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Zusammenfassung

Das pollenassoziierte Orale Allergie-Syndrom (OAS) ist eine Sonderform der IgE-vermittelten Nahrungsmittelallergien.
Besonders bei Birkenpollenallergikern kommt es aufgrund der Ahnlichkeit der Epitope des Apfelallergens Mal d 1 und
dem Birkenpollenallergen Bet v 1 hédufig zu einer sog. Kreuzreaktion beim Essen handelsiiblicher Supermarktipfel. In
einer prospektiven Kohortenstudie mit einem offenen Studiendesign wurde untersucht, ob eine Toleranzentwicklung bei
,,Apfelallergikern* durch den regelmiBigen Konsum allergenarmer Apfel erreicht werden kann. Hierzu wurde die Auspri-
gung oraler Symptome nach dem Essen einer Frucht der Sorte ‘Golden Delicious® vor und nach dem tédglichen Konsum
eines allergenarmen Apfels iiber 90 Tage untersucht.

Die Probanden zeigten signifikant geringere Symptome beim Essen des ‘Golden Delicious‘ nach dem regelméfigen Verzehr
der allergenarmen Apfel alter Sorten.

Es erscheint moglich, durch den regelmiiBigen Verzehr von Apfeln alter Sorten mit geringerem Allergengehalt eine orale
Toleranz gegeniiber hochallergenen Apfeln zu erreichen.
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Apple Allergy—Development of Tolerance Through Regular Consumption of Low-Allergen Apples. An
Observational Study

Abstract

Pollen-associated oral allergy syndrome (OAS) is a special form of IgE-mediated food allergies. Especially with birch
pollen allergy sufferers, due to the similarity of the epitopes of the apple allergen Mal d 1 and the birch pollen allergen
Bet v 1, there is often a so-called cross-reaction when eating commercially available supermarket apples. In a prospective
cohort study with an open study design, it was examined whether tolerance development in “apple allergy sufferers” can
be achieved through regular consumption of low-allergen apples. For this purpose, the expression of oral symptoms after
eating a fruit of the variety ‘Golden Delicious’ before and after daily consumption of an allergen-poor apple for 90 days
was examined.

The subjects showed significantly less symptoms when eating the ‘Golden Delicious’ after regular consumption of the
low-allergen apples of old varieties.

It appears possible to achieve an oral tolerance to highly allergenic apples through regular consumption of old varieties

with a lower allergen content.

Keywords Apple allergy - Tolerance - Polyphenols

Einleitung

Etwa 50% erwachsener Personen mit einer allergischen
Rhinitis durch Birkenpollen und andere Baumpollen ent-
wickeln eine pollenassoziierte Nahrungsmittelallergie mit
den Symptomen eines Oralen Allergie-Syndroms (OAS)
(Amlot et al. 1987); am héufigsten ist eine Reaktion der
Mundschleimhaut auf Apfel. Diese wird ausgelost durch
eine Kreuzreaktivitit zwischen den Epitopen von Bet v 1
und Mal d 1, moglicherweise auch durch weitere Interme-
didrallergene beider Allergenquellen.

Betroffene berichten héufig, dass sie beim Essen be-
stimmter Apfelsorten, z.B. ‘Golden Delicious‘, schwere
Symptome haben, bei anderen weniger bis keine — dies
sind in der Regel alte Apfelsorten.

Die meisten pollenassoziierten Allergene sind ebenso
wie Mal d 1 hitzeinstabil und deswegen in verarbeiteter
Form groftenteils vertriglich fiir Allergiker (Werfel et al.
2015).

Das OAS besteht meist aus den folgenden Symptomen:
Juckreiz, Brennen, Kratzen, Schwellungen und Ré&tungen,
die sich lokal auf den Oropharynx beschrinken, welcher
mit dem Allergen in Beriihrung kommt. In vereinzelten
Fillen wurden auch schwerwiegendere systemische Reak-
tionen bis hin zum anaphylaktischen Schock berichtet, wo-
bei es sich bei diesen Fillen dann nicht mehr um ein OAS
handelt. Die Symptome treten im Zeitraum von wenigen
Minuten bis hin zu einer Stunde auf (Ausukua et al. 2009).

In einem gesunden Menschen wird die Toleranz gegen-
iiber Nahrungsmittelantigenen allgemein durch regulato-
rische T-Zellen (Treg) vermittelt. Bei Patienten mit Nah-
rungsmittelallergien ist diese Toleranzentwicklung nicht
ausreichend und es kommt zu einer verstirkten Antwort
von Th2 Effektor Zellen (Cabrera und Urra 2015).
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Polyphenole, welche in unterschiedlichen Konzentratio-
nen in Apfeln vorkommen, ermdglichen einen Ausgleich
von dysfunktionalen Treg Zellen, und reduzieren so die Im-
munantwort auf ein konsumiertes Antigen (Magrone und
Jirillo 2012).

Zielsetzung

Hypothese Durch den dreimonatigen tiglichen Konsum
von allergenarmen Apfeln mit relativ hohen Konzentratio-
nen an Polyphenolen, ist es Apfelallergikern moglich, eine
Toleranz gegen hochallergene Apfel zu entwickeln

Material und Methoden

Studienpopulation: Eingeschlossen wurden Personen ab
dem 18. Lebensjahr, bei denen anamnestisch ein OAS nach
Apfelkonsum vorlag.

Einschlusskriterien: >18 Jahre, Nichtraucher, allergische
Rhinitis durch Birkenpollen seit mindestens 2 Jahren, keine
sublinguale oder subkutane Immuntherapie in den letzten
5 Jahren.

Ausschlusskriterien: Schwangere und stillende Miitter.

Zum FEinschluss in die Studie beantworteten die Pro-
banden zunichst einen Fragebogen mit dichotomen Fra-
gen zu allgemeinen demographischen und krankheitsspe-
zifischen Fragen (Alter, Geschlecht, GroBle, Gewicht, re-
gelmifBige Medikamenteneinnahme, Rauchverhalten, Heu-
schnupfen, Asthma, Neurodermitis, vorliegende Allergie-
tests, Immuntherapien, ,,Apfelallergie‘ bekannt seit wie vie-
len Jahren, Symptome bei Apfelkonsum, Nennung gut und
schlecht vertrdglicher Apfelsorten).
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Tab.1 Benutzte Apfelsorten. Summe der enthaltenen Polyphenole
mittels HPLC (Summe aus Catechin, Chlorogenséure, Epicatechin,
Rutin, Phloridzin, Quercetin, Phloretin), ihre Antioxidative Kapazitit
(TEAC-Test), der Gehalt an Apfelsiure (titrimetisch) und Zucker
(Bestimmungen vom 30.01.2017, Technische Hochschule OWL)

Sorte Summe TEAC Poly- Apfel-  Zucker,
Polyphe- phenole sdure gesamt
nole
(mg/kg (mg Tro- (%) (%)
Apfel) lox/100 g

Apfel)

Alkmene 92 32,4 0,48 9,5

Eifeler 346 39,2 0,27 10,9

Rambur

Goldparmine 531 42,0 0,49 11,0

Roter 687 64,5 0,78 16,0

Boskoop

Golden 96 17,6 0,14 12,0

Delicious

Eingeschlossen werden konnten 85 Personen (Durch-
schnittsalter 45 Jahre, durchschnittliches Gewicht 76kg),
iiberwiegend Frauen (n=51, 58 %).

Ablauf

Der prospektiven Kohortenstudie in einem offenen Studi-
endesign lag ein positives Votum der Ethikkommission der
Charité vor. Es verlangte, dass alle Probanden einen direk-
ten Kontakt zu einem betreuenden Allergologen und aus
Sicherheitsgriinden ein Antihistaminikum in Tablettenform
zu Hause hatten.

Zu Beginn der Studie (T1) konsumierten die Proban-
den einen Apfel mit geringem Polyphenolgehalt der Sor-
te ‘Golden Delicious‘ (Sanoner et al. 1999; Tab. 1). Die
auftretenden Symptome wurden in einem bereit gestellten
Symptomprotokoll von den Probanden eigenstindig doku-

a flkmene b .

Abb. 1

mentiert. Die Probanden wurden gebeten, ab dem néchs-
ten Tag iiber einen Zeitraum von 90 Tagen téglich einen
allergenarmen Apfel der Sorten ‘Alkmene‘, ‘Eifeler Ram-
bur‘, ‘Goldparméne‘ oder ‘Roter Boskoop‘ zu essen und
mit dem gleichen Symptomprotokoll nach dem Essen ihre
Symptome zu protokollieren. Am 91. Tag aen die Proban-
den erneut einen Apfel der Sorte ‘Golden Delicious‘ und
dokumentierten ihre Symptome.

Die einzelnen Symptomprotokolle wurden ,,Symptom-
protokoll 1, 2 und 3 benannt. Bei den Symptomprotokol-
len 1 und 3 handelt es sich um die Protokolle nach Verzehr
des ‘Golden Delicious‘. Das Symptomprotokoll 2 wurde
von jedem Probanden 90 Mal ausgefiillt, d.h. nach dem
Konsum je eines allergenarmen Apfels. Der Zeitpunkt des
Verzehrs der Apfel war jedem Probanden freigestellt, um
eine alltagsnahe Integration in das tigliche Leben zu er-
moglichen.

Herkunft, Sorte und Eigenschaften der Apfel

Die genannten Apfel (Abb. 1) wurden in drei Lieferungen
von jeweils 30 Apfeln von der Ortsgruppe BUND Lemgo
sowie zwei Obstanbauern* direkt nach der Ernte postalisch
an die Probanden verschickt. Die Sorte ‘Golden Delicious*
wurde im Supermarkt erworben und ebenfalls in der 1. und
3. Sendung an die Probanden verschickt. Tab. 1 enthilt eine
Ubersicht zum Gehalt an Polyphenolen, der antioxidativen
Eigenschaft, des Sdure- und Zuckergehaltes der verwende-
ten Sorten.

ZielgroBBen und Messmethoden

o Der bereitgestellte Fragebogen protokollierte die Men-
ge des verzehrten Apfels in den GroBenordnungen: Aus-
schlieBlich Kontakt mit der Lippe, einmal vom Apfel ab-

c Goloparméne. d

Bilder der Sorten a ‘Alkmene‘, b ‘Eifeler Rambur‘, ¢ ‘Goldparméne‘ und d ‘Roter Boskoop®. (Freundlicherweise zur Verfiigung gestellt
durch den BUND Lemgo; http://www.bund-lemgo.de/apfelallergie.html)
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Abb.2 Hiufigkeit (n) des Auf- 60
tretens einzelner Symptome zu
Beginn der Studie (TO) nach
Konsum eines ‘Golden Deli-

53

onsu Zw
cious‘ bei 62 Probanden =
Q
¥ 30
€=
®
© 20
10
2
O |
e >
TN
& Nl
& &
o &
& &
& ©
W S &
N K
&
*5\

gebissen, Y4 des Apfels, V2 des Apfels, % des Apfels, gan-
zer Apfel gegessen,

o die Qualitit der auftretenden Symptome (Keine Sympto-
me, Kribbeln/Juckreiz im Mund, Juckreiz der Lippen,
Anschwellen der Lippen, Anschwellen der Zunge, An-
schwellen der Mundschleimhaut, Andere),

e sowie ob und welche Notfallmedikamente benotigt wur-
den.

Bei der Qualitidt der Symptome waren Mehrfachnennun-
gen moglich. Der Schweregrad der Symptome wurden nicht
quantifiziert, da es sich um subjektive Einschitzungen han-
delt, die nicht standardisiert vergleichbar sind.

Die untersuchte Zielgrofe war die Menge des konsu-
mierten Apfels ‘Golden Delicious‘ zum Ende der Studie
im Vergleich zur verzehrten Menge des Apfels zu Beginn.

Statistik

Es wurden zwei statistische Auswertungsverfahren ange-
wandt. Einerseits wurde die Gesamtheit aller Symptome
pro Patient untersucht. Hierfiir wurden eine Tabelle mit den
deskriptiven Kennwerten, ein Boxplot, ein Wilcoxon-Test,
sowie ein sog. Spaghettiplot mit den individuellen Verldu-
fen von Pre und Post benutzt.

Andererseits wurden mittels McNemar-Test die Ergeb-
nisse der einzelnen Symptome jeweils von allen Patienten
statistisch untersucht.

Ergebnisse

23 Probanden haben die Studie ohne Angabe von Griin-
den vorzeitig beendet; ausgewertet werden konnten zum
Abschluss der Studie die kompletten Berichte von 62 Pro-
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banden (35 (56 %) weiblich und 27 (44 %) minnlich). Das
Durchschnittsalter lag bei 48 Jahren.

Art und Haufigkeit der Beschwerden zu Beginn der
Studie

Von den 62 Probanden, welche die Studie beendet haben,
wurden zum Zeitpunkt TO (Baseline) insgesamt 152 Sym-
ptomqualititen protokolliert. Am hédufigsten (53/62=85 %)
trat ,,Kribbeln/Juckreiz im Mund* auf, gefolgt von ,,An-
dere* bei 31 der 62 Probanden (50 %). Das dritthdufigste
Symptom war ,,Juckreiz der Lippen®, das bei 22 der 62 Pro-
banden auftrat (35%). Eine Ubersicht iiber die Hiufigkeit
der Symptome beim Essen eines ‘Golden Delicious‘ zu Be-
ginn der Studie zeigt Abb. 2.

Im Rahmen des Erstkontaktes mit dem Apfel ‘Golden
Delicious mussten zwei Probanden ein Antihistaminikum
nehmen, um die entstandenen Symptome einzudimmen.
Andere Berichte iiber die Einnahme einer Bedarfsmedika-
tion wegen Symptomen gab es im Verlauf der Studie und
beim Verzehr des ‘Golden Delicious® am 91. Tag nicht.

0,9
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0,1

0

Mittelwert TO: Mittelwert T4: Median TO:

Anteil an einem Apfel

Median T4:

Abb.3 Verzehrte Menge des Apfels ‘Golden Delicious® zu Beginn
(TO) und Abschluss der Studie (T4) im Durchschnitt und Median
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Abb.4 Vorher (blaue Farbe) 60
— Nachher (griine Farbe) Ver-
gleich der Symptomhéaufigkeit
nach dem Verzehr eines ‘Golden
Delicious® bei 62 Probanden
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H Symptomprotokoll 1

Im Median ist die ohne Symptome verzehrte Menge des
‘Golden Delicious*‘ von einem halben Apfel auf einen gan-
zen Apfel angestiegen.

Im Durchschnitt hat sich die konsumierte Menge von
einem halben Apfel auf einen dreiviertel ‘Golden Delicious*
verdndert (Abb. 3).

Im Vorher — Nachher Vergleich der ,,Golden Delicious
Provokation* war die Haufigkeit von empfundenen Sympto-
men bei Studienende deutlich geringer; von 152 dokumen-
tierten Qualitéiten ein Riickgang auf 95 Symptome (Reduk-
tion um 37,5 %) am Ende der Studie, d.h. dem Essen eines
allergenarmen Apfels iiber 90 Tage (Abb. 4).

In der Analyse der einzelnen Symptome mit dem
McNemar Test zeigten sich signifikante Veridnderungen
(»<0,05): Am Ende der Studie traten die Symptome
,,Kribbeln/Juckreiz im Mund* (p=0,025), ,Juckreiz Lip-
pen“ (p=0,039), ,,Anschwellen der Mundschleimhaut*
(p=0,041) und ,,Andere” (p=0,002) signifikant seltener
auf. Es gab keine signifikante Verdnderung bei den Symp-
tomen ,,Anschwellen der Lippe*, sowie ,,Anschwellen der
Zunge*.
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Abb.5 Boxplot zu Summen aufgetretener Symptome (r) beim Essen
eines ‘Golden Delicious‘ vor (pre) und nach dem tiglichen Konsum
eines allergenarmen Apfels iiber 90 Tage am 91. Tag (post)

B Symptomprotokoll 3

Die Zahl der Probanden, welche einen ganzen Apfel
symptomfrei konsumieren konnten, war von 2 (1,3 %) auf
13 Probanden (13,7 %) angestiegen.

In der statistischen Analyse der Gesamtheit der Sympto-
me jedes Patienten zeigten sich sowohl im Boxplot (Abb. 5)
als auch im Spaghettiplot (Abb. 6) deutliche Verdnderun-
gen von pre nach post (im Durchschnitt/Median weniger
Symptome post im Vergleich zu pre). Dieses Ergebnis fin-
det sich auch in den deskriptiven Kennwerten und in einem
p-Wert des Wilcoxon-Tests von p< 0,001 wieder.

Diskussion

Die Apfelallergie ist in Europa weit verbreitet, eine wirksa-
me subkutane oder sublinguale Immuntherapie aber bisher
nicht dokumentiert (Yepes-Nuiiez et al. 2015). Den Betrof-
fenen verbleiben das voéllige Meiden von Apfeln, das Essen
nach Erhitzen oder Zerkleinern und das Essen von Sorten,
die eine geringere Allergenitiit besitzen. Auch der regel-
mifBige Konsum von anfangs kleinen und dann groferen
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Abb.6 Spaghettiplot zu Summen aufgetretener Symptome beim Es-
sen eines ‘Golden Delicious® vor (pre) und nach dem téglichen Konsum
eines allergenarmen Apfels iiber 90 Tage am 91. Tag (post)
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Mengen eines vertriglichen Apfels kann zu einer Toleranz-
entwicklung fiihren (Kopac et al. 2012). Sie berichteten, das
17 von 27 Patienten mit einer Birkenpollenallergie und OAS
gegen Apfel bei tiglichem Konsum von Apfeln nach 8 Mo-
naten einen ganzen Apfel ohne Probleme essen konnten —
im Gegensatz zu 13 anderen Probanden mit gleicher Er-
krankung ohne regelméfigen Apfelkonsum. Zu nachweis-
baren immunologischen Verdnderungen (sIgE und IgG4 ge-
gen Mal d 1 und Bet v 1) kam es durch den regelméBigen
Apfelkonsum nicht.

Nach mehreren Mitteilungen von Patienten, dass sie alte
Apfelsorten trotz allergischer Symptome beim Essen ,,neu-
er” Sorten wie ‘Golden Delicious* gut vertragen, entschlos-
sen wir uns zu dieser Beobachtungsstudie, gefordert durch
die Stiftung Kanert fiir Allergieforschung.

Wir konnten dokumentieren, dass es zu signifikanten po-
sitiven Verdnderungen der Symptome in Bezug auf den
Verzehr der allergenreichen Apfelsorte ‘Golden Delicious*
kommt, wenn die Probanden iiber einen lingeren Zeitraum
hinweg Apfel alter Sorten konsumieren, die einen geringe-
ren Gehalt an Mal d 1 haben (Matthes und Schmitz-Eiberger
2009).

Der Gehalt an Mal d 1 konnte in den von uns verwen-
deten Apfeln aus organisatorischen Griinden leider nicht
bestimmt werden, wohl aber der Gehalt an Polyphenolen.
Dieser war in den hier benutzten alten Sorten deutlich ho-
her als im ‘Golden Delicious‘. Es besteht die Annahme,
dass ein hoher Gehalt an Polyphenolen durch dessen anti-
oxydative Eigenschaften den gesundheitlichen Nutzen von
Apfeln stiitzt (Del Rio et al. 2013). Der regelmiBige Kon-
sum von ein oder zwei Apfeln pro Tag kann z.B. das Risi-
ko fiir Lungen- und Darmkrebs reduzieren, andere Effekte
wurden tierexperimentell belegt (Gerhauser 2008; Pandey
und Rizvi 2009).

Dass alte Apfelsorten einen héheren Gehalt an Polyphe-
nolen als die neuen Sorten wie ‘Golden Delicious‘ haben,
ist seit ldngerem belegt (Wojdylo et al. 2008). Es kann an-
genommen werden, dass Apfel mit einem hohen Polyphe-
nolgehalt zugleich niedrigere Konzentrationen an Mal d 1
haben. Dabei muss beachtet werden, dass der Gehalt an Mal
d 1 und seinen Subtypen innerhalb einer Apfelsorte, inner-
halb des Apfels selbst und auch im Verlauf seiner Reifung
Verdnderungen unterliegt (Asero et al. 2000).

Unsere Beobachtungen in dieser Studie unterstiitzen die
Vermutung, dass es Apfelallergikern durchaus moglich ist,
durch den Konsum von allergenarmen, polyphenolreichen
Apfeln alter Sorten eine orale Toleranz gegeniiber hochal-
lergenen Apfeln aufzubauen.

Starken und Schwéchen

Bei dieser Studie handelt es sich um eine prospektive Ko-
hortenstudie in einem offenen Studiendesign. Sie ist weder
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Plazebo kontrolliert, noch ist sie verblindet und kann des-
wegen nur als eine Beobachtung fiir einen allgemeinen In-
formationsgewinn und als Anstof} fiir nachfolgende Studien
angesehen werden.

Fiir die Entwicklung einer kontrollierten Studie besteht
das Problem, das bei der Prozessierung von Apfeln das
Hauptallergen Mal d 1 veridndert wird, sodass fiir valide
Ergebnisse der Apfel unverarbeitet im Ganzen konsumiert
werden muss. Dies wiederum stellt eine grofle Herausfor-
derung fiir eine doppelt blinde Plazebo-kontrollierte Stu-
die dar. Es erscheint unmoglich, eine Replik eines Apfels
als Plazebo herzustellen, welche in Textur und Geschmack
identisch ist und dabei keine Allergene enthilt.

Die beste Kontrolle fiir eine mogliche Toleranzentwick-
lung bei einer Apfelallergie wird auch in ndherer Zukunft
der Proband selber sein, da sowohl die Stirke der empfun-
denen Symptome, als auch die Symptomentwicklung in-
terindividuell sehr unterschiedlich sind, und ein Vergleich
zwischen verschiedenen Probanden zum Start und Endzeit-
punkt nicht aussagekréftig ist.

Relevanz fiir die Praxis

Bisher galt generell einerseits die Empfehlung, bei relevan-
ten Reaktionen durch Kreuzallergien die Allergene, z.B.
alle Kern- und Steinobste zu meiden (Ebisawa et al. 2017).
Andererseits wurden in letzter Zeit Studien publiziert, wel-
che einen gegenteiligen Ansatz verfolgen und die Ansicht
vertreten, dass z. B. eine friihe Fiitterung von Beikost essen-
tiell ist, um eine Toleranzentwicklung zu induzieren (Burks
et al. 2012; Turcanu et al. 2017).

Vor diesem Hintergrund kann auch nach den Ergebnissen
dieser Beobachtungsstudie der Umgang mit pollenassozi-
ierten Kreuzallergien neu iiberdacht werden. Grundsétzlich
sollten nur die Kreuzallergene gemieden werden, bei denen
auch relevante Beschwerden auftreten. Beim Apfel bedeutet
es, dass nur diejenigen Apfelsorten gemieden werden soll-
ten, bei denen Beschwerden auftreten. Auflerdem sollten
Patienten ermutigt werden, iltere Zuchtsorten von Apfeln
zu probieren, da der regelméBige Verzehr eine Toleranz zu
induzieren scheint. Bei der Beurteilung einer Apfelsorte auf
ihre Eignung fiir Allergiker kommt allerdings erschwerend
hinzu, dass der Allergengehalt der Apfel sowohl vom An-
baugebiet, als auch vom Reifegrad (frisch gepfliickte Ap-
fel haben eine geringere Allergenitit) und Lagerung (Al-
lergengehalt nimmt bei Lagerung zu) beeinflusst wird und
deswegen auch innerhalb einer Sorte eine grof3e Variabili-
tit aufweisen kann (Matthes und Schmitz-Eiberger 2009).
Hieraus ergibt sich die Frage, ob es dhnliche Korrelationen
bei vergleichbaren Kreuzallergien mit Pfirsichen, Kirschen
oder anderen Obstsorten gibt. Bei einigen Obstsorten ist es
aber hiufig komplizierter, die Sorte zu identifizieren, wel-
che dem Konsumenten zur Verfiigung steht, da die Kenn-
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zeichnung nicht so umfassend erfolgt, wie bei den verschie-
denen Apfelsorten.

Schlussfolgerungen

Bis jetzt bleibt ungeklirt, inwieweit sich der Polyphenolge-
halt der Apfel im Verlauf von Ernte iiber Lagerung bis hin
zum Konsum verindert, und welchen Einfluss dies gegebe-
nenfalls auf die Entwicklung einer oralen Toleranz ausiibt.
AuBerdem sollte eine Follow-Up Studie angestrebt werden,
bei welcher das Fortbestehen der induzierten Toleranz un-
tersucht wird, genauso sehr wie die Frage, ob sich auch
Verdnderungen auf molekularer Ebene in der spezifischen
IgE Antwort gegen das Allergen entwickelt haben. Aufler-
dem besteht weiterhin Forschungsbedarf in der Entwick-
lung einer Toleranz, insbesondere im Bezug darauf, ob es
moglich ist, eine hohere Toleranz zu induzieren, wenn man
die Dosis des nicht allergenen Apfels steigert, ebenso sehr
wie die Frage, ob es moglich ist, eine hohere Toleranz zu
induzieren, sollte man die zeitliche Dauer des Konsums der
allergenarmen Apfel erhohen. Der Informationsgewinn aus
dieser Studie ist jedoch aktuell bereits sehr bedeutend, da
jeder Apfelallergiker nun selbst die Moglichkeit hat, ohne
zwingende drztliche Supervision eine Toleranz gegen aller-
genreiche Apfel aufzubauen, und somit ein Stiick Lebens-
qualitit zuriickgewinnen kann.
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