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Mukoviszidose: veränderte 
 Immun antwort auf Antibiotika

Das Centre for Drug Safety Science 
in Liverpool untersuchte im Rah-

men einer internationalen Kooperation 
Immunantworten von T-Zell-Klonen, 
die von drei Patienten mit sowie von 
drei Patienten ohne zystische Fibrose 
gewonnen worden waren. Alle Studien-
teilnehmer waren gegen das Antibioti-
kum Sulfamethoxazol sensibiliert.

Bei den Patienten ohne zystische Fi-
brose konnten drei verschiedene T-Zell-
Typen beobachtet werden: Klone, die auf 
Sulfamethoxazol reagierten, Klone mit 
Reaktion auf Sulfamethoxazol-Stick-
stoffmonoxid sowie kreuzreagierende T-

die antigenpräsentierenden Zellen mit 
Bindung der Abbauprodukte an zellu-
läre Proteine. Diese Addukte wiesen an-
tigene Eigenschaften auf. Zellen von 
Patienten mit Mukoviszidose dagegen 
reagierten ausschließlich nur über die 
Proteinaddukte aus den Metaboliten des 
Antibiotikums.

Fazit: Nach den Daten dieser Studie er-
folgt die allergische Reaktion nach Sulfa-
methoxazol-Exposition bei Patienten 
mit zystischer Fibrose nicht als direkte 
Antwort der T-Zellen auf das Antibioti-
kum selbst, sondern auf dessen durch 
antigenpräsentierende Zellen metaboli-
sierte Produkte. Andreas Fischer

Elsheikh A  et al. Enhanced antigenicity 
leads to altered immunogenicity in sulfa-
methoxazole-hypersensititve patients 
with cystic fibrosis. J Allergy Clin Immunol 
2011 Feb 26 [Epub ahead of print]

Zell-Klone. Bei den Mukoviszidose-Pati-
enten konnten nur auf Sulfamethoxazol- 
Monoxid reagierende und kreuzreagie-
rende T-Zell-Klone identifiziert werden 
– jedoch keine Klone, die allein durch 
Sulfamethoxazol stimulierbar waren. 

Bei den antigenpräsentierenden 
Zellen von Patienten ohne zystische Fi-
brose konnten zwei Varianten der Im-
munantwort nach Exposition mit Sulfa-
methoxazol nachgewiesen werden. Der 
erste Weg bestand in der direkten Inter-
aktion mit dem Antibiotikum und T-
Zellen. Ein zweiter Weg war die Meta-
bolisierung von Sulfomethoxazol durch 

Vielen Patienten mit zystischer Fibrose reagieren allergisch auf Anti-
biotika, einen Eckpfeiler ihrer Behandlung. Die daran beteiligten 
 Pathomechanismen standen im Fokus einer In-vitro-Studie.

Hustensaft erhöht das Anaphylaxierisiko 
bei der Narkose

fällig zu. Dort lagen die Fallzahlen gar 
um ein Zehnfaches höher als bei den 
schwedischen Nachbarn. Der Hauptun-
terschied zwischen den beiden Ländern 
bestand in der Verwendung eines Hus-
tensafts mit dem Wirkstoff Pholcodin 
(Tuxi®). Mit Suxamethonium hat er eine 
quartäre Ammoniumgruppe gemein, die 
für Kreuzreaktionen verantwortlich sein 
könnte. Tuxi® wurde im März 2007 vom 
norwegischen Markt genommen. Der 
Effekt dieser Maßnahme wurde an 300 
Serumproben von als allergisch einge-
stuften Patienten untersucht, die auf ein 
Jahr vor bis drei Jahre nach diesem Zeit-
punkt datierten.

Sensibilisierun gen gegen Pholcodin, 
Suxa methonium und das ebenfalls am-
moniumhaltige Morphin galten als be-
stätigt bei spezifischen-IgE-Kon zen trati-
onen von mindestens 0,35 kUA/l.

In Norwegen reagierten Patienten während der Narkose gehäuft mit 
einer anaphylaktischen Reaktion. Als mögliche indirekte Ursache gilt 
das Anti tussivum Pholcodin, das inzwischen vom Markt genommen 
wurde. Der Effekt dieser Maßnahme wurde jetzt beleuchtet.

Vor der Rücknahme von Tuxi® 
zeigten sich Sensibilisierungsraten von 
11,0% gegen Pholcodin, 10,0% gegen 
Morphin und 3,7% gegen Suxamethoni-
um. Im ersten Jahr danach waren nur 
noch 5,0% gegen Pholcodin und 0,7% 
gegen Suxamethonium sensibilisiert – zu 
Morphin lagen keine auswert baren Da-
ten vor. Zwei Jahre später betrugen die 
Sensibilisierungsraten 5,7% bei Pholco-
din, 2,7% bei Morphin und 0,3% bei 
Suxamethonium. Im dritten Jahr waren 
Sensibilisierungen noch in 2,7, 1,3 bzw. 
0,3% der Fälle nachweisbar. Nach die-
sen drei Jahren wurde auch eine signifi-
kante Abnahme von Anaphylaxien un-
ter Narkose verzeichnet.

Fazit: Die Marktrücknahme von Phol-
codin führte nach dieser Studie zu einer 
signifikanten Abnahme von Sensibilisie-
rungen gegen Pholcodin, Morphin und 
Suxamethonium. Gleichfalls sank inner-
halb weniger Jahre die Zahl der Anaphy-
laxien unter Narkose. Andreas Fischer

Florwaag E  et al. IgE-sensitization to the 
cough suppressant pholcodine and the 
 effects of its withdrawal from the Nor-
wegian market. Allergy 2011 Jan 17 [Epub 
ahead of print]

Anaphylaxien nach Gabe von Mus-
kelralaxanzien wie Suxamethonium 

bei Anästhesien nahmen in den letzten 
Jahrzehnten vor allem in Norwegen auf-
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Das Antitussivum Pholcodin und das 
 Muskelrelaxans Suxamethonium teilen 
sich eine quartäre Ammoniumgruppe.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Perceptual
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails true
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams true
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts false
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile (Color Management Off)
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /PDFA1B:2005
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<


    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e55464e1a65876863768467e5770b548c62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc666e901a554652d965874ef6768467e5770b548c52175370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>



    /HUN <>
    /ITA (Utilizzare queste impostazioni per creare documenti Adobe PDF adatti per visualizzare e stampare documenti aziendali in modo affidabile. I documenti PDF creati possono essere aperti con Acrobat e Adobe Reader 6.0 e versioni successive.)
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020be44c988b2c8c2a40020bb38c11cb97c0020c548c815c801c73cb85c0020bcf4ace00020c778c1c4d558b2940020b3700020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken waarmee zakelijke documenten betrouwbaar kunnen worden weergegeven en afgedrukt. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 6.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>


    /SKY <>

    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>

    /ENU <FEFF004a006f0062006f007000740069006f006e007300200066006f00720020004100630072006f006200610074002000440069007300740069006c006c0065007200200039002000280039002e0034002e00350032003600330029002e000d00500072006f006400750063006500730020005000440046002000660069006c0065007300200077006800690063006800200061007200650020007500730065006400200066006f00720020006f006e006c0069006e0065002e000d0028006300290020003200300031003100200053007000720069006e006700650072002d005600650072006c0061006700200047006d006200480020>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.276 841.890]
>> setpagedevice




