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Gluten-bedingte Enteropathie diagnostizieren und behandeln

Update zur Zoliakie

Bei der Zoliakie handelt es sich um eine Gluten-induzierte, im-
munologisch vermittelte Autoimmunerkrankung, die einfach
diagnostiziert und sehr effektiv behandelt werden kann. Noch
vor 20 Jahren glaubte man, dass Zodliakie eine Krankheit der
Kinder ist und bei Erwachsenen nur ganz selten vorkommt.
Dass dem nicht so ist, haben wir mittlerweile gelernt. Zumin-
dest hier in Winterthur gibt es kaum einen Hausarzt, der bei
seinen Patienten mit Abdominalbeschwerden oder rezidivie-
rendem Eisenmangel nicht auch nach einer Zéliakie sucht.

as Thema Zoéliakie wurde zudem immer wieder in der nicht-

medizinischen Presse aufgenommen, so dass ihr Bekannt-
heitsgrad auch in der Bevolkerung stark gestiegen ist. Zoliakie ist
heutzutage in aller Munde. Sehr hiufig werden wir mit Patienten
konfrontiert, die sich bereits ihre eigenen Gedanken zur mogli-
chen Ursache ihrer Beschwerden gemacht haben und uns - vor-
informiert im Internet — direkt auf Zoliakie ansprechen. Ich erlebe
es in meiner Sprechstunde immer hiufiger, dass sich Patienten mit
Bauchbeschwerden bereits ohne vorgingige Abkldrung einer glu-
tenfreien Ernahrung (gfE) unterzogen haben, was es dann dusserst
schwierig macht, noch herauszufinden, ob sie tatsichlich an Zolia-
kie leiden oder nicht. Unser Augenmerk sollte deshalb nicht mehr
nur auf das ,an Zoliakie denken® gelenkt werden, sondern vielmehr
auf die richtige Abkldrungsberatung der vielen von Reizdarmbe-
schwerden geplagten und nach Nahrungsmittelunvertraglichkeiten
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suchenden Patienten. Gerade bei der Zoliakie spielt die exakte Dia-
gnostik vor der Einleitung einer gfE eine entscheidende Rolle, weil
die Diagnose ,,Z6liakie“ bekanntlich eine strikte, die Lebensqualitat
oftmals einschrankende, lebenslange gfE verlangt.

Der ,,typische* Zéliakie-Patient

Den typischen Patienten mit Zoliakie gibt es nicht. Das Krankheits-
bild ist vielgesichtig (Tab. 1) und es herrschen asymptomatische
und oligosymptomatische Verlaufsformen vor. Zoliakie kann in
jedem Alter auftreten. Die ,klassische Zoliakie“ mit schwerer Diar-
rh6 und ausgepragten Malabsorptionszeichen ist seltener anzutref-
fen und bereitet keine diagnostischen Probleme. Schwieriger ist es,
die iibrigen Patienten herauszufischen, die sich mit wenigen und
atypischen, vor allem extraintestinalen Symptomen der Malab-
sorption, prasentieren oder sich hinter einem Reizdarm verstecken

Symptome bei Zoliakie (1)

Mit Zdliakie assoziierte Krankheiten

Intestinale Symptome Extraintestinale Symptome

Autoimmunkrankheiten Nicht autoimmune Krankheiten

Chronische Diarrho Gewichtsverlust

Ubelkeit/Erbrechen Wachstumsstorung beim Kind

Chronische Bauchschmerzen Anamie

Dermatitis herpetiformis Down-Syndrom

Diabetes mellitus Typ 1 Turner-Syndrom

Autoimmune Schilddrisener-
krankungen

IgA-Mangel

Tetanie/Muskelschwache

Nachtblindheit

Hamatome

Odeme

Rezidivierende orale Aphten

Aufgeblshtes Abdomen Osteomalazie/Osteoporose Rheumatoide Arthritis Gewisse neurologische Erkrankungen
HeiuiEiz Zahnschmelzveranderungen gﬁg?genosen (Sjogren-Syndrom, | Osteoporose/Osteomalazie
Obstipation Periph. Neuropathie/Polyneuropathie Typ-A-Gastritis Reizdarm-Syndrom

Mikroskopische Kolitis

Autoimmune Leberkrankheiten

Psoriasis

Vitiligo

Alopecia areata

Morbus Addison
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Einteilung Gluten-induzierter Krankheiten aufgrund
der Pathogenese (3)
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Abb. 1. Duodenalschleimhaut bei Zdliakie mit hyperre-
generatorischer Zottenatrophie (HE, 100x vergrossert,
dankend von Dr. Max Arnaboldi erhalten)
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(»symptomatische Zoliakie®). Eine recht hohe Trefferquote findet
sich bei rezidivierendem Eisenmangel, Verwandten ersten Grades
sowie bei Osteoporose. Zudem sollte bei assoziierten Erkrankungen
(Tab. 2), vor allem anderen Autoimmunerkrankungen, nach Zélia-
kie gesucht werden. In bis zu 5% der Fille von Diabetes mellitus Typ
1 und Down-Syndrom ldsst sich auch eine Zéliakie nachweisen (1).

Diagnostik

Die Diagnose der Zoliakie kann sicher gestellt werden, wenn
sowohl positive Zoliakie-spezifische Antikorper im Serum gemes-
sen als auch die typischen histologischen Veranderungen in den
Duodenalbiopsien nachgewiesen werden kénnen (Abb. 1). Die
Diagnose wird zudem gestiitzt durch einen Riickgang der Symp-
tome nach Einfithrung einer gfE. Als giinstiger Suchtest geniigt die
Bestimmung der Transglutaminase-IgA-Antikorper in Kombina-
tion mit dem totalen IgA. Gleichwertig ist die etwas aufwéndigere
Bestimmung der Endomysium-IgA-Antikérper. Auch diese besit-
zen eine sehr hohe Sensitivitdt und Spezifitit. Bei IgA-Mangel (bei
bis zu 10% der Zoliakie-Betroffenen) konnen die IgG der erwahnten
Antikorper zu Hilfe genommen werden. Bei positivem Antikorper-
Nachweis, aber auch bei IgA-Mangel, sollten zwingend zur Diag-
nosesicherung Duodenalbiopsien mittels Osogastroduodenoskopie
entnommen werden (1). Lediglich bei Kleinkindern mit Sympto-
men einer ,klassischen Zéliakie®, hochgradig positivem Nachweis
aller Zoliakie-spezifischen Antikorper sowie Vorhandensein der
genetischen Pradisposition (HLA-DQ2/8) kann auf Duodenal-
biopsien verzichtet werden (2). Entscheidend fiir die Diagnos-
tik ist, dass sich der Patient nicht schon glutenfrei ernahrt hat. Je
nach Dauer der vorangegangenen gfE kann dadurch die Diagnostik
verunmdoglicht werden. In solchen Fillen ist eine Glutenreexposi-
tion notwendig, wobei zu beachten ist, dass Betroffene danach tiber
Wochen, Monate, gegebenenfalls Jahre glutentolerant bleiben kén-
nen. Die Reexposition sollte deshalb mit einer gentigenden Menge
Gluten pro Tag und tber einen geniigend langen Zeitraum erfol-
gen. Die genetische Testung (HLA-DQ2/8) spielt in der taglichen
Praxis kaum eine Rolle. Sie ist nur zum Ausschluss der Diagnose
geeignet. Eine Zoliakie bei HLA-DQ2/8-Negativen ist eine Raritit.
Ebenfalls eine Raritit ist eine Antikorper-negative Zoliakie bei nor-
malem IgA-Spiegel. Sie sollte immer Zweifel an der Richtigkeit der
Diagnose aufkommen und nach anderen Ursachen suchen lassen.
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Weizenallergie und ,,Nicht-Zodliakie
Glutensensitivitat”

Zoliakie ist nicht die einzige durch Gluten verursachte Erkrankung.
Mittlerweile gibt es ein ganzes Spektrum Gluten-bedingter Krank-
heitsbilder, die 2011 an einer Konsensuskonferenz in London neu
Kklassifiziert worden sind (Abb. 2) (3). Im Hinblick auf die Pathoge-
nese werden drei Gruppen unterschieden. Die Zoliakie gehort zu den
autoimmunen und die Weizenallergie zu den allergischen Gluten-
induzierten Krankheiten, wihrend die Nicht-Zéliakie-Glutensensiti-
tivitdt einer dritten, pathogenetisch noch unklaren Gruppe zugeteilt
wird. Bei der Weizenallergie handelt es sich um eine IgE-vermittelte
immunologische Reaktion vom Soforttyp gegen Weizenproteine.
Es kommt neben gastrointestinalen Symptomen auch zu typischen
allergischen Schleimhaut- und Hautsymptomen, gelegentlich zu
asthmadhnlichen Beschwerden. Die Diagnose erfordert eine allergo-
logische Abklarung. In den Duodenalbiopsien kénnen eosinophile
oder lymphozytire Infiltrate gefunden werden (3). Bei der Nicht-
Zoliakie Glutensensitivitdt handelt es sich um ein noch unverstande-
nes, im Zusammenhang mit Gluten auftretendes Krankheitsbild, fiir
das es noch keinen Biomarker gibt. Oftmals finden sich jedoch posi-
tive anti-Gliadin-Antikorper, wobei aber die Transglutaminase- und
Endomysium-Antikorper zwingend negativ sein miissen und die
Duodenalbiopsien keine Zoliakie-typischen Verinderungen zeigen
diirfen. Die Diagnose wird nach Ausschluss einer Zoliakie und einer
Weizenallergie aufgrund der Tatsache gestellt, dass es diesen Pa-
tienten nach Einfithrung einer gfE deutlich besser geht. Neben gast-
rointestinalen Beschwerden beklagen diese Patienten auch zahlreiche
extraintestinale Symptome (Tab. 3) (4). Gemadss neueren Daten ist
moglicherweise nicht das Gluten Verursacher dieser Erkrankung,
sondern es sind andere Getreideinhaltsstoffe wie Amylase-Trypsin-
Inhibitoren (ATIs), die zu einer Aktivierung des nicht-adaptiven
Immunsystems fithren (5), oder die sog. FODMAP (= fermentier-
bare Oligo-, Di-, Monosaccharide und Polyole), die in Getreiden
ebenfalls reichlich vorhanden sind (6).

Therapie und regelmassige Nachkontrollen zur
Verhinderung von Komplikationen

Bis zum heutigen Tag gibt es fiir Zoliakiebetroffene nur eine wirk-
same Behandlung, ndmlich die lebenslange, strikte gfE. Darunter
geht es iiber 90% der Betroffenen innert weniger Wochen deut-
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Symptome bei Nicht-Zdliakie Glutensensitivitat (4)

Symptome
Intestinal abdominale Schmerzen
Diarrhd
Nausea
Gewichtsverlust
Blahungen und Flatulenz
Kutan Erythem
Ekzem
Allgemein Kopfschmerzen

Knochen und Gelenksschmerzen
Muskelkontraktionen

Taubheitsgeftihl an Handen und Fissen
Chronische Mudigkeit

Hamatologisch Anamie

Psyche Konzentrationsstérungen
Depression
Hyperaktivitat
Ataxie

Oral chronische ulzerése Stomatitis

lich besser. Bei Erwachsenen erholt sich der Diinndarm meistens
innert ein bis zwei Jahren, bei Kindern ist die Erholungszeit schnel-
ler (7). Die Einfithrung in eine glutenfreie Erndhrung sollte zwin-
gend durch eine professionelle Ernahrungsberatung erfolgen, damit
die betroffene Person geniigend Sicherheit bekommt (8). Es konnen
dabei auch Probleme wie gleichzeitige Laktoseintoleranz und Man-
gelerscheinungen besprochen werden. Bei Néhrstoffmangel muss
dieser gezielt substituiert werden. Das Angebot an glutenfreien
Nahrungsmitteln ist grosser geworden. In den meisten Kantonen
kann fiir die gfE ein Steuerabzug geltend gemacht werden. Jedem
Zoliakiebetroffenen sollte ein Beitritt bei der nationalen Patienten-
organisation, der IG Zoliakie der deutschen Schweiz (www.zoelia-
kie.ch), empfohlen werden.

Patienten mit einer Zoliakie sollten regelmissig nachkontrol-
liert werden, um moglichen Komplikationen entgegenwirken zu
konnen (9). Eine mogliche Komplikation ist eine Malabsorption mit
z.B. Entwicklung eines Eisenmangels oder einer Osteoporose. Es
besteht auch ein erhohtes Risiko fiir andere Autoimmunkrankhei-
ten wie z.B. eine Hashimoto-Thyreoiditis, eine atrophische Gastritis
oder eine autoimmune Hepatitis, aber auch fiir gewisse gastroin-
testinale Tumore wie z.B. das intestinale T-Zell-Lymphom oder das
Osophaguskarzinom. Diese Tumore sind aber auch bei Zéliakiebe-
troffenen sehr selten anzutreffen. Sehr selten, d.h. bei weniger als
1% der Zoliakiebetroffenen, kann eine ,refraktire Zoliakie“ auf-
treten. Die Diagnose darf erst nach Ausschluss anderer moglicher
Ursachen fiir die persistente Enteropathie gestellt werden. Kompli-
kationen der refraktiren Zoliakie sind die ulzerative Jejunitis und
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das Enteropathie-assoziierte T-Zell-Lymphom. Diese Krankheiten
missen von erfahrenen Fachleuten behandelt werden.

Zur Privention der Zoliakie gibt es kaum Daten. Gemiss einer
schwedischen Studie scheint ein méglichst langes Stillen tiber min-
destens 6 Monate sowie langsames Einfithren von Gluten in die
Nahrung beim Abstillen einen praventiven Effekt zu haben (10).
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Z6liakie ist eine Autoimmunerkrankung, die haufig mit anderen
Autoimmunerkrankungen vergesellschaftet sein kann

Eine korrekte Diagnostik ist unabdingbar. Eine vorzeitig eingeleitete
glutenfreie Ernahrung kann die Diagnose verunmaoglichen

Die Bestimmung der Transglutaminase-IgA-Antikdrper in Kombination
mit dem totalen IgA stellt den besten Test dar, den Verdacht auf
Zoliakie zu erharten

Die Verdachtsdiagnose sollte immer durch Duodenalbiopsien mit
Nachweis der typischen Schleimhautveranderungen bestéatigt werden
Die Therapie besteht in einer strikten, lebenslang eingehaltenen
glutenfreien Erndhrung

Nach Diagnosestellung sind regelmaéssige, lebenslange Kontrollen
der Betroffenen zur Verhinderung von Komplikationen sinnvoll
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