
Guidel ine
LEITLINIE

Allergo J 2009; 18: 132–46132

In vitro 
 diagnostics and 
molecular basis 

of IgE-mediated 
food allergies

Schlüsselwörter 
Nahrungs-

mittelallergie – 
In-vitro-

 Diagnostik – 
 spezifisches IgE 

– Allergene 

In-vitro-Diagnostik und molekulare 
Grundlagen von IgE-vermittelten 
Nahrungsmittelallergien
Leitlinie der Deutschen Gesellschaft für Allergologie und klinische 
Immunologie (DGAKI), des Ärzteverbandes Deutscher Allergologen 
(ÄDA), der Gesellschaft für Pädiatrische Allergologie und 
Umweltmedizin (GPA), der Österreichischen Gesellschaft für 
Allergologie und Immunologie (ÖGAI) und der Schweizerischen 
Gesellschaft für Allergologie und Immunologie (SGAI)
Jörg Kleine-Tebbe1, Barbara Ballmer-Weber2, Kirsten Beyer3, Stephan Erdmann4, Thomas Fuchs5, 
Margot Henzgen6, Isidor Huttegger7, Uta Jappe8, Lothar Jäger9, Ute Lepp10, Bodo Niggemann11, 
Martin Raithel12, Imke Reese13, Joachim Saloga14, Zsolt Szépfalusi15, Stefan Vieths8, Margitta 
Worm16, Torsten Zuberbier16, Thomas Werfel17

1Allergie- und Asthma-Zentrum Westend, Berlin; 2Dermatologische Klinik, UniversitätsSpital Zürich, Schweiz; 3Klinik für Pädiatrie m. S. Pneumologie 
und Immunologie, Charité – Universitätsmedizin Berlin; 4Praxis für Dermatologie, Bergisch-Gladbach; 5Abteilung Dermatologie und Venerologie, 
Universitätsmedizin Göttingen; 6Pneumologie und Allergologie, Klinik für Innere Medizin I, Friedrich-Schiller-Universität, Jena; 7Universitätsklinik für 
Kinder- und Jugendheilkunde, Paracelsus Medizinische Privatuniversität, Salzburger Landeskliniken, Salzburg, Österreich; 8Abteilung Allergologie, 
Paul-Ehrlich-Institut, Langen; 9Jena; 10Herz-Lungen-Praxis Stade; 11Pädiatrische Allergologie und Pneumologie, Hedwig-von-Rittberg-Zentrum, DRK-
Kliniken Westend, Berlin; 12Gastroenterologie, Pneumologie und Endokrinologie, Medizinische Klinik 1, Universität Erlangen; 13Ernährungsberatung, 
München; 14Universitätshautklinik, Johannes-Gutenberg-Universität, Mainz; 15Universitätsklinik für Kinder- und Jugendheilkunde, Medizinische 
Universität Wien, Österreich; 16Allergie-Centrum-Charité, Klinik für Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Charité – Universitätsmedizin Berlin; 
17Abteilung Immundermatologie und experimentelle Allergologie, Klinik für Dermatologie und Venerologie, Medizinische Hochschule Hannover

Zusammenfassung

Entwicklungstufe 
S1
Stand
10. Februar 2009

Korrespondenzanschrift/Correspondence to 
 
Priv.-Doz. Dr. Jörg Kleine-Tebbe 
Allergie- und Asthma-Zentrum Westend,  
Spandauer Damm 130, Haus 9  
14050 Berlin 
E-Mail: kleine-tebbe@allergie-experten.de



Allergo J 2009; 18: 132–46 133133

Key words 
Food allergy – in 
vitro diagnostic 
testing – aller-
gen-specific IgE 
– allergens

Summary

Einleitung

Methoden zur In-vitro-Diagnostik von 
 Nahrungsmittelallergien



Guidel ine
LEITLINIE

Allergo J 2009; 18: 132–46134

In-vitro-Diagnostik  von Nahrungsmittelal lergien

Verwendete Abkürzungen und wichtige Begriffe
Allergen  Molekül (Protein, z. B. Hauptallergen Gad c 1 aus Kabeljau, 

selten Kohlenhydratanteil), das eine allergische Immun-
reaktion auslösen kann

Allergenextrakt  Mischung allergener und nicht allergener Komponenten, 
 extrahiert aus Allergenquelle (z. B. Fischallergenextrakt)

Allergenquelle  Herkunft/Ausgangsmaterial der Allergene (z. B. Fisch)
Api g 1  Sellerieallergen mit Homologie zu Bet v 1, verantwortlich für 

birkenpollenassoziierte, z. T. schwere Kreuzreaktionen
Bet v 1  Immundominantes Majorallergen in Pollen der Birke (Betula 

verrucosa)
Bet v 2  Birkenpollenprofilin, Minorallergen, das als Panallergen in 

zahlreichen Pollen und pflanzlichen Nahrungsmitteln für 
Kreuzreaktionen verantwortlich sein kann und dadurch die 
Diagnostik erschwert

CAP  Festphasen-Allergenträger im ImmunoCAP-System
CCD  Kreuzreaktive Kohlenhydratepitope („cross-reactive carbo-

hydrate determinants“); sie stellen Epitope von N-Glykanen 
dar und sind als Panallergene verantwortlich für eine aus-
geprägte Kreuzreagibilität

Cor a 1.04  Haselnussallergen mit Homologie zu Bet v 1, verantwortlich 
für birkenpollenassoziierte Kreuzreaktionen

Cor a 8 Haselnuss-LTP, das systemische Reaktionen induzieren kann
Dau c 1  Karottenallergen mit Homologie zu Bet v 1, verantwortlich 

für birkenpollenassoziierte, z. T. schwere Kreuzreaktionen
DBPCFC  Doppelblinde, plazebokontrollierte, orale Nahrungsmittelpro-

vokation („double-blind placebo-controlled food challenge”)
Gad c 1  Majorallergen des Kabeljaus (Ca++-Transportprotein, Parv-

albumin, wichtigstes Fischallergen)
Gly m 4  Sojaallergen mit Homologie zu Bet v 1, verantwortlich für 

birkenpollenassoziierte, z. T. schwere Kreuzreaktionen
Kreuzreaktiv  Ähnlichkeitsbedingte, immunologische Reaktion mit Molekül-

strukturen, die nicht für die ursprüngliche Sensibilisierung 
verantwortlich waren

LTP  Lipidtransferproteine, thermo- und verdauungsstabile 
 Allergene pflanzlicher Herkunft

Mal d 1  Apfelallergen mit Homologie zu Bet v 1, verantwortlich für 
häufige birkenpollenassoziierte, meist oropharyngeale Kreuz-
reaktionen

MUXF3  Bezeichnung der Struktur einer Kohlenhydratseitenkette von 
pflanzlichen Glykoproteinen und Allergenen, die potenziell 
von IgE-Antikörpern gebunden werden können, entspricht 
einem bestimmten Typ der CCD

OAS Orales Allergiesyndrom
Oleosine  Lipophile und thermostabile Allergene in Nüssen und Öl-

saaten
Pen a 1  Tropomyosin (Muskelstrukturprotein) der Garnele mit homo-

logen Proteinen in anderen Arthropoden und Ursache von 
Kreuzreaktionen 

PR-10  „Pathogenesis-related protein family 10“, Bet-v-1-homologe 
Proteine mit Abwehrfunktion in Pflanzen (u. a. in Baum-
pollen, Nahrungsmitteln)

Pru p 3  Pfirsich-LTP, das für systemische Reaktionen bei Patienten im 
Mittelmeerraum verantwortlich ist

Rekombinant  Mithilfe von gentechnisch veränderten (Mikro-)Organismen 
hergestellt

Rekombinantes  Häufig in Escherichia coli hergestelltes allergenes Protein
Allergen  ohne die bei nativen Allergenen vorkommenden Kohlen-

hydratseitenketten
Sensibilisierung  Allergiebereitschaft (nur bei korrespondierenden Symptomen 

relevant)
Tri a 19  -5-Gliadin im Weizen, verantwortlich für systemische Reak-

tionen und anstrengungsabhängige Anaphylaxie bei Weizen-
allergie
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Wichtigstes Instrument zur In-vitro-Diagnostik 
von Nahrungsmittelallergien ist die spezifische 
IgE-Bestimmung, deren Varianten (einzelne Aller-
genquellen oder -mischungen, Paneltests, Einzel-
allergene) sich erheblich in ihrer diagnostischen 
Wertigkeit unterscheiden. Hohe IgE-Werte gegen 
Hühnerei, Kuhmilch, Erdnuss oder Fisch sind mit 
erhöhtem Risiko für klinische Reaktionen asso-
ziiert, erlauben aber selten den Verzicht auf eine 
orale Provokation. Zelluläre Methoden mit baso-
philen Leukozyten zum indirekten Nachweis IgE-
vermittelter Sensibilisierungen gegen Nahrungs-
mittel sind nur in Einzelfällen sinnvoll.

Allergenfamilien und Einzelallergene in 
 Nahrungsmitteln

Birkenpollen-Majorallergen Bet v 1 und seine 
Verwandten

Lipidtransferproteine: Risikomoleküle 
 bedeutsam im Mittelmeerraum

Abbildung 1. Diagnostisches Vorgehen bei Verdacht auf Nahrungsmittel-
allergie: im Erwachsenenalter Sensibilisierungsnachweis häufig mit Haut-
tests (linke Hälfte), im Kindesalter bevorzugt mithilfe der spezifischen IgE-
Bestimmung (rechte Hälfte, zusätzliche Erläuterung siehe Text)
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Profiline: weitverbreitete Proteine und 
 Panallergene mit unterschiedlicher Relevanz

Kreuzreaktive Kohlenhydratepitope („cross-
 reactive carbohydrate determinants“ [CCD])

Einsatz von Einzelallergenen für die 
In-vitro-Diagnostik

— 

— 

— 

Screening auf Einzelallergene mithilfe von 
Multiplex-Methoden



Allergo J 2009; 18: 132–46 137

Bestimmte Molekülfamilien (z. B. Bet-v-1-Homo-
loge, Lipidtransferproteine und Profiline) ent-
halten Allergene ähnlicher Sequenz und Struktur, 
deren gemeinsame IgE-Bindungsstellen die 
Grundlage der Kreuzreaktionen darstellen. Kreuz-
reaktive Kohlenhydratepitope (CCD), häufig 
pflanzlichen Ursprungs, können ebenfalls IgE 
 binden, das selten klinisch relevant ist.

Aktueller Wissensstand zu den wichtigsten 
Allergenquellen unter den Nahrungsmitteln, 
ihren Allergenen und den Konsequenzen für 
die In-vitro-Diagnostik

Apfel

Erdnuss

Fisch
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Gewürze

Haselnuss

Hühnerei

Krusten- und Weichtiere
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Kuhmilch

Latex-Frucht-Syndrom

Sellerie

Sojabohne
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Weizen

Allergenquellen pflanzlicher (z. B. Nüsse, Früchte, 
Gemüse) und tierischer Herkunft (Kuhmilch, 
 Hühnerei, Fisch) werden als Extrakte zur Dia-
gnostik eingesetzt, sofern es ihre Qualität erlaubt. 
Die IgE-Diagnostik mit Einzelallergenen gestattet 
eine molekülspezifische Diagnostik, deren Bedeu-
tung je nach Allergenquelle und klinischer 
 Charakterisierung der Einzelallergene variiert.

Indikationen zur In-vitro-Diagnostik von 
 Nahrungsmittelallergien

Begründeter Verdacht einer 
 Nahrungsmittelallergie

Tabelle 1. Häufige bzw. potenziell lebensbedrohliche Allergenquellen 
bei Nahrungsmittelallergien im Kindes- und Erwachsenenalter

Kinder Jugendliche und Erwachsene
Kuhmilch Pollenassoziierte Nahrungsmittelallergene 
Hühnerei  (z. B. Apfel, Nüsse, Soja, Sellerie, Karotte, Paprika, 

Gewürze)
Erdnuss Nüsse und Ölsaaten (z. B. Sesam)
Weizen Erdnuss
Soja Fisch und Krustentiere
Nüsse Kuhmilch- und Milchprodukte

Fisch Hühnerei 
  Naturlatexassoziierte Nahrungsmittelallergene 

(z. B. Banane, Avocado, Kiwi)

Tabelle 2. Indikationen zur In-vitro-Diagnostik 
von Nahrungsmittelallergien

— Begründeter Verdacht einer IgE-vermittelten Nahrungsmittelallergie

— Gezielter Ausschluss einer IgE-vermittelten Nahrungsmittelallergie 
 (abhängig von der Allergenquelle und dem Testsystem)

— Verdacht der Sensibilisierung auf hauttestungeeignete Nahrungsmittel

— Bedrohliche Reaktionen auf Nahrungsmittelallergenquellen (schweres 
 Asthma oder Kreislaufreaktionen in der Anamnese)

— Bedingungen, die eine Hauttestung bzw. deren Auswertung nicht zulassen 
(z. B. Urticaria factitia, generalisierte Hauterkrankung, Gabe von Medika-
menten, die das Hauttestergebnis beeinträchtigen)

— Säuglings- oder Kleinkindalter
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Bedrohliche Reaktionen auf Nahrungsmittel

Verdacht der Sensibilisierung auf 
 hauttestungeeignete Nahrungsmittel

Bedingungen, die eine Hauttestung bzw. 
 deren Auswertung nicht zulassen

Häufige Nahrungsmittelallergenquellen mit 
geringem Gefährdungspotenzial

Indikationen zur IgE-Diagnostik bestehen bei 
 begründetem Verdacht einer Nahrungsmittel-
allergie und fehlender Aussage nach Anamnese 
und Hauttest, bei Sensibilisierung auf hauttest-
ungeeignete Nahrungsmittel, bei bedrohlicher 
 Reaktion auf Nahrungsmittel, bei Bedingungen, 
die Hauttests bzw. ihre Auswertung nicht zu-
lassen, und im Kindesalter.

Interpretation der Testresultate der In-vitro-
Diagnostik mit Nahrungsmitteln

Qualität der Reagenzien

Tabelle 3. Probleme der Bewertung spezifischer IgE-Ergebnisse

Technische und methodische Fehler 
(Gründe für falsch positive und falsch negative Resultate)
— Mangelnde Qualität der Reagenzien (z. B. Allergenextrakte bzw. ihre 

 Extraktion, Kopplung und Stabilität)
— Laborfehler

Interpretationsfehler
(Gründe für klinisch nicht relevante Resultate)
— Stark erhöhtes Gesamt-IgE mit multiplen Sensibilisierungen
— Zu hohe Nachweisempfindlichkeit
— Kreuzreaktive IgE-Antikörper



Guidel ine
LEITLINIE

Allergo J 2009; 18: 132–46142

In-vitro-Diagnostik  von Nahrungsmittelal lergien

Laborfehler und Grenzwerte

Die Interpretation hat potenziell falsche 
 Resultate durch unzureichende Reagenzien-
qualität oder Laborfehler und klinisch irrelevante 
Ergebnisse durch stark erhöhtes Gesamt-IgE, zu 
hohe Nachweisempfindlichkeit oder kreuz-
reagierende Allergene (Interpretationsfehler) zu 
berücksichtigen. Positive Testergebnisse entspre-
chen allergenspezifischen Sensibilisierungen, die 
nur bei korrespondierenden Symptomen relevant 
sind.

Ungeeignete Methoden, die nicht für die 
 Diagnostik von Nahrungsmittelallergien 
empfohlen werden können

— 
— 
— 
— 
— 
— 

— 

— 

— 
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Untauglich zur Diagnostik von Nahrungs- 
mittelallergien sind Bioresonanz, Kinesiologie, 
Elektroakupunktur, zytotoxischer Lebens- 
mitteltest (Methoden ohne Aussagekraft und/
oder Überprüfung), Lymphozytentrans-
formationstest, nahrungsmittelspezifisches IgG 
und IgG4 (Methoden mit unzulässiger Inter-
pretation).

Ungelöste Probleme und Schwierigkeiten der 
In-vitro-Diagnostik von Nahrungsmittel-
allergien und Forderungen an zukünftige 
 Forschungsprojekte
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