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Glutenallergie ? Glutenintoleranz ? Eingebildete Glutenunvertraglichkeit ?

Differentialdiagnosen der Unvertraglichkeits-
Reaktionen aut Getreide

Heute ist man vermehrt mit den Schlagworten Allergie, Intole-
ranz und Unvertraglichkeit auf Nahrungsmittel, insbesondere
auf Milch- und Getreideprodukte konfrontiert. Klare Begriffs-
bestimmungen sind notwendig.

Prinzipiell muss man zwischen echten Allergien und Intole-
ranzen unterscheiden.

ine Nahrungsmittelallergie ist eine vom Immunsystem ver-

mittelte Reaktion auf Nahrungsmittel, die zu klinischen Sym-
ptomen fithrt. Die hiufigsten Nahrungsmittelallergien werden
durch spezielle Abwehrstofte, sogenannte Immunglobuline E, IgE-
Antikorper, verursacht, die durch Hautteste in der Sofortreaktion
oder mittels Blutteste (IgE-Bestimmungen) nachgewiesen werden.
Die Symptome an Haut (Nesselausschlag, Neurodermitis), an den
Atemwegen (Schnupfen, Asthma), am Magendarmtrakt (Erbre-
chen, Durchfall, Krimpfe) oder am Kreislauf (anaphylaktischer
Schock) kénnen durch kleine oder massige Mengen des betreffen-
den Nahrungsmittels ausgelost werden, verschwinden nach dessen
Elimination und kénnen iiberzeugend und reproduzierbar durch
eine erneute Exposition ausgelst werden.
Eine Nahrungsmittelintoleranz ist eine nichtimmunologisch
bedingte Nahrungsmittel-Unvertraglichkeit, d.h. sie ist nicht durch
immunologische Methoden (Hautteste oder Blutteste) nachweisbar.
Am héufigsten sind hier enzymatische (Enzymdefekte) oder phar-
makologische Mechanismen bei der Auslosung der Beschwerde
verantwortlich. Von den enzymatischen Intoleranzen ist am héiu-
figsten die Laktose-Intoleranz auf Grund eines Laktase-Mangels,
eines Defizits am Enzym Laktase in der Darmschleimhaut, das
den Milchzucker abbaut. Pharmakologische Intoleranzen treten
bei empfindlichen Personen nach Genuss von gewissen Nahrungs-
mitteln mit einem hohen Gehalt an Histamin (Histaminintole-
ranz) und anderen pharmakologisch aktiven biogenen Aminen,
wie Tyramin, Serotonin und Phenylethylamin (gefdss- oder psy-
choaktive biogene Amine), besonders nach exzessivem Genuss von
gewissen Nahrungs- und Genussmittel (z.B. Rotwein, Krustazeen,
Erdbeeren, Zitrusfriichte, Tomaten und Schokolade).
Psychische Aversionen auf Nahrungsmittel, Uberzeugungen des
Patienten an einer Nahrungsmittelallergie oder -intoleranz zu lei-
den, und durch alternative Methoden diagnostizierte Lebens-
mittelintoleranzen, ohne dass diese Unvertraglichkeiten sich
schulmedizinisch bestitigen lassen, miissen vom Begriff Nah-
rungsmittelallergien oder -intoleranzen abgegrenzt werden. Auch
der Reizdarm («Irritable Bowel Syndrome, IBS») gehort nicht zum
Begriff einer Nahrungsmittelunvertréaglichkeit. (Abb. 1).

Weizenallergie
Eine Weizenallergie ist eine echte IgE-bedingte allergische Erkran-

kung und die Diagnose wird entsprechend durch eine Blutbestim-
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mung auf IgE-Antikorper gegen Weizenproteine gestellt. Dabei ist
zu beachten, dass es sich hier um andere Allergene handelt, als
diejenige, welche im Mehlstaub fiir das Backerasthma verantwort-
lich sind. Die Weizenallergie macht sich in der Regel schon im
Sauglingsalter bemerkbar. Bei Erwachsenen ist die Weizenaller-
gie eher selten. Wihrend sich die Weizenallergie bei Kindern oft
wieder verlieren kann, ist dies bei Erwachsenen aber eher nicht
der Fall.

Eine Sonderform der Weizenallergie ist die weizenabhingige,
anstrengungsinduzierte Anaphylaxie (Wheat Dependent Excercise
Induced Anaphylaxis, WDEIA). Die Diagnose wird gestellt durch
eine Bestimmung der IgE-Antikérper gegen Omega-5-Gliadin.

Gluten-assoziierte Erkrankungen und Symptome
Zoliakie (Gluten-empfindliche Enteropathie)

Die sogenannte Gluten-empfindliche Enteropathie (Zoliakie)
ist den immunologisch bedingten Darmerkrankungen zuzuord-
nen, und die Voraussetzung fiir die Entstehung der Symptomatik
durch glutenhaltige Nahrungsmittel ist eine genetische Veran-
lagung. Die Zoliakie kommt mit einer Haufigkeit von 1:100 bis
1:400 vor. 10-15% der Verwandten 1. Grades von Zéliakie-Patien-
ten sind ebenfalls betroffen. Die Symptome und die Schwere des
Krankheitsbildes konnen sehr unterschiedlich sein, was das Erken-
nen erschwert. Durchfall, Erbrechen, Appetitlosigkeit, Miidigkeit,
Gewichtsverlust, Depressionen und im Kindesalter nicht zuletzt
eine Gedeihstorung sind die Leitsymptome.

Heute steht die sogenannte oligosymptomatische (d.h. nur am
Darmtrakt) Sprue des Erwachsenenalters hiufigkeitsmassig weit
im Vordergrund. Bei unspezifischen Symptomen wie chronischer
Midigkeit oder reizdarmartigen Abdominalbeschwerden oder
pathologischen Laborbefunden (Eisenmangel, Transaminaseerhd-
hung) soll auf Zoliakie abgeklart werden.

Gluten ist als Kleberprotein vieler Getreidesorten (Weizen, Rog-
gen, Gerste) omnipréasent in der westlichen Ernahrung. Gluten ist
eine Mischung von verschiedenen Eiweissen, die in 2 Gruppen auf-
geteilt werden konnen: Glutenine und Gliadine. 90% des Eiweis-
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santeils von Weizen besteht aus Gluten, worin zu gleichen

Teilen Gliadine und Glutenine vorkommen. Im Verdau- |

Klassifikation der Unvertriglichkeitsreaktionen auf Nahrungsmittel I

ungstrakt wird Gluten nicht vollstindig abgebaut, da es
durch die vielen Prolin- und Glutamineinheiten in seiner
Aminosdurensequenz gegen menschliche Verdauungsen-
zyme resistent ist. Nach unvollstindiger Verdauung passie-
ren Glutenfragmente die Diinndarmwand und induzieren
in Menschen mit Zéliakie eine Autoimmunantwort gegen

Nahrungsmittel-
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die Diinndarmmukosa. Das im Endomysium (Darmmus-
kelzellen) lokalisierte Enzym Tissue-Transglutaminase

Immunologisch bedingt =

Nicht Immunclogisch bedingt =
Nahrungsmittelallergie Nahrungsmittelintoleranz

(tTGA) modifiziert die Gliadinpeptide, die eine lokale
Immunreaktion auslosen und spezielle intestinale Immun-
zellen (T-Lymphozyten) aktivieren. Das tTGA wirkt dabei
als Autoantigen. Die nachfolgende entziindliche Autoim-
munreaktion fithrt zum Zelltod der Enterozyten (Darm-
schleimhautzellen) mit oft ausgedehnter Zottenatrophie.
Es kommt zur Malabsorption. Aufgrund dieser Befunde
wird die Zoliakie aus pathophysiologischer Sicht als eine
Mischform aus Allergie (Gluten als Antigen) und Autoim-
munerkrankung verstanden.

Umweltfaktoren wie Darminfektionen, Stress oder hoher Alkohol-
konsum konnen eine erhohte Aktivitat der tTGA bewirken und so
die Entstehung der Zoliakie fordern.

Bei klinischem Verdacht auf Zoliakie werden IgA-Antikorper gegen
Endomysium und gegen Transglutaminase (ELISA-Methode) sowie
der IgA-Spiegel bestimmt.

Nicht-Zo6liakie-bedingte Glutensensitivitat
Nicht-Zoliakie-bedingte Glutensensitivitat (NCGS) beschreibt ein
Syndrom von symptomatischen Reaktionen auf die Einnahme von
Gluten bei Patienten ohne serologischen oder histologischen Nach-
weis einer Zoliakie. Die hdufigsten Beschwerden sind Bauchschmer-
zen, Blahungen und/oder Verianderungen der Darmgewohnheiten,
aber einige Patienten klagen iiber extraintestinale Symptome wie
Miidigkeit, Kopfschmerzen und Arthralgien. Der Beginn ist in der
Regel innerhalb von Stunden oder ein paar Tagen nach der Ein-
nahme von Gluten. Dieser Zeitverlauf unterscheidet NCGS vom
schnellen Auftreten von Symptomen bei Weizenallergien (Minuten
bis Stunden), kann sich aber mit dem verzogerten Auftreten von
Symptomen bei Zoliakie (Tage bis Wochen) iiberschneiden.

In pathophysiologischer Hinsicht ist Gluten wahrscheinlich bei vie-
len Patienten mit Symptomen, die sie selbst auf Gluten zuriickfiih-
ren, kein spezifischer Ausldser. Die Symptome replizieren sich oft
nicht bei doppelblinder Glutenexposition, was auf eine Plazebo-
wirkung oder einen Effekt eines anderen Prinzipes hindeutet. Ein
Beispiel dafiir sind Erwachsene, deren gastrointestinale Symptome
durch die fermentierbaren, schlecht absorbierten, kurzkettigen
Kohlenhydrate (fermentierbare Oligo-, Di- und Monosaccharide
und Polyole; <FODMAP») verursacht zu werden scheinen. Es han-
delt sich dabei um vergarbare Mehrfach-, Zweifach- und Einfachzu-
cker sowie mehrwertige Alkohole aus Hiilsenfriichten und einigen
Obst-, Gemiise- sowie Getreidearten — inklusive Weizen. Auch Lak-
tose (Milchzucker), Fruktose (Fruchtzucker), Fruktane und Galac-
tane sowie Polyole (z. B: Sorbitol, Mannitol, Xylitol und Maltitol)
zéhlen zu den FODMAPs. Da diese Zucker auch in einer gluten-
freien Erndhrung reduziert werden, kann das klinische Ansprechen
eher auf eine Reduktion der Oligosaccharide als auf eine Eliminie-
rung des Glutens selbst zuriickzufiihren sein. Es handelt sich dabei
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Abb. 1. Klassifikation der Unvertraglichkeitsreaktionen auf Nahrungsmittel

am Wahrscheinlichsten um Patienten mit Reizdarmsyndrom (IBS),
das durch Oligosaccharide und nicht durch NCGS ausgeldst wird.
Bei einer kleineren Anzahl von Patienten mit diesen Symptomen
scheint Gluten jedoch tatsdchlich selbst der spezifische Ausloser
fir Symptome zu sein, womit bei diesen die Diagnose eines NCGS
zu Recht gestellt werden kann. So konnten bei 39% von Kindern
mit vermuteter Glutenempfindlichkeit nach Ausschluss einer Zoli-
akie die Symptome durch doppelblinde Glutenexposition reprodu-
ziert werden oder umgekehrt wurde die Verdachtsdiagnose bei 61%
widerlegt.

Zur Diagnose miissen sowohl eine Zoliakie als auch eine IgE-ver-
mittelte Weizenallergie ausgeschlossen sein und die Untersuchun-
gen miissen unter glutenhaltiger Kost erfolgen, da sonst die Gefahr
von falsch negativen Befunden droht. Ausser der doppelblinden
Glutenexposition existiert kein Test zur zuverldssigen Unterschei-
dung von einer echten NCGS von einem IBS oder anderen Zustan-
den, die nicht spezifisch mit Gluten zusammenhéangen. Daher sollte
die Diagnose von NCGS mit Vorsicht angegangen werden und nicht
nur auf einer kurzfristigen Verbesserung der Symptome bei einer
glutenfreien Erndhrung beruhen. Bevor ein Patient mit Verdacht
auf NCGS eine Gluteneliminierungsdiét einleitet, sollten er tiber
diese Problematik informiert sein und auch auf mégliche Ernéh-
rungsdefizite hingewiesen werden, die nicht begriindeten Didtrest-
riktionen folgen kénnen.

Therapie

Da es bisher keine pharmakologische Therapie gibt, bleibt Men-
schen mit Zoliakie nur der vollstindige, lebenslingliche Verzicht
auf Gluten, insbesondere Elimination von Weizen, Gerste, Roggen,
Dinkel. Oftmals erweist sich eine glutenfreie Erndhrung jedoch
als schwierig, weil Gluten nicht nur in Brot und Teigwaren, son-
dern auch als Zutat in vielen verarbeiteten Lebensmitteln ver-
wendet wird (z.B. zum Binden von Suppen und Saucen). Zudem
konnen natiirlicherweise glutenfreie Nahrungsmittel (z.B. Hirseflo-
cken) verarbeitungsbedingt Kontaminationen enthalten. Fiir viele
Zoliakiebetroffene ist eine glutenfreie Erndhrung mit bedeutenden
Mehrkosten (200 CHF pro Monat laut IG Zoéliakie der Deutsch-
schweiz) und einer verschlechterten Lebensqualitit verbunden,
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die sich besonders auf das Auswirtsessen, Reisen, Familien und

Arbeitsleben auswirkt.

Fiir Personen, die sich glutenfrei erndhren miissen, wiére es dusserst

vorteilhaft, wenn kleine Glutenmengen sicher eingenommen wer-

den konnten (z.B. bei Restaurantbesuchen oder auf Reisen).

Dazu erforschen Mitarbeiter des Institutes fiir Pharmazeutische

Wissenschaften, Departement Chemie und Angewandte Biowis-

senschaften, ETH Ziirich in Zusammenarbeit mit der Universitat

von Montreal, Kanada und der Firma BioLineRx zwei adjuvante

Therapieansitze:

= Mit Poly(hydroxyethylmethacrylat-co-styrolsulfonat) [P(HEMA-
co-SS)] haben die Forscher ein Polymer entwickelt, das gezielt an
Gluten und Glutenspaltprodukte bindet und Aggregate bildet, die
mit den Fazes eliminiert werden.

= Die zweite Methode ist die orale Administration von exogenen
Enzymen, sogenannten Prolylendopeptidasen (PEPs), die Gluten
vollstindig abbauen konnen. Wiirden diese glutendetoxifizieren-
den Substanzen gleichzeitig mit potenziell glutenhaltigen Speisen
eingenommen, fiele die Autoimmunreaktion schwicher aus oder
im Idealfall ganz weg.

Mit GLUTEOSTOP wird ein Prédparat als Nahrungsmittelzu-
satz und nicht als Medikament angeboten, das Prolyloligopep-
tidase (Pop) enthilt, welches in vitro Gluten in Aminosiduren
spaltet. Dieser Vorgang soll verhindern, dass durch Spuren von
Gluten oder «verstecktes» Gluten in nicht-deklarierten Fertig-
produkten bei Patienten, die eine glutenfreie Diit einhalten miis-
sen, Schiaden im Darm ausgelost wiirden. Leider liegen keine der
Offentlichkeit zugéngliche klinische Studien zum Einsatz dieses
Priparates bei Zoliakiepatienten vor, so dass ein allfalliger Nut-
zen nicht gegeniiber dem potentiellen Schaden durch Vermitt-
lung eines falschen Gefiihls der Sicherheit abgeschitzt werden
kann. Dementsprechend schreibt der wissenschaftliche Beirat in
einer Stellungnahme der IG Zoliakie Wir sind derzeit an fun-
dierten Abkldrungen in Bezug auf dieses Produkt. Dieses Produkt
kann aus unserer Sicht aber auf jeden Fall n i ¢ h t die glutenfreie
Diét ersetzen! Das schreibt auch diese Firma auf ihrer Homepage:
«Gluteostop kann weder eine glutenarme Erndhrung ersetzen
noch eine Glutenintoleranz, Weizenallergie oder Zoliakie vorbeu-
gen oder behandeln»,,. Zudem ist GLUEOSTOP fiir Patienten mit
einer echten Weizenallergie nicht geeignet: es konnte trotz Ein-
nahme des Préparates auch bei kleinen Diidtfehlern zu schweren
allergischen Reaktionen kommen.

Eine Nahrungsmittelallergie ist eine durch IgE-Antikorper vermittelte
Immunreaktion auf Nahrungsmittel, die zu klinischen Symptomen fuhrt

Eine Nahrungsmittelintoleranz ist eine nichtimmunologische Unver-
traglichkeit auf Nahrungsmittel, die meistens auf enzymatischen
(Enzymdefekte, z.B. Laktose-Intoleranz) oder pharmakologischen
(z.B. Histaminintoleranz) Mechanismen basiert

Von diesen mussen psychische Aversionen auf Nahrungsmittel
abgegrenzt werden

Die Zéliakie ist den immunologisch bedingten Darmerkrankungen
zuzuordnen

Der Nicht-Zoliakie-bedingte Glutensensitivitat (NCGS) liegt in

der Mehrzahl der Falle eine unspezifische Unvertraglichkeit von
FODMAPs zu Grunde, echte Unvertraglichkeiten von Gluten sind

ausserhalb der Zoliakie moglich, aber selten.
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