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Die Pizza: eine Quelle von unerwarteten
Allergenen — anaphylaktische Reaktion auf
Lupinenmehl im Pizzateig und in einem

Lebkuchen

B. Wathrich, D. Mittag und B.K. Ballmer-Weber

Allergiestation, Dermatologische Klinik und Poliklinik, UniversitétsSpital, Ziirich

Die Pizza: eine Quelle von unerwarte-
ten Allergenen — anaphylaktische Reakti-
on auf Lupinenmehl im Pizzateig und in ei-
nem Lebkuchen

Lupinenmehl (Lupinus albus), aus der
Familie der Hiilsenfriichte (Leguminosae),
findet heute eine weite Verwendung in der
Nahrungsindustrie, vor allem als Zusatz zu
Getreidemehlen und als Emulgator. Wir stel-
len den Fallbericht eines Patienten mit hoch-
gradiger ErdnuBallergie vor, der nach Genuf3
einer "Take-away"-Pizza mit einem schweren
Status asthmaticus reagierte, welcher eine In-
tubation auf der Intensivstation erforderte.
Durch mehrere Nachfragen an den GroBver-
teiler dieser “Take-away”-Pizza ergab sich,
dal3 der Pizzateig mit Lupinenmehl angerei-
chert war. Die Lupinensensibilisierung wur-
de im Pricktest und serologisch (CAP-Klasse
4; 44,30 kU/1) nachgewiesen. Eine Erdnuf3-
kontamination der Pizza wurde ausgeschlos-
sen. Der IgE-Immunoblot zeigte Hauptban-
denbei 20, 34, 60 und 62 kDa. Durch Inhibiti-
onsexperimente mit ErdnuBextrakt konnte
eine partielle Inhibition der IgE-Bindung an
Lupinenproteine beobachtet werden. Kurz
nach dieser ersten Beobachtung wurde uns
eine Patientin zugewiesen, welche nach Ge-
nuf} eines Lebkuchens mit deklariertem Zu-
satz von Lupinenmehl mit einem Quin-
cke-Odem des Gesichts und Abdominal-
schmerzen reagierte. Der Pricktest und der
CAP mit Lupinenmehl waren positiv
(CAP-Klasse 3; 7,59 kU/1). Die gleichzeitige
Inkubation des Blotstreifens mit Patientense-
rum und Erdnuflextrakt fithrte zu keiner Inhi-
bition der IgE-Bindung an Lupinenextrakt.
Allergische Reaktionen auf Lupinen kom-
men sowohl im Rahmen von Kreuzreaktio-
nen auf andere Leguminosen wie Erdniisse,
Kichererbsen und weille Bohnen vor, als auch
als isolierte Sensibilisierungen. Aufgrund ei-
ner zunehmenden industriellen Verwendung
sollte Lupinenmehl deshalb als allergenes
Nahrungsmittel mit starkem Allergiepotenti-
al vermehrte Beriicksichtigung finden. Nebst

ErdnuB3- und Soja sollte auch Lupine in die
Liste der obligatorisch zu deklarierenden
Nahrungsmittel der EU und der Schweiz auf-
genommen werden.

Pizza: a source of unexpected food al-
lergens — anaphylactic reaction to lupine
flour in a pizza dough and in a gingerbread

Lupine (Lupinus albus) belongs to the
family of the legumes (Leguminosae) and,
therefore, demonstrates strong cross-reactiv-
ity with peanuts, chickpeas and white beans.
Due to the high protein and lipid content, lu-
pine flour is extensively used in food indus-
try. It is added to cereal flours and used as
emulsifier. Concomitant with the increasing
intake of lupine, a rising prevalence of aller-
gic reactions after ingestion as well as inhala-
tion of lupine flour has been observed. We
here present a patient with known severe pea-
nut allergy who reacted after eating a pizza
with severe respiratory symptoms, which re-
quired an intubation in the emergency room.
Our investigations revealed that the pizza
dough used in this “take-away” pizza was en-
riched with lupine flour. The sensitization to
lupine could be proven by means of the skin
prick test (SPT) with native lupine flour and
also serologically as 44.30 kU/1 (class 4) of
specific IgE antibodies were measured by
means of CAP-FEIA to lupine seed (f335,
Pharmacia Diagnostics). A peanut contami-
nation of the pizza was excluded by the manu-
facturer as well as by analysis in an
immunoassay. IgE binding to major proteins
at 20, 34, 60 and 62 kDa was detected by
means of immunoblotting. In inhibition ex-
periments, IgE-binding to lupine proteins was
partially inhibited by peanut extract. Shortly
after that first observation of a lupine allergy,
a patient was admitted to our clinic who expe-
rienced allergic reactions including edema in
the face and abdominal pain after ingestion of
gingerbread that was declared to contain lu-
pine flour. Apart from a slight pollinosis in
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childhood, the patient had no history of aller-
gic reactions and no history of food allergy at
all. She revealed a positive reaction to lupine
flour in skin prick test and was positive for
specific IgE against lupine flour in CAP-
FEIA (class 3; 7.59 kU/1). Contrary to the first
case, the IgE binding to lupine flour was not
inhibited by peanut extract. On the basis of
our observations in the two patients and fur-
ther cases described in the literature, we con-
clude that allergic reactions to lupine can be
mediated by cross-reacting IgE antibodies to
peanut, chickpea and white beans or may oc-
cur due to an isolated sensitization as well.
Because of the increasing use of lupine flour
in the food industry and its high allergenic
properties, lupine flour should be regarded as
a highly allergenic food. Similar to peanut
and soy, lupine should be added to the list of
allergenic foods of the EU and Swiss Food
Regulation that have to be mandatory
declared.

Einleitung

Das Rezept der originalen neapolitani-
schen Pizza war recht einfach: Teig aus Wei-
zenmehl, Tomaten (sogenannte Pelati), Moz-
zarella (ein Frischkise, der urspriinglich nur
aus Biiffelmilch hergestellt wurde), Salz,
Pfeffer und andere Gewilirze, vor allem Ore-
gano [1, 2]. Nach und nach wurden neue In-
gredienzien zugesetzt wie Sardellen, Schin-
ken, Pilze, Miesmuschel, usw. Aufgrund der
breiten Variationen der Rezepte und der indu-
striellen Herstellung kann Pizza sogenannte
versteckte, hdufig nicht deklarierte und damit
fiir den Patienten unerwartete Zutaten enthal-
ten. Die Identifikation des verantwortlichen
Allergens bei allergischer Reaktion nach Piz-
zagenuf3 stellt deshalb fiir den Allergologen
immer wieder eine diagnostische Herausfor-
derung dar (3, 4, 5, 6, 7, 8].

Wir berichten nun {iber einen Patienten
mit bekannter ErdnufBallergie, der nach Ge-
nuB einer Pizza eine lebensbedrohliche Reak-
tion entwickelte, welche eine Intensivbe-
handlung in der Notfallstation mit Intubation
erforderte. Kurz nach der erfolgten Abkla-
rung dieses Falles wurde eine Patientin —
ohne vorhergehende Episoden von Nah-
rungsmittelallergie — beobachtet, welche
nach GenuB eines Lebkuchens mit Quincke-
Odem und Abdominalschmerzen reagierte.
Aufgrund der Zutatenliste konnte das auslo-
sende Allergen sofort identifiziert werden.

Kasuistik

Fall 1

Jetziges Leiden

Ein 24-jahriger angehender Jurist erlitt in-
nerhalb einer halben Stunde nach Genuf ei-
ner Pizza eine Schwellung der Lippen und ein
Engegefiihl im Hals. In der Folge trat eine
rasch zunehmende respiratorische Ver-
schlechterung ein, so daf} die Notfallambu-
lanz gerufen wurde. Inzwischen kam es zu ei-
ner progredienten Rotung des gesamten
Integuments. Der Notfallarzt verabreichte
Steroide und Antihistaminika i.v. und Adre-
nalin s.c. und wies den Patienten in die medi-
zinische Intensivstation ein. Dort erfolgte
eine sofortige Intubation. Nach Gabe von
Bronchodilatatoren per inhalationem, Stero-
iden und Antihistaminika intravends, konnte
der Patient nach einigen Stunden extubiert
werden. Der Peakflow verbesserte sich von
490 ml auf 650 ml.

Allergologische Anamnese

In der Kindheit litt der Patient an einer
Pollinose (Februar bis August) und an einer
Pferdehaarallergie. In den letzten Jahren trat
Asthma nur bei Kélteexposition und Anstren-
gung auf; beziiglich Pollenallergie war der
Patient kaum mehr symptomatisch.

Seit dem Schulalter ist eine ErdnufBaller-
gie bekannt, wobei die letzte Reaktion zwei
Jahre vor dem aktuellen Ereignis auftrat. Da-
mals manifestierten sich ein Angioddem der
Lippen, eine generalisierte Urtikaria und
massive Dyspnoe nach einem kleinen Stiick
Schokolade. Der Patient trug keine Notfall-
medikation bei sich und fiihrte auch keine re-
gelmaBige Asthmatherapie durch. Alternativ
unterzog er sich einer Fulireflexzonenmassa-
ge und hielt eine milchfreie Didt ein, da er da-
durch eine Besserung des Asthmas verzeich-
nete.

Die damalige allergologische Abklarung
nach dem Schokoladezwischenfall ergab bei
der Pricktestung mit Inhalationsallergenen
(Solu-Prick ALK, Horsholm, DK) eine poly-
valente Sensibilisierung auf Pollen, Pferde-
haar und verschiedene Schimmelpilze.
Prick-Prick-Teste mit nativen Nahrungsmit-
teln waren stark positiv (++) fiir Karotte, Ap-
fel und Sojasprossen. Auf diese Nahrungs-
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mittel reagierte der Patient anamnestisch mit
einem oralen Allergiesyndrom. Der Hauttest
mit Kuhmilchextrakt (Stallergénes Lab., An-
tony, France) verlief negativ. Serologisch
zeigte sich eine starke Erhohung des Ge-
samt-IgE (CAP-FEIA, Pharmacia Diagnost-
ics) auf>2 000 kU/l und massiv erhohtes spe-
zifisches IgE auf ErdnuB (> 100 kU/).
Ebenso wurden erhohte spezifische IgE-An-
tikdrper gegen Haselnuf3, Cashewnuf3, Man-
del, Baumniisse, Pistazie, Pinienkerne und
Pecannuf (alle CAP-Klasse 3) gefunden. Die
CAP-Untersuchung auf Milch verlief nega-
tiv. Das ECP war mit 42,70 mg/l erhdht, die
Lungenfunktion: spastisch-obstruktiv mit
Normalisierung nach Salbutamolinhalation.
Der Zwischenfall wurde auf eine mogliche
ErdnuBkontamination zuriickgefiihrt. Der
Patient erhielt ein Notfallset mit EpiPen und
die Empfehlung, topische Kortikosteroide zu
inhalieren.

Die Suche nach der Ursache des
Zwischenfalls nach dem PizzagenuR

Die spezielle Anamnese anldBlich der
nachfolgenden Abkldrung auf der Allergie-
station ergab, daf3 der Patient eine Pizza “Pro-
sciutto e funghi” in der “Take-away”-Abtei-
lung eines GroBverteilers gekauft hatte und
diese kurz vor Auftreten der allergischen Re-
aktion konsumiert hat. Immer wieder hatte er
in dieser Filiale eine tiefgefrorene gleichna-
mige Pizza gekauft und jeweils gut toleriert,
so daB er sich in Sicherheit wahnte. Die
Prick-Prick-Testung mit Bestandteilen der
asservierten Take-away-Pizza ergab eine
stark positive Sofortreaktion mit dem Teig,
wihrend Mozzarella, Champignons, Schin-
ken, Tomaten, Petersilie und Oregano negativ
ausfielen. Mehl-, Malz- (Stallergénes, Anto-
ny, France) und a-Amylaseextrakte (eigene
Herstellung) sowohl im Prick- als auch im In-
trakutantest negativ. Der CAP auf Erdnuf3 war
mit 2 394 kU/l massiv erhoht.

Aufgrund dieser Konstellation und in
Kenntnis eines analogen Falles [8] wurde zu-
néchst an eine Kontamination der Pizza mit
Erdnuf3 gedacht und eine Analyse des Pizza-
mehls auf Erdnu8spuren im Kantonalen La-
boratorium Ziirich veranlaf3t (Methode siche
[9]). Eine wesentlich Verunreinigung des Piz-
zateigs mit Erdnuf3 konnte dabei nicht festge-
stellt werden (Dr. G. Schippi, KLZ; Resultate

nicht gezeigt). Gleichzeitig erfolgte eine An-
frage an den GrofBverteiler beziiglich Mog-
lichkeit einer Erdnu3kontamination wéhrend
der Herstellung und nach der genauen Zu-
sammensetzung des Pizzateigs. Die Antwort
der Leiterin Kundenforum des Grofverteilers
lautete:

“Der Pizzaofen wird ausschlieBlich fiir
Pizzas verwendet und nicht fiir Feingebéck.
Wir kénnen uns den Ausloser der Allergie
nicht erkléren. Seit Jahren verkaufen unsere
Filialen diese Pizzen — in der betreffenden Fi-
liale ungefahr 700 Stiick pro Tag. Bis anhin
hdérten wir noch nie von einer solchen Beein-
trachtigung der Gesundheit. Die beschriebe-
nen Auswirkungen erstaunen uns in hoch-
stem Mafe”.

Folgende Zutaten waren in der Pizza
“Prosciutto ¢ Funghi” enthalten: Pizzateig
(Firma A); Spezialdunst (Firma B); Polpchef
fine (Tomatensauce mit Salz und handelsfer-
tige Gewlirzmischung); Mozzarella gerieben;
Vorderschinken; Champignons; Olivendl;
Petersilie und Wiirzmischung Pizza (Origa-
no, Pfeffer, Salz, Paprika).

Da das Mehl fiir den Pizzateig von einem
Lieferanten aus der italienischsprechenden
Schweiz geliefert wurde, muflte dieser noch
beziiglich der genauen Zusammensetzung
des Mehls und um Uberlassung der verschie-
denen Zutaten kontaktiert werden.

Die Zusammensetzung des Pizzateigs aus
dem Tessin war die folgende: Weizenmehl,
HartweizengrieS, Wasser, Olivenol, Lupi-
nenmehl (1.539 g), Kochsalz, Hefe und
Mehlbehandlungsmittel (Ascorbinsdure).

Die darauf durchgefiihrte Hauttestung mit
Lupinenmehl (in Phosphatpuffer aufge-
schwemmt) zeigte nun eine sehr stark positi-
ve Sofortreaktion (Abb. 1). Der CAP mit Lu-
pinensamen (f 335) (Pharmacia Diagnostics,
Uppsala, Schweden) war mit 44,30 kU/I
(CAP-Klasse 4) stark erhdht, so daf3 das Vor-
liegen einer Lupinenmehlallergie nachgewie-
sen werden konnte. Die frither mehrfach kon-
sumierte tiefgefrorene Pizza enthielt, gemaf
den verbindlichen Packungsangaben, kein
Lupinenmehl als Zutat.

In Anbetracht der lebensbedrohlichen Re-
aktion mit Status asthmaticus und Intubation
verweigerte der Patient, begreiflicherweise,
die Durchfiihrung einer doppelblinden, pla-
zebokontrollierten oralen Provokationste-
stung (DBPCFC).
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Abb. 1. Positive Pricktestung mit Lupinenmehl.

Diagnose

Schwere anaphylaktische Reaktion mit
Status asthmaticus nach Konsum von lupi-
nenmehlhaltiger Pizza bei hochgradiger Erd-
nuBallergie.

Erweiterte immunologische
Untersuchungen

Fiir die Proteinextraktion wurden 4 g Lu-
pinenmehl in 25 ml PBS (phosphate buffered
saline, pH 7,2) suspendiert und fiir 4 h bei 4
°C geriihrt. Danach wurden unlésliche Be-
standteile durch Zentrifugieren abgetrennt,
und der Uberstand wurde nacheinander durch
Membranen von 0,45 und 0,1 um Porengrof3e
filtriert. Der Proteingehalt wurde nach Brad-
ford [10, 11] mit einem Reagens der Firma
Pierce (Rockford, USA) bestimmt.

Die Elektrophorese wurde entsprechend
dem diskontinuierlichen System von Laemm-
li [12] mit 15% Acrylamidtrenngel und 4%
Sammelgel durchgefiihrt; 25 pg Lupinenpro-
tein je cm Gel wurden fiir die Elektrophorese
bei 150 V eingesetzt. Nach der SDS-Page
wurden die Proteine mittels Tank Blotting
[13] auf eine Nitrozellulosemembran transfe-
riert. Verbliebene freie Bindungsstellen wur-
den durch Inkubation mit 0,3% Tween 20 in
TBS (tris-buffered saline, pH 7,6) blockiert.
Circa 3 mm dicke Streifen der Membran wur-
den jeweils mit 90 pl Patientenserum ver-
diinnt in 510 ul Inkubationspuffer (TBS,
0,05% Tween 20, 0,1% Rinderserumalbu-

min) iiber Nacht inkubiert. Danach wurden
die Streifen mit Waschpuffer (TBS, 0,05%
Tween 20) gewaschen und zum Nachweis ge-
bundener erdnuB3spezifischer IgE-Antikorper
mit 1 : 750 verdiinnten Maus-anti-human-
IgE-Antikorpern, die mit alkalischer Phos-
phatase konjugiert sind (BD Pharmingen,
San Diego, USA), inkubiert. Nach einem
weiteren Waschschritt wurde der Streifen mit
einem Substrat (NBT (4-Nitro-Tetrazoli-
um-Chloridblau) und BCIP (5-Brom-4-
Chlor-3-Indolyl-Phosphat)), das von alkali-
scher Phosphatase zu einem Farbstoff umge-
setzt wird, inkubiert (Bio-Rad, Miinchen,
Deutschland). Zur Charakterisierung der
Banden wird ein Molekulargewichtsmarker
(SeebluePlus2, Invitrogen, Carlsbad, CA,
USA) mitgefiihrt und die im Gel zuriickge-
legte Laufstrecke des betreffenden Antigens
mit der Laufstrecke des Markers verglichen.

Wie aus der Abbildung 2 hervorgeht,
konnten — neben einer Vielzahl weiterer Ban-
den — Hauptbanden bei 20 kD, 34 kD und 60
bzw. 62 kD nachgewiesen werden (Abb. 2).

Die Kreuzreaktivitdt der IgE-Antikorper
des Patienten gegen Lupinen- und Erdnuf3-
proteine wurde mittels Immunoblotinhibition
untersucht. Dazu wurde wihrend der Inkuba-
tion des Patientenserums mit dem Blotstrei-
fen zusitzlich Erdnuextrakt als Inhibitor zu-
gesetzt. Im Fall 1 konnten die Bindung an alle
Banden grofler 36 kD nahezu vollstdndig,
und die Bindung an die Hauptbanden bei 20
und 34 kD teilweise mit dem ErdnuBextrakt
inhibiert werden. Dieses Ergebnis zeigt, da3
die IgE-Antikorper dieses Patienten mit Lu-
pinen- und ErdnuBlproteinen kreuzreagieren
(Abb. 2).

Fall 2

Jetziges Leiden und allergologische
Anamnese

Zwei Minuten nach GenuB3 eines “runden
braunen Lebkuchens” reagierte die 27-jdhri-
ge Journalistik-Studentin mit einem Quin-
cke-Odem des Gesichts und Abdominal-
schmerzen. In der Notfallambulanz erhielt sie
Steroide und Antihistaminika i.v.

Als Kind litt die Patientin an einer Rhino-
konjunktivitis pollinosa in den Monaten Mai
bis Juli. Seit vielen Jahren hatte sie im Friih-
ling kaum Beschwerden. Auch vor der jetzi-
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Abb. 2. Untersuchung der IgE-Reaktivitat der Pa-
tienten gegen Proteine aus Lupinenextrakt. 1 = Puf-
ferkontrolle; 2 = Serum Fall 1; 3 = Serum Fall 1 inhi-
biert mit ErdnuRextrakt (100 ug ErdnuRprotein); 4 =
Serum Fall 2; 5 = Serum Fall 2 inhibiert mit Erdnuf3-
extrakt (100 pug Erdnuf3protein).

gen Episode hatte sie nie Reaktionen in Zu-
sammenhang mit Nahrungsmitteln erlitten;
Erdniisse und Niisse wurden immer vertra-
gen. Aus der Deklaration der Zutaten in der
Packung ging hervor, dal neben Weizenmehl
und verschiedenen Niissen SiiSlupinenmehl
enthalten war.

Allergologische Abklarung

Im Atopie-Screening (Prick-Tests, ALK)
zeigte sich nur eine Sensibilisierung auf Gré-
ser- und Rogenpollen. Die Nahrungsmittel-
reihe (Stallergénes Lab.), inklusive Erdnuf3,
Soja, Haselniisse und Mandeln war negativ.
Der Prick-Test mit Lupinenmehl (in Phos-
phatpuffer aufgeschwemmt) war ++ positiv
(8,5 mm), die Serologie (CAP, Pharmacia
Diagnostics) zeigte folgende Ergebnisse: Ge-
samt-IgE 99 kU/I; Inhalations-Screen (Sx1)

24,3 kU/1, Lupine 7,59 kU/1; Soja 0,88 kU/I;
Erdnuf} 0,58 kU/I; Erbse < 0,35 kU/I.

Diagnose

Isolierte Nahrungsmittelallergie auf Lupi-
nenmehl. Status nach Rhinoconjunctivitis
pollinosa.

Beurteilung

Bei negativen Pricktestreaktionen auf
Soja und Erdnuf3 und entsprechender Nah-
rungsmitteltoleranz handelt es sich in diesem
Falle um eine primér ingestive Sensibilisie-
rung auf Lupinenallergene mit serologisch
schwacher, klinisch nicht relevanter Kreuzre-
aktivitdt mit Soja und Erdnuf3.

Erweiterte immunologische
Untersuchungen

Auch das Serum dieser Patientin wurde
mittels Immunoblotinhibition wie unter Fall 1
beschrieben untersucht (Abb. 2). Es wurden
ebenfalls IgE-Antikdrper gegen die Proteine
mit hohem Molekulargewicht tiber 50 kDa
detektiert. Jedoch zeigte diese Patientin keine
bzw. eine deutlich schwichere IgE-Bindung
an die Proteine mit niedrigerem Molekularge-
wicht. Die gleichzeitige Inkubation des Blot-
streifens mit Patientenserum und ErdnufBex-
trakt fithrte im Unterschied zu Fall 1 in Fall 2
zu keiner Inhibition der IgE-Bindung an Lu-
pinenextrakt. In diesem Fall konnten also kei-
ne IgE-Antikdrper nachgewiesen werden, die
mit Lupinen- und ErdnuB3proteinen kreuzrea-
gieren.

Diskussion

Lupine (Lupinus albus) gehort zur Fami-
lie der Hiilsenfriichte (Leguminosaee spp.)
und ist—neben Soja und Erdnuf3 — die eiweil3-
reichste und fettreichste Leguminose. Lupi-
nenmehl findet deshalb einen vermehrten
Einsatz in der Nahrungsindustrie [14]. Es ist
grundsétzlich einsetzbar, wie protein- und 61-
haltige Mehle anderer Leguminosen, in Brot
und Brotchen, Teigwaren, Durumnudeln,
Marmeladen, Ketchups und Chutnies, in ve-
getarischen, fleisch- und wurstartigen Pro-
dukten oder zum Férben von Lebensmitteln.
Ohne Hitzebehandlung ist es roh verzehrbar
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und enthélt ca. 12% Fett. Die Fettsdurezu-
sammensetzung ist dhnlich wie bei Sojadl.
Das Lupinenmehl hat ein hohes Wasserbin-
devermdgen, eine angenehm gelbe Farbe
(Betakarotin), ist geschmacksneutral und be-
sitzt eine iiberdurchschnittliche Aktivitdt als
Emulgator, so daf3 es hdufig auch mit emulsi-
onswirksamen Lecithinen vermischt wird.
Das allergische Potential von Lupinen auf-
grund von Kreuzreaktivitdten mit Erdnuf3pro-
teinen wurde bald erkannt [15, 16]. Parallel
zur Zunahme des Lupinenmehleinsatzes sind
entsprechend sowohl ingestive als auch inha-
lative allergische Reaktionen beschrieben
worden.

Der erste Fall einer Nahrungsmittelaller-
gie auf Lupine wurde vor 10 Jahren publiziert
und betraf ein fiinfjdhriges Maddchen mit be-
kannter ErdnufBallergie [17]. Es handelte sich
um eine generalisierte Urtikaria mit Quin-
cke-Odem nach GenuB3 von Spaghetti, welche
mit Lupinenmehl angereichert waren. Es
folgte die Beschreibung eines Falls von Kon-
takturtikaria bzw. oralem Allergiesyndrom
(OAS) bei einem Jugendlichen mit Pollen-
allergie, jedoch mit isolierter Nahrungsmit-
telsensibilisierung auf Lupine [18]. Nach
dem Kuf seiner Freundin, welche kurz vorher
Lupinensamen gegessen hatte, verspiirte er
einen leichten perioralen Juckreiz. Drei wei-
tere Félle von OAS nach Genul3 von Lupinen-
samen wurden nur als Abstrakt publiziert
[19]. Matheu und Mitarbeiter berichteten in
der Folge iiber eine anaphylaktische Reaktion
auf Lupine bei einer erwachsenen Patientin
[20]. Serologisch bestanden Kreuzreaktivité-
ten mit anderen Leguminosen; eine Inhibition
der IgE-Reaktivitit gegen Erdnuf3 mit Lupine
als solide Phase betrug 62%. Offene orale
Provokationen mit Erdniissen und griinen
Bohnen waren negativ, mit Erbsen jedoch po-
sitiv.

Bei ihren Untersuchungen iiber die Aller-
genitdt von verschiedenen handelsiiblichen
Lupinenmehlsorten, stieBen Leduc und Mit-
arbeiter auf den Fall eines Kindes ohne be-
kannte Nahrungsmittelallergie, jedoch mit
einer klinisch nicht relevanten ErdnuBsensi-
bilisierung, welches nach einem Bif3 in eine
Pizza, welche die Mutter zu Hause selbst zu-
bereitete, mit einem schweren anaphylakti-
schem Schock reagierte [21]. Das Weizen-
mehl wurde kommerziell mit Lupinenmehl
angereichert. Der Pricktest mit Lupinenmehl

war positiv, die SDS-PAGE zeigte eine starke
IgE-Reaktivitét bei 20 und 34 kDa sowie ge-
gen Proteine mit hoherem Molekulargewicht.
Im Immunoblot lieB sich die IgE-Reaktivitét
gegen Lupinenextrakt mit Erdnuflextrakt teil-
weise inhibieren. Es zeigte sich, da3 das Piz-
zamehl einen nicht deklarierten Anteil von
2,8% Lupinenmehl enthielt.

Ein weiterer Fall von ingestiver Lupinen-
allergie wurde kiirzlich bei einem sonst ge-
sunden achtjdhrigen Knaben mitgeteilt [22].
Nach Genuf} einer kéuflichen Waffel aus
Lupinenmehl, Hithnerei und Zucker traten
Rhinorrhoe, Tridnensekretion, Gesichts-
schwellung und Atemnot auf. Die Symptome
reagierten prompt auf die intravendse Appli-
kation von Clemastin und Prednisolon. Bei
positivem Pricktest mit einem kommerziellen
ErdnuBextrakt (ALK) und negativen Reak-
tionen auf Hiithnerei und verschiedene Niisse,
waren ein Prick-Prick-Test mit stark ver-
diinntem Lupinenmehl (aufgeschwemmt in
Kochsalzlosung) stark positiv. Die Ge-
samt-IgE betrugen 1 237 kU/l, der CAP
(Pharmacia Diagnostics)war auf Lupinen und
ErdnuB mit 20,8 kU/I bzw. > 100 kU/I erhoht
bis stark erhoht. Erstaunlich war bei diesem
Fall, daB3 die massive Sensibilisierung auf
Erdniisse klinisch nicht relevant war, sich je-
doch die Kreuzsensibilisierung gegen Lupi-
nen klinisch manifestierte.

Der erste Fall von respiratorischen Sym-
ptomen nach Lupinenmehlstaubinhalation
wurde von Novembre und Mitarbeitern bei
einem Kind beschrieben [23]. Crespo und
Mitarbeiter untersuchten sieben Arbeiter des
Laboratoriums des National Institute of Agri-
cultural Research in Madrid, welche beruf-
lich mit Lupinenmehlstaub exponiert waren
[24]. Drei waren mit Lupinenmehlextrakt im
Pricktest positiv, zwei wiesen im CAP spezi-
fische IgE auf Lupinensamen auf, und zwei
hatten im kontrollierten inhalativen Provoka-
tionstest mit Lupinenmehlextrakt rhinooku-
lare und bronchiale Symptome entwickelt. In
diesen beiden Probanden waren auch
DPPCFC mit Lupinen positiv, nicht jedoch
mit Erdnuf3, Erbsen, Bohnen und Soja, ob-
wohl serologisch Kreuzreaktivititen bestan-
den. Ein weiterer Fall von Inhalationsallergie
auf Lupinenmehl betraf eine 30-jdhrige La-
borantin mit Rhinokonjunktivitis und Lid-
6demen nach entsprechender Exposition
[25]. Klinisch bestand keine ErdnuBallergie,
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Erwartet Allergene Unerwartet
Kase (Mozzarella)
(Exercise-induced: Tilles et al, 1955) [5] Sojabohne nmehl
Gewlirze (Senna et al, 1938) [7]
Oregano =
ranussproceine
(Oregano) Erd —
Tomate (Hogendik et al. 1998) [B]
‘ Weizenmehl ‘ Lupinenmehl
{Leduc et al. 2002 [17],
(Wiithrich et al. 2004)
Sardellen Kuhmilch
Senfsamen (Licardi et al, 20043 [26]

(Panconesi et al. 1980) [3]

Surimi
(Fischprodukt)

(Helbling et al. 1992) [4]

Abb. 3. Pizzaallergie: erwartete und unerwartete
Allergene.

bei positivem CAP-Test mit Lupinen (5,2
kU/1) und ErdnuB (1,5 kU/1). Ein IgE-Immu-
noblot mit Lupinenextrakt ergab IgE-reaktive
Banden bei 34, 60, 64 und 71 kDa, schwécher
bei 20 und 24 kDa. Die IgE-Reaktivitit im
Immunoblot mit Lupinenextrakt konnte ganz
mit ErdnuBlextrakt inhibiert werden, ein Hin-
weis dafiir, daf3 bei dieser Patientin die Aller-
gene, die die Inhalationsallergie auf Lupinen-
mehl vermittelten, nicht relevant waren fiir
eine ingestive Allergie gegen Erdniisse.

Unsere immunologischen Untersuchun-
gen in den beiden vorliegenden Féllen zeig-
ten zwei unterschiedliche mogliche Ursachen
fiir eine allergische Reaktion gegen Lupinen-
mehl auf. In Fall 1 konnte die Bindung von
IgE-Antikorpern an Lupinenproteine iiber-
wiegend mit ErdnuBextrakt inhibiert werden.
Dies deutet auf eine Kreuzreaktion zwischen
Erdnuf3 und Lupine hin, die durch spezifische
IgE-Antikorper gegen ErdnuB3 vermittelt
wird. Entsprechend litt dieser Patient auch
anamnestisch primér unter einer Erdnuf3aller-
gie, bevor sich die Lupinenallergie manife-
stierte. Im Fall 2 wurde hingegen keine Inhi-
bition der IgE-Bindung an Lupine mit Erdnuf3
beobachtet. Die Sensibilisierung gegen Lupi-
ne tritt hier unabhéngig von einer Sensibili-
sierung gegen Erdnuf3 auf.

Aufgrund unserer beiden Beobachtungen
und der in der Literatur mitgeteilten Ergeb-
nisse kommen sowohl allergische Reaktionen
durch Lupinen infolge der Kreuzreaktivitit
vor allem mit Erdniissen, Kichererbsen und
weillen Bohnen, als auch isolierte Sensibili-

sierungen vor. Lupinenmehl sollte deshalb
wegen seiner zunehmend industriellen Ver-
wendung als Nahrungsmittelallergen mit
starkem Allergiepotential vermehrte Beriick-
sichtigung finden.

Beider Abkldrung von allergischen Reak-
tionen nach Genuf} einer Pizza sollten nicht
nur erwartete Allergene wie Kése, Weizen,
Tomaten, Sardellen, Meeresfriichte, Gewdlir-
ze, Senf, Malz, usw. getestet werden, sondern
auch versteckte Allergene wie Soja, ErdnuB,
Lupinen und Kuhmilch [1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,
13, 17, 26] (Abb. 3).

Neben Erdnuf3- und Soja, welche in der
Hitliste der letalen und lebensbedrohenden
lebensmittelallergischen Reaktionen einen
Spitzenplatz einnehmen [27, 28], sollten un-
bedingt auch Lupinen in der Liste der obliga-
torisch zu deklarierenden Nahrungsmittel der
EU [29] und der Schweiz [30, 31] aufgenom-
men werden.
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