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Die Darmschleimhaut ist eine wichtige Barriera, die dementsprechend
eine defensive Aufgabe erfillt. Um dieser Frage ndher zu kommen, wurden

die Gestaltung der

Immunglobuline des Serumsund des Dunndarmsaftes

untersucht. Bei primdrer Malabsorption — vor allem bei Zdliakie — wurde
eine verminderter sekretorischer IgA-Spiegel gefunden.

Bei an primdrer Resorptionsstdrung leidenden Patienten lieBen sich
dem klinischen Verlauf entsprechend, histologisch drei Stufen unterscheiden:

1. subepitheliale Infiltration,

2. subtotale Atrophie des Epithels, mit subepithelialer Infiltration,

3. totale Zottenatrophie,

Dunndarmepithel und -subepithel
erfullen zahlreiche Funktionen. lhre
primdre Aufgabe besteht aus der
Gewdbhrleistung der transmittierba-
ren Form der partiell bereits ver-
dauten Nahrung und ihrer aktiven
bzw. passiven Transmission, schlief3-
lich beteiligen sie sich an der Auf-
rechterhaltung des lokalen Abwehr-
systems des Organismus. Auf die
Aktivitit der Epithelzellen weist auch
der Umstand hin, dal sie sich 5tag-
lich umsetzen und an ihre Stelle neue
treten, die ihre Funktion Ubernehmen.
Diese Tatigkeit setzt eine intakte
Struktur und eine normale Funktion
voraus: nur bei intakter Struktur
sind die normale enzymatische Té&tig-
keit der Darmschleimhaut und ihre
lokale Abwehrbereitschaft gesichert.

m it subepithelialer, rundzeiliger Infiltration.

Falls diese Funktionen eine Schadi-
gung erleiden, kann sich eine Enzym-
defizienz entwickeln. Da unsere frihe-
ren Untersuchungen zur Erkenntnis
fuhrten, daB bei Resorptionsstorun-
gen, besonders bei gliadinsensitiver
Zoliakie unter den Serum-Immun-
globulinen das IgA entweder fehlt
oder nur in niedriger Konzentration
anwesend ist — lag es auf der Hand
den Zusammenhang zu untersuchen,
der zwischen dem in der lokalen Ab-
wehr der Darmschleimhaut eine wich-
tige Rolle spielenden sekretorischen
IgA und dem histologischen Bild bzw.
der immunchemischen Reaktion des
Materials besteht.

Tabelle | zeigt, in wieviel Fallen in
den einzelnen Krankheitsbildern
im Vergleich zum gesunden Altersge-
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Table |

Verzeichnis der Abbildungen
Gestaltung des IgA-Spiegels des Dinndermsekrets bei Zdliakie
und sekundérer Malabsorption

Anzahl der Falle IgA

Krankheitsbild

Serum Dinndarmsaft

Serum Dinnda-

Zoliakie 18

Andere Resorptionsstérungen 28

Parasitose 17
Allergischer Durchfall 36
Ekzem 15
Insgesamt 114
Prozent

nossen — das Serum-IgA (114 Patien-
ten) bzw. das sekretorische IgA (49
Patienten) fehlte, oder in niedriger
Konzentration anwesend war. Die An-
fuhrung von absoluten Werten hétte
wegen des zwischen den Patienten
bestehenden grofRen Altersunterschie-

Abb. J. J. G. 1l-jadhriger Patient.

Histologisches Bild des Diunndarms:

rmsaft Vzrer:\tin- Centt vzremn.n Conit
15 4 1 7 3
9 1 0 3 |

5 3 | 2 2
12 1 0 2 0
8 1 i 1 1

49 10 3 15 7

88 265 306 143

des bei der Beurteilung der normalen
oder niedrigen IgA-Konzentration zu
irrealen Ergebnissen gefihrt. Sowohl
im Serum als auch im Sekret betrach-
teten wir jene IgA-Werte flr ernie-
drigt, die sich unterdem 3. Lebensjahr
fur weniger als 30% und jenseits die-

subepitheliale

Infiltration. Hamatoxylin-Eosin-Fé&rbung, X 240
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Abb. 2 Histologisches Bild des Dunndarms eines 18-monatigen (Bild a. oben) und

eines l4monatigen (Bild unten.) Patienten: subtotale Atrophie des Darmepithels,

Verldngerung der Lieberkiihnschen Krypten, subepitheliale, rundzeilige Infiltration.
Hamatoxylin-Kosin-Férbung, X 720

ses Alters fir weniger als 50% er- rung als auch Mangel h&ufiger vorka-
wiesen. Die IgA-werte im Serum und  men.

im Sekret gestalten sich nicht paral- Des weiteren wollen wir anhand des
lel, indem im Sekret sowie Verringe- Darmschleimhautbildes unserer 42
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Abb. 3. ljahriger Patient; histologisches

Bild des Dinndarms: totale Zottenatro-

phie mit subepithelialer, rundzeiliger

Infiltration. Hé&matoxylin-Eosin-Far-
bung, X 720

Abb. 4. Elektronenmikroskopische
Aufnahme des in Abb. 3 dargestellten
Praparates:Plasmazellen.Vergr. X5000
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Abb. 5. 15jahriger Patient; mit Immunfluoreszenz verfertigtes Bild des Dinndarms:
bedeutende IgA-Partikel im Subepithel

an Malabsorption leidenden Patienten
verschiedene Typen darstellen und
gleichzeitig auch demonstrieren, dal}
die Weiterentwicklung der bisher an-
gewandten Differenzierung der subto-
talen und totalen Zottenatrophie mdg-
lich und zweckdienlich ist [1, 8].

Subepitheliale  Infiltration:  Die
Darmwand zeigt nur geringe morpho-
logische Verédnderungen; im wesentli-
chen 1&4Rt sich nebst normalem Epithel
subepitheliale zellige Infiltration beo-
bachten (Abb. 1).

Subtotale Epithelatrophie mit subepi-
thelialer Infiltration : Nebst subtotaler
Epithelatrophie treten die Verkiirzung
der Zotten, die Verldngerung der
Lieberkithnschen Krypten und aus-
geprégte subepitheliale, rundzellige
Infiltration in Erscheinung (Abb. 2).

Totale Zottenatrophie mit subepi-
thelialer, rundzeiliger Infiltration:
Nebst totaler Zottenatrophie und aus-
gepragter subepithelialer, rundzelliger
Infiltration sind zahlreiche Plasma-
zellen zu beobachten (Abb. 3, 4).

SchlieBlich zeigen wir ein mittels
Immunfluoreszenz-Technik verfertig-
tes Bild einer Darmschleimhaut, wo
bedeutende IgA-Partikel ersichtlich
sind (Abb. 5).

Besprechung

Im lokalen Schutz der Schleim-
hdute, die Darmschleimhaut inbegrif-
fen, spielt das sekretorische IgA eine
bedeutende Rolle [2, 3, 9, 11]. Diese
Abwehrfunktion ist vor allem bei je-
nen pathologischen Zustdnden wich-
tig, in denen die Ursache und/oder
die Folgen der Krankheit auch mit
dem Niveau des lokalen Schutzes in
Zusammenhang gebracht werden kdn-
nen. Inbezug auf den Darmkanal ist
die Malabsorption ein solcher Zu-
stand [4]. Da aber bei den Resorp-
tionsstérungen des Kindesalters —
vor allem bei Zoliakie — bisher fast
ausschliellich die Serum-Immunoglo-
buline analysiert wurden [7, 12],
hielten wir als Fortsetzung unserer
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friheren Untersuchungen die Gegen-
uberstellung der Gestaltung des sekre-
torischen IgA-Spiegels und des histo-
logischen Bildes fur notwendig.

Unsere Ergebnisse fuhrten zur Fest-
stellung, dal das fur den lokalen
Schutz der Darmschleimhaut verant-
wortliche IgA bei Resorptionsstérun-
gen verschiedener Atiologie — haupt-
séchlich bei gliadinsensitiver Zdliakie
—entweder in niedrigerer Konzentra-
tion anwesend ist oder fehlt, ebenso
wie das Serum-lgA desselben Pa-
tienten oder das sekretorische IgA
der vom Standpunkt der Funktion
des Magen- Darmtrakts aus gesunden
Altersgenossen. Da die Schwere des
histologischen Bildes mit dem sekre-
torischen IgA-Wert nicht unbe-
dingt im Einklang steht, bleibt die
Frage auch weiterhin offen, ob in
gewissen Fallen nicht gerade der
IgA-Mangel Mdglichkeiten zur Penet-
rierung der verschiedenen Antigene,
zur Auslésung des allergischen gewe-
bezerstorenden Prozesses bzw. zur
Entwicklung  der Malabsorption
schafft. Dies spricht aber selbstver-
standlich nicht gegen die Mdglichkeit,
daBR die sekretorische IgA-Defizienz
als eine Folge der Gewebeschéadi-
gung auch sekunddr Zustandekom-
men kann; durch diesen Prozel3 wird
indessen der lokale Schutz der Darm-
wand weiter beeintrdchtigt.

Beginn, Schwere, Remission und
Heilung des Krankheitsbildes stehen
mit dem histologischen Bild in enge-
rem Kontakt, als mit der Gestaltung
des sekretorischen IgA. Auf diese
Weise ist der zelluldren und Gewebe-
analyse nicht nur in diagnostischer
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Hinsicht, sondern auch vom Stand-
punkt des Krankheitsverlaufs, der
Therapie und der Prognose eine Be-
deutung beizumessen. Deshalb halten
wir es flr beachtenswert, dal wir
anhand der Analyse des histologischen
Bildes unserer 42, an Malabsorption
leidenden Patienten die Differenzie-
rung der subtotalen und totalen Zot-
tenatrophie weiter verfeinern konn-
ten. Die von uns registrierten drei
histologischen Stufen harmonisieren
mit dem klinischen Bild besser, auRer-
dem bieten sie mehr Mdéglichkeiten zu
therapeutischen Erwégungen.

Patienten, die an den unter der
Bezeichnung »subepitheliale Infil-
tration« beschriebenen minimalen Ge-
webeschadigungen leiden sind, in-
dem sie eine Zdliakie-Diat erhalten,
klinisch symptomfrei und die meisten
von ihnen sind nicht einmal an eine
lebensléangliche Didt angewiesen.

Die mit subepithelialer Infiltration
einhergehende subtotale Epithelatro-
phie konnte meistens in den im
frihen Alter diagnostizierten Féllen
beobachtet werden, wéhrend in den
spéat diagnostizierten Féllen, die nur
schwer zur Remission zu bewegen
waren und héufig rezidivierten, die
Darmschleimhaut totale Zottenatro-
phie mit subepithelialer, rundzelliger
Infiltration zeigte.

Eine weitere Frage ist die mittels
Immunfluoreszenz nachweisbare De-
ponierung des IgA in die Gewebe.
Diese Erscheinung bietet im Zusam-
menhang mit den vorliegenden Beob-
achtungen einerseits eine Erkldarung
fur den vom Mal der Gewebeschadi-
gung unabhdngigen IgA-Mangel, an-
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Dysimmunoglobulindmien im S&ug-
lings- und Kindesalter. Acta paediat
Acad. Sei. hung. 15, 211 (1974).

Doe, W. F., Booth, C. C.,, Brown,
D. L.: Evidence for complement-bind-

derseits weist sie darauf hin, dal3 die
Zoliakie eine immunkomplexe Krank-
heit ist [6, 10]. 6.
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