi-
ce trzech pacjentéw, z dodatnimi wynikami testow skomych
z koszenilg oraz reakcja alergiczng na ten barwnik w wywia-
dzie. Przy czym nie wszyscy pacjenci rozpoznawali te same
pasma. Reaktywnos¢ surowicy wzgledem biatek znajduja-
cych sie na membranie byla ponadto hamowana przez roz-
twor koszenili. Na podstawie uzyskanych wynikéw Chung
i wsp. [22] wysnuli przypuszczenie, ze koszenila pozyskiwana
z odwiokow owadow zawiera, oprocz barwnika, takze materiat
biatkowy pochodzgey z tego zrodta. Wedtug nich to wiasnie
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biatka owaddw, prawdopodobnie skompleksowane z kwasem
Karminowym, nie za$ sam barwnik, sg odpowiedzialne za IgE
zalezne reakcje nadwrazliwo$ci na koszenile. Zwrécili oni row-
niez uwage na fakt, iz nie wszyscy pacjenci muszg reagowac
na to samo biafko i prezentowac taki sam obraz kliniczny reak-
cji nadwrazliwosci.

W 2009 roku Ohgiya i wsp. [23] po raz pierwszy ziden-
tyfikowali gtowny alergen w ekstrakcie koszenilowym. Jest
to biatko (CC38K) zbudowane z 335 aminokwaséw 0 masie
czasteczkowej 38 kDa. Biatko to prawdopodobnie nalezy
do fosfolipaz lub enzymdw pokrewnych. Fosfolipazy pocho-
dzace z innych owadow, np. Ves v 1 jadu osy pospolitej, czy
Api m 1 jadu pszczoty miodnej, sg uznanymi alergenami.
Ohgiya i wsp. [23] wykazali, ze surowice pacjentdw z Klinicz-
nymi objawami alergii na karmin wigzg rekombinowane biatko
CC38K, co wedtug nich sugeruje, iz jest ono gtownym alerge-
nem koszenili.

Podobnie Ferrer i wsp. [12] zaobserwowali wczesniej,
dzieki analizie Western-Blot z wyciggiem koszenilowym, iz IgE
Z surowicy pobranej od reagujgcego na karmin pacjenta wigze
sie z prazkami okoto 30 kDa oraz 40-97 kDa. Rekcje surowic
pobranych od pacjentéw, u ktorych wystgpity reakcje alergicz-
ne o réznym nasileniu po spozyciu koszenili i jej pochodnych
z biatkiem CC38K wykazali rowniez Takeo i wsp. [24].

Jest rowniez bardzo prawdopodobne, iz kwas karminowy
ma wiasciwosci haptenu. Juz w roku 1997 Wuthrich i wsp.
[25] opisali pie¢ przypadkow reakciji alergicznej po spozyciu
barwionych koszenilg napojow alkoholowych. Podtoze IgE-
zalezne tych reakcji potwierdzono testami skornymi i testa-
mi RAST dla karminu. Badacze ci zaobserwowali u jednego
pacjenta wysokie stezenie przeciwcial w klasie IgE przeciwko
kwasowi karminowemu skoniugowanemu z albuming suro-
wicy [25].

Nasuwa to przypuszczenie, ze koszenila moze nabywac
wiasnosci pefnego antygenu dopiero po potgczeniu z biatka-
mi endogennymi, w tym albuming.

W roku 2019 Osumi i wsp. [26.] opublikowali wyniki swo-
ich badan, ktdre wydajg sie potwierdzac haptenowe wtasno-
Sci kwasu karminowego. Badali oni wplyw czystego kwasu
karminowego, rozpuszczonego w buforze zawierajacym albu-
mine w réznych stezeniach, na uwalnianie histaminy z biernie
uczulonych bazofili. Zauwazyli, iz zréznicowanie proporcji
mieszaniny kwasu karminowego i albuminy wplywa na sto-
pien uwalniania histaminy z tych komorek. Podobne uwalnia-
nie histaminy z uczulonych bazofili miafo miejsce w przypad-
ku zastosowania roztwordéw kwasu karminowego w buforze
zawierajgcym globuliny. Wedtug Osumi i wsp. [26] wyniki te
potwierdzajg, iz kwas karminowy jest haptenem, ktdry wigaze

sie z endogennymi biatkami, jak albuminy lub globuliny,
nabywajac cech pefnego antygenu. W tej postaci jest zdolny
wywota¢ odpowiedz pod postacig syntezy swoistych IgE oraz
degranulacje uczulonych bazofili i komaorek tucznych.

Mozliwos$ci diagnostyki nadwrazliwosci
na koszenile

Diagnostyka nadwrazliwosci na dodatki do zywnosci,
w tym barwniki, jest trudna zaréwno ze wzgledu na rézno-
rodnos¢ mechanizmow wywotywania reakcji, jak i niewiel-
kg dostepnosc¢ walidowanych testow diagnostycznych.
Mozliwosci diagnostyki nadwrazliwo$ci na koszenile sg nie-
stety bardzo ograniczone. Autorzy cytowanych w pracy badan
w procesie diagnozowania pacjentow posfugiwali sig niejed-
nokrotnie niewalidowanymi metodami autorskimi lub préba-
mi prowokacyjnymi. Wystandaryzowane ekstrakty koszenili
do testow skdrnych nie sg dostepne. Dobrym narzedziem,
w przypadku diagnostyki nadwrazliwosci na barwniki, wydaje
sie by¢ test aktywacji bazofila (BAT). Niestety wérod dostep-
nych, wystandaryzowanych do testu BAT, barwnikéw nie ma
koszenili [27].

Aktualnie mozliwe jest oznaczanie stezenia swoistych IgE
dla koszenili testem ImmunoCAR, ktory zawiera jako alergen
ekstrakt pochodzenia naturalnego z czerwcow kaktusowych
(Cochineal extract; Carmine red; E120; Dactylopius coccus;
1340) [28].

Podsumowanie

Kolor jest jednym z najwazniejszych czynnikow wskazujg-
cych na jakos¢ zywnosci. Odgrywa znaczaca role w akceptacii
produktow przez konsumentow i ich preferencjach. Kolorowe
jedzenie kojarzy sie ze $wiezoscig, dobrg jakoscig oraz zdro-
wiem [29]. Stosowanie naturalnych i syntetycznych barwni-
kow jako dodatkéw do zywnosci, kosmetykow i lekow jest
powszechng praktyka stosowang od czasow starozytnych.
Podczas gdy, czesto zwraca sie uwage na to, ze syntetyczne
barwniki spozywcze mogg wywotywaé reakcje nadwrazliwosci,
naturalne barwniki spozywcze, zwykle uwazane sg za bez-
pieczne. Mikkelsen i wsp. [30] w swoich badaniach dowiedl,
iz naturalne barwniki dodawane do zywno$ci mogg wywotywac
reakcje nadwrazliwo$ci rownie czesto, jak barwniki syntetyczne.

Koszenila jest barwnikiem naturalnym pochodzenia zwie-
rzecego. Jako pozyskiwana z naturalnych zrédet moze zawie-
ra¢ domieszki réznych biafek o potencjalnych wtasnosciach
alergizujgcych. Moze by¢ zardwno alergenem pokarmowym,
wziewnym, jak i kontaktowym. Koszenila, pomimo naturalne-
go pochodzenia, jest uwazana za jeden z najczesciej wywotu-
jacych reakcje alergiczne barwnikow spozywczych [8]. |
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