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Abstract

In den letzten Jahren héduft sich die Nennung der ~ aber auch in Fachkreisen. Die Existenz und die
Nicht-Zoliakie-Gluten-/Weizen-Sensitivitit (NCGS, = moglichen verantwortlichen Trigger werden kon-
»hon celiac gluten sensitivity“) sowohlin den Medien,  trovers diskutiert. Drei internationale Expertentref-



fen mit Empfehlungen zur NCGS waren nicht un-
abhingig organisiert und wenig transparent beziig-
lich potenzieller Interessenkonflikte der Teilneh-
mer.

Die vorliegende Stellungnahme enthilt wichtige
Uberlegungen aus allergologischer und erndhrungs-
physiologischer Sicht: (1) Aufgrund héufiger Selbst-
diagnosen, unklarer Pravalenz und unbestitigter
Atiologie der NCGS sind validierte Diagnosekriterien
und/oder verldssliche Biomarker notwendig. (2) In-
folge hoher Nocebo- und haufiger Placebo-Effekte
konnte Gluten bislang nicht sicher als Ausloser einer
NCGS identifiziert werden. Doppelblinde, placebo-
kontrollierte Provokationen (DBPCFC: double-blind,
placebo-controlled food challenge) sind bei Verdacht
auf NCGS nur in modifizierter Form (verandertes
Verhiltnis von Placebo zu Verum) geeignet. (3) Zahl-
reiche Storgrofien (Confounder) erschweren die Be-
wertung subjektiver Symptome unter glutenarmer/-
freier Kost. Letztere kann je nach Lebensmittelaus-
wahl (z.B. vermehrt Gemiise mit 16slichen Ballast-
stoffen) physiologische Verdauungseftekte bewirken
und gastrointestinale Transitzeiten unabhangig vom
Glutenverzicht verandern. (4) Streng glutenfreie Kost
ist bei einer gesicherten Zoliakie wissenschaftlich
begriindet und unerlisslich. Bei einem medizinisch
unbegriindeten Glutenverzicht iiberwiegen jedoch

Einleitung

Die Nicht-Zoliakie-Gluten-Sensitivitat oder Nicht-
Zoliakie-Weizen-Sensitivitat (englisch: ,,non-celiac
gluten sensitivity“, NCGS) ist ein aktuell hiufig
zitiertes Krankheitsbild. Der Pathomechanismus ist
unklar und aussagekriftige Diagnoseparameter
fehlen. Ob es sich tatsdchlich um eine eigenstidndige
Erkrankung handelt und welcher Inhaltsstoff des
Weizens der verantwortliche Trigger ist, wird seit
Jahren kontrovers diskutiert [1, 2, 3, 4, 5, 6].

Neben einer unerkannten Zoliakie werden ur-
sichlich auch Sonderformen des Reizdarmsyndroms
(RDS) oder bislang nicht diagnostizierte Motilitats-
storungen fiir das Beschwerdebild verantwortlich
gemacht [7, 8], sodass Betroffene hiufiger félschli-
cherweise als NCGS-Patienten eingeordnet werden.

Abkiirzungen

ATI Amylase-Trypsin-Inhibitor

DBPCFC doppelblinde, placebokontrollierte
Provokation

DGAKI Deutsche Gesellschaft fiir Allergologie
und klinische Immunologie

NCGS Nicht-Zoliakie-Gluten-/Weizen-Sensitivitat

RDS Reizdarmsyndrom

Allergo J Int 2018; 27: 147-51

potenzielle Nachteile und Risiken. (5) Aktuell kann
wegen fehlender tiberzeugender Diagnosekriterien
bei Verdacht einer NCGS ausschliefSlich eine sorg-
filtige Differenzialdiagnostik empfohlen werden.
Hierzu gehoren eine sorgfiltige Anamnese, ein-
schlieSlich eines Erndhrungs- und Symptomtage-
buchs, eine allergologische Diagnostik und ein siche-
rer Ausschluss einer Zoliakie.

Wir befiirworten ein derartiges strukturiertes
Vorgehen, da ohne eine medizinisch gesicherte Dia-
gnose die Durchfithrung einer lingeren Gluten-
karenz nicht zu empfehlen ist.

Zitierweise: Reese I, Schifer C, Kleine-Tebbe J, Ah-
rens B, Bachmann O, Ballmer-Weber B, Beyer K, Bi-
schoft SC, Blimchen K, Délle S, Enck P, Enninger A,
Huttegger I, Limmel S, Lange L, Lepp U, Mahler V,
Monnikes H, Ockenga ], Otto B, Schnadt S, Szepfalusi
Z, Treudler R, Wassmann-Otto A, Zuberbier T, Wer-
fel T, Worm M. Non-celiac gluten/wheat sensitivity
(NCGS) - a currently undefined disorder without
validated diagnostic criteria and of unknown preva-
lence. Position statement of the task force on food
allergy of the German Society of Allergology and
Clinical Immunology (DGAKI). Allergo J Int 2018;
27:147-51
https://doi.org/10.1007/s40629-018-0070-2

Zum Thema NCGS wurden bisher drei internatio-
nale, aber nichtunabhidngige Konsensuskonferenzen
abgehalten [9, 10, 11]. Im Rahmen eines dritten Ex-
pertentreffens wurde ein Algorithmus zur Diagnose
entwickelt, der allerdings aus allergologischer Sicht
nicht geeignet ist, eine sichere Diagnose zu stellen
[11]. Weitere Kritikpunkte und Uberlegungen
mochten wir im Folgenden diskutieren:

1. Fehlende Diagnosekriterien oder Biomarker, hau-
fige Selbstdiagnosen, unklare Hiufigkeit und un-
bestatigter Pathomechanismus bei NCGS

2.1dentifizierung von Gluten als Ausldser in kon-
trollierten Provokationstests durch hohe Nocebo-
und haufige Placebo-Effekte beeintriachtigt

3.Zahlreiche Storgrofien (Confounder) bei Bewer-
tung der subjektiven Symptomatik unter gluten-
armer beziehungsweise -freier Kost

4. Potenzielle Nachteile und Risiken tiberwiegen bei
einer medizinisch unbegriindeten glutenfreien Kost

5.Empfehlenswertes Vorgehen bei Selbstdiagnose
oder Verdacht einer NCGS

1. Fehlende Diagnosekriterien oder Biomarker,
haufige Selbstdiagnosen, unklare Haufigkeit
und unbestatigter Pathomechanismus bei
NCGS

Da bis heute validierte Diagnoseparameter fehlen,
sind Aussagen zur Hiufigkeit (Prévalenz) der NCGS
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nicht moglich. Aktuelle Umfrageergebnisse beru-
hen vor allem auf der Selbsteinschédtzung von ,,Be-
troffenen” und zeigen, wie viele Menschen glauben,
von dem Krankheitsbild betroffen zu sein [12, 13,
14]. Jedoch wurde bei den Befragten und auch bei
Teilnehmern fritherer Studien ein Ausschluss ande-
rer Erkrankungen wie RDS, Zoliakie oder einer
Motilititsstorung haufig nicht durchgefiihrt [4,7, 8,
15,16, 17]. Insofern sind die Daten aufgrund der feh-
lenden oder unzureichenden (Differenzial-)Dia-
gnostik kritisch zu sehen [18]. Als moglicher Patho-
mechanismus wird eine gestdrte Darmbarriere ur-
sachlich fiir eine systemische Immunaktivierung
diskutiert, wie eine Untersuchung an selbstdiagnos-
tizierten Betroffenen nahelegt [19]. Die Identifizie-
rung der Trigger war allerdings nicht Gegenstand
der Arbeit. Die Autoren betrachten ihre Ergebnisse
als Basis fiir weitere Forschungsarbeiten.

2. Identifizierung von Gluten als Ausldser in
kontrollierten Provokationstests durch

hohe Nocebo- und haufige Placebo-Effekte
beeintrachtigt

Die Ergebnisse verschiedener Studien mit DBPCFCs
zeigen, dass nur eine geringe Zahl von sogenannten
NCGS-Betroffenen Gluten als Ausloser sicher iden-
tifiziert [20, 21, 22, 23]. Aufgrund eines bekannten
Nocebo-Effekts ist nicht auszuschlief3en, dass Zu-
fallsbefunde auftreten, die vor allem einer ausge-
pragten Erwartungshaltung und nicht der tatsich-

Differenzialdiagnostik

Gastroenterologe Ernahrungsfachkraft,
Allergologe

Erndhrungs. PR P
Reizdarmsyndrom? fehlverhalten? Malassimilationen?

(Fruktose, Laktose, Sorbit)

| sz |
Al ‘ P

Shtzindiiche cc Motilitétsstorungen?
Darmerkrankung? NCGS

Weizenallergie? Zoliakie?

Interdisziplindre Anamnese
- Gastroenterologisch
- Erndhrungstherapeutisch
- Allergologisch

Erndhrungs- und Symptomtagebuch
- Erndhrungsmuster
- Nahrungsmittelauswahl
- Mahlzeitenfrequenz

Abb.1: Wichtige Differenzialdiagnosen bei Verdacht auf Nicht-Z6liakie-Gluten/
Weizen-Sensitivitat (NCGS) umfassen verschiedene Krankheitsbilder
einschlieBlich funktionale oder entziindliche Darmerkrankungen, Allergien,
Enzymdefekte/ Malabsorptionen und Autoimmunerkrankungen.
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lichen Identifizierung des Triggers zuzuschreiben
sind [5, 20, 21, 22]. Diese Vermutung wird durch die
Beobachtung gestiitzt, dass die meisten Patienten
nach Verum- und Placebo-Gabe vergleichbar re-
agieren [20, 21, 22]. Die Aussagekraft der DBPCFC
in ihrer klassischen Form mit einem Verhiltnis von
Placebo zu Verum von 1 : 1 ist folglich als diagnos-
tisches Instrument bei dieser Patientengruppe kri-
tisch zu betrachten.

Um die positive Erwartungshaltung des Proban-
den zu minimieren, werden in der Allergologie be-
wusst (auch mehrfach) Placebos verabreicht [24, 25].
Dieses Verfahren ist vermutlich erfolgreicher, als
die im Rahmen des dritten Expertentreffens erar-
beitete Empfehlung, wiederholte Glutenprovokatio-
nen durchzufithren [11]. Empfehlenswert ist aus un-
serer Sicht aufgrund der oben genannten Ausfiih-
rungen, ein Verhaltnis Placebo zu Verum von min-
destens 2 : 1 bei kontrollierten Provokationen. Die-
ser Ansatz hat sich in einer kiirzlich veréffentlichten
Studie als erfolgreich erwiesen: Die meisten Patien-
ten mit Verdacht auf NCGS waren nicht in der Lage,
Gluten als Trigger zu identifizieren [26].

3. Zahlreiche StérgroBen (Confounder) bei
Bewertung der subjektiven Symptomatik unter
glutenarmer beziehungsweise freier Kost

Eine glutenarme Kost kann je nach Lebensmittel-
auswahl (z. B. vermehrt Gemiise mit loslichen Bal-
laststoffe) physiologische Verdauungseffekte und
gastrointestinale Transitzeiten unabhdngig vom
Gehalt an Gluten verandern. Da Beschwerden im
Gastrointestinaltrakt im Zusammenhang mit der
Lebensmittelauswahl und Mahlzeitenzusammen-
setzung stehen, wird hdufig einzelnen Komponen-
ten der Nahrung ein besonderer therapeutischer
Effekt zugeschrieben. Wenn eine glutenfreie Kost
deutliche Veranderungen der physiologischen Ver-
dauung und Transitzeiten bewirkt, spricht das fiir
einen mafigeblichen Einfluss der Lebensmittelaus-
wahl, aber nicht zwangslaufig fiir Gluten als Ursa-
che der Beschwerden. Daher wird in der Reizdarm-
leitlinie von 2011 nur eine zeitlich begrenzte Gluten-
reduktion und keine Glutenfreiheit empfohlen [27].
Wie dort beschrieben, profitieren Reizdarm-Betrof-
fene von der Verianderung der Ballaststoffqualititen.
Eine Besserung der Beschwerden wird vor allem
dann beobachtet, wenn parallel zur Reduktion von
Getreideballaststoffen die Zufuhr l6slicher Ballast-
stoffe erhoht wird, wie sie beispielsweise in Floh-
samenschalen, aber auch in Gemiise vorkommen
[27]. Wird unter Glutenmeidung vermehrt auf eine
gemiisebetonte Kost ausgewichen, ist fiir Reizdarm-
Betroffene eine positive Wirkung zu erwarten, die
nicht der Elimination von Gluten zugeschrieben
werden kann. Dass ein Ansprechen bei glutenfreier
Diét nicht in allen Féllen auf der Vermeidung von



Gluten beruht, wird durch die in vielen Studien
beobachtete Diskrepanz zwischen einer hohen Zahl
an Diat-Ansprechern im Vergleich zur kleinen
Gruppe, die auf Gabe von Gluten im Rahmen von
DBPCFCs positiv reagieren, untermauert [6, 20, 21,
22, 23, 26]. Neben Gluten als Ausloser werden zahl-
reiche andere potenzielle Trigger wie Fruktane,
Amylase-Trypsin-Inhibitoren (ATIs) und andere [3,
4,28], aber auch Ernahrungsumstellungen per se [6]
diskutiert.

4. Potenzielle Nachteile und Risiken {iberwiegen
bei einer medizinisch unbegriindeten
glutenfreien Kost

Glutenfreie Kost ist bei einer gesicherten Zoliakie

unerlasslich. Bei Selbstdiagnose und ohne ernih-

rungstherapeutische Betreuung bleiben die Nach-

teile und Risiken unberiicksichtigt [27, 29, 30].

Risiken einer glutenfreien Kost ohne medizinische

Indikation sind:

—die Maskierung einer bislang unerkannten
Zoliakie [15, 18],

—das Triggern einer Essstorung inklusive einer
Orthorexia nervosa [17],

—das Auslosen oder Verstirken einer Obstipation
bis zu moglichen Enddarmerkrankungen [31, 32]
und

—die erh6hte Gefahr einer Fettstoffwechsel-
storung [33].

Hinzu kommen eindeutige Nachteile der gluten-

freien Kost an sich, die sich beziiglich

__einer ausreichende Nahrstoffzufuhr [29, 30],

—der Lebensqualitit [34],

__der Kosten [35] und

—moglicher Schwermetallbelastungen ergeben
36, 37].

Insofern ist eine Empfehlung fiir eine zeitlich be-

grenzte Glutenreduktion (wie in der Reizdarm-Leit-

linie) eher plausibel. Eine Empfehlung fiir eine Glu-
tenfreiheit ohne eindeutige medizinische Diagnose

(Zoliakie) entspricht dagegen nicht den aktuellen

wissenschaftlichen Kenntnissen.

5. Empfehlenswertes Vorgehen bei
Selbstdiagnose oder Verdacht einer NCGS
Aufgrund fehlender validierter Kriterien ist eine si-
chere Diagnose einer NCGS nicht méglich. Daher
ist eine sorgfiltige und vollstindige Differenzial-
diagnostik essenziell (Abb. 1). Diese umfasst eine
interdisziplinire Anamnese, moglichst in Kombi-
nation mit Auswertung eines Erndhrungs- und
Symptomtagebuchs, bei entsprechendem Verdacht
eine allergologische Diagnostik und einen gesicher-
ten Ausschluss der Zéliakie unter ausreichend lan-
ger (= 3 Monate) und ausreichend hoher (15 - 20 g
Gluten pro Tag entsprechend 4 bis 5 Scheiben Brot)
Glutenbelastung.

Allergo J Int 2018; 27: 147-51

Fazit

Ohne medizinisch gesicherte Diagnose ist die Emp-
fehlung einer Glutenkarenz aus Sicht der Autoren
nicht vertretbar und nicht zu empfehlen. Patienten,
die trotz der o.g. Empfehlungen eine eingeschrinkte
Kostform beibehalten mochten, sollten ermutigt
werden, eine professionelle Erndhrungsberatung in
Anspruch zu nehmen.

Dr. rer. medic. Imke Reese

Erndhrungsberatung und -therapie / Allergologie
Ansprenger Stral3e 19

80803 Miinchen, Deutschland

E-Mail: reese@ernaehrung-allergologie.de
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