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Diagnostik der Zoliakie

Die Zoliakie ist eine Autoimmunerkrankung, die durch Glu-
ten ausgelost wird. Sie tritt bei genetisch pradisponierten
Personen auf und fiihrt zu einer lebenslangen glutensensi-
tiven Enteropathie. Es handelt sich somit nicht um eine All-
ergie. Das Autoantigen bei der Zoliakie ist die Gewebstrans-
glutaminase des Diinndarms, im Komplex mit dem Uber die
Nahrung aufgenommenen Gluten. Da nur die HLA-Molekiile
DQ2 oder DQ8 die Gliadinfragmente des Glutens binden und
dem Immunsystem prasentieren, konnen auch nur Trager
dieser HLA-Merkmale erkranken. Die Erkrankung ist mit
einer Pravalenz von 1:200 bis 1:500 nicht selten.
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Abb. 1 Zdliakie ist eine, durch Gluten ausgeldste, autoimmune Enteropathie
bei Patienten mit HLA-DQ2/DQ8

Diagnostik

Das Spektrum der Zéliakie-Diagnostik umfasst serologi-
sche, genetische und histologische Untersuchungen.

Antikdrper im Serum bei Verdacht auf aktive Zoliakie

Sehr sensitive serologische Antikdrpernachweise ermdg-
lichen nicht nur die Diagnose der Zoliakie, sondern eignen
sich auch zur Verlaufskontrolle. Folgende Antikorperbe-
stimmungen stehen zur Verfligung:

e Antikdrper gegen Gewebstransglutaminase IgG/IgA

e Antikdrper gegen Endomysium IgG/IgA

e Antikérper gegen deamidiertes Gliadin IgG/IgA
Endomysium- und Transglutaminase-IgA-Ak sind sehr spe-
zifische Marker fir das Vorliegen einer Zoliakie, und mit
der Kombination dieser zwei Assays lasst sich eine hohe
Sensitivitat (~100 %) und Spezifitat (~100 %) in der Zoliakie-
Diagnostik erreichen.

Daran sollte gedacht werden:

-> Bis zu 6 % der Zoliakiepatienten haben einen IgA-Mangel.
In diesen Fallen sind die IgA-Ak-Bestimmungen falsch

negativ und kdnnen deshalb nicht zur Beurteilung herange-
zogen werden. Daher sollte das Gesamt-IgA immer parallel
bestimmt werden.

Bei bekanntem IgA-Mangel sollte die Bestimmung der je-
weiligen 1gG-Ak erfolgen. Die zusatzliche Untersuchung auf
die IgG-Ak gegen deamidiertes Gliadin maximieren die diag-
nostische Sensitivitat.

- Unter glutenfreier Kost fallen die Antikdrper-Titer ab.
Daher ist es essentiell, dass die erste Diagnosestellung un-
ter glutenhaltiger Ernahrung erfolgt. Im Behandlungsver-
lauf empfiehlt sich hingegen eine jahrliche Kontrolluntersu-
chung zur Uberwachung der glutenfreien Diat. Gluten kann
ebenfalls in unerwarteten Produkten (z.B. Getrdnke) vor-
kommen, so dass ein erhohtes Risiko fur Diatfehler besteht.

Ausschluss einer Zdliakie mittels HLA-Bestimmung

Die HLA-Merkmale DQ2 und D@8 sind eine zwingende Vor-
aussetzung fir eine Zoliakie, 100 % der Zdliakie-Patienten
tragen eines dieser Merkmale. Das Auftreten einer Zéliakie
ist unmoglich bei Patienten, die diese HLA-Merkmale nicht
tragen. Die Untersuchung am IMD erfasst alle laut Litera-
tur bekannten HLA-DQ2/DQ8 - Haplotypen (auch die sehr
seltenen!), die mit einer Zoliakie einhergehen kdnnen. Ein
negatives Ergebnis schlief3t eine Zoliakie daher 100%ig aus.
Die HLA-Bestimmung wird nicht durch Diatmafinahmen be-
einflusst.

Leitlinien-gerechte Testalgorithmen

Bei den diagnostischen Algorithmen unterscheiden die Leit-
linien zwischen:

e Klinischer Verdacht auf aktive Zéliakie
e Prophylaktische Kontrolle von Zéliakie-Risikopatienten.

Klinischer Verdacht auf aktive Zdliakie

Das klinische Bild einer Zoliakie ist vielfaltig und beschrankt
sich nicht auf Symptome des Magen-Darm-Traktes. Bei fol-
genden Symptomen ist ebenfalls der Ausschluss einer akti-
ven Zéliakie empfohlen:

Migréane, Ataxie, generelle Abgeschlagenheit/Apathie, Zahn-
schmelzhypoplasie, Eisenmangel-Anamie, Reizdarmsyn-
drom, usw. (siehe Tabelle 1 und Abb. 2).

Tab. 1 Komorbiditaten, bei denen eine Zéliakie-Abklarung sinnvoll ist.

Komorbiditaten - Indikation fiir Antikorperbestimmung

Dermatitis herpetiformis Infertilitat

Osteoporose Zahnschmelzhypoplasie
IgA-Nephropathie Alopecia areata
Eisenmangel-Anamie Migrane
Malabsorption (Mikronarstoffe]  Ataxie
Transaminasenerhchungen Neuropathien
Reizdarmsyndrom Depression/Angststorung

Morbus Crohn / Colitis Ulcerosa
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Klinischer Verdacht auf Zdliakie
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Abb. 2 Diagnostisches Vorgehen nach den ESPGHAN-Kriterien 2020 und der
S2k-Leitlinie 2014 bei Verdacht auf aktive Zoliakie

Kontrolle von Zdliakie-Risikopatienten

Verwandte ersten Grades von Zéliakie-Erkrankten oder Pa-
tienten mit bestimmten Autoimmunerkrankungen oder ei-
nem selektiven IgA-Mangel haben ein erhdhtes Risiko, eine
Zoliakie zu entwickeln. In diesen Fallen sollte das Screening
mit der HLA-Bestimmung beginnen, da bei einem negativen
HLA-Ergebnis die regelmafigen Screenings auf die Antikor-
per nicht mehr notwendig sind. Bei HLA-DQ2/8-Positivitat
sollten regelmaBig (bei auftretenden Symptomen oder bei
asymptomatischen Kindern jahrlich und asymptomatischen
Erwachsenen alle 5 Jahre) die Transglutaminase-Ak be-
stimmt werden (Tabelle 2 und Abb. 3).

Asymptomatische Zédliakie-Risikopatienten
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Abb.3 Diagnostisches Vorgehen bei asymptomatischen Zéliakie-Risiko-
patienten nach den ESPGHAN-Kriterien 2020 und der S2k-Leitlinie 2014

Tab. 2 Risikofaktoren, bei denen eine Zoliakie-Abklarung sinnvoll ist.

Zoliakie-Risikofaktoren fiir HLA Bestimmung

Verwandte 1. Grades von Zéliakie-Erkrankten

Genetische Syndrome

e Down Syndrom

e Turner Syndrom

e William’'s Beuren Syndrom

Immundefekt

e [gA-Mangel

Bekannte Autoimmunerkrankung

e Diabetes (Typ I)

e Autoimmune Schilddriisen- und/oder Lebererkrankung

e Mikroskopische Kolitis

e Psoriasis

e Kollagenosen (Sjogren-Syndrom; Systemischer Lupus
erythematodes)

e Addison-Syndrom

Material

Serologie: 5 ml Serum

Anforderungsempfehlung: Zoliakie-Antikorper Profil (Trans-
glutaminase IgA, Endomysium IgA, gesamt-IgA])

HLA-Genotypisierung: 2 ml EDTA-Blut
Anforderung: HLA bei Verdacht auf Zoliakie.

Der Transport ins Labor ist nicht zeitkritisch und kann per
Postversand erfolgen. Fir die genetische Untersuchung
bendtigen wir die Einverstandniserkldarung des Patienten.
Das Blutentnahme- und Versandmaterial wird vom Labor
kostenfrei zur Verfligung gestellt.

Abrechnung

Eine Abrechnung ist bei gegebener Indikation im kassen-
und privatarztlichen Bereich gegeben.

Sie wollen sich einen Vortrag dazu ansehen?

Zu diesem Thema steht Ihnen in unserem Videoarchiv ein
Ubersichtsvortrag zur Verfligung. Der Zugang ist ohne
Anmeldung und kostenfrei moglich.

inflammMmatioTHEK www.inflammatio.de

Literatur

e Al-Toma et al. European Society for the Study of Coeliac Disease (ESsCD)
guideline for coeliac disease and other gluten-related disorders. United
European Gastroenterol J 2019 ; 7(5):583-613

e Husby et al. European Society for Pediatric Gasroenterology, Hepatology,
and Nutrition guidelines for diagnosing coeliac disease 2020. J Pediatr
Gastroenterol Nutr. 2020; 70(1):141-156.

e Felber et al.: S2k-Leitlinie Z6liakie 2014, AWMF-Register-Nr. 021/021.

e Brown et al. A Clinician’s Guide to Celiac Disease HLA Genetics. Am
J Gastroenterol 2019; 114: 1587-1592

Diag-Info: 162/ Seite 2 - 2/ Version: 8



