KONGRESSBERICHTE

EiweiR-Allergene

Welche Proteine machen
,Karriere“ als Allergen?

Potenziell konnte jedes Protein der Umwelt eine Fehlfunktion des
immunologischen Systems beim Menschen mit dem Resultat der
Entstehung einer Allergie auslésen. Dass jedoch nur eine relativ
kleine Anzahl von Proteinen tatsachlich allergen wirkt, liegt
moglicherweise an ihrer biologischen Aktivitat. Dies konnte am
Beispiel von Der p 1,dem Hauptallergen der Hausstaubmilbe,

eindrucksvoll gezeigt werden.

ast alle Allergene sind Proteine.

Doch umgekehrt — und gliicklicher-
weise fiir den praktisch titigen Allergo-
logen — sind nicht alle Proteine gleicher-
maflen fiir allergische Reaktionen ver-
antwortlich. So 16sen bestimmte Protei-
ne aus Insekten oder Arachniden wie
z.B. aus Hausstaub- und Vorratsmilben,
Kakerlaken, Bienen oder Wespen hiufi-
ger eine Allergie aus, wihrend Proteine
anderer Tierspezies dies nicht oder nur
sehr begrenzt tun.

Paradebeispiel: Allergene aus
der Hausstaubmilbe

Interessant ist dabei die Frage, welche
Eigenschaften eines Proteins fiir seine
allergene Potenz verantwortlich sein
konnen. Eine bestimmte Aminosiurese-
quenz oder die riumliche Faltung der
Aminosiurekette konnte eine Ursache
sein. O. Cromwell (Reinbek) konzen-
trierte sich auf einen anderen Aspekt
dieser Molekiile, nimlich ihre biologi-
sche Aktivitit.

Aufschlussreiches Ergebnis: Aller-
gene sind offensichdich {iberwiegend
Proteine mit biologischen Schliissel-
funktionen. So finden sich unter ihnen
gehiuft  Enzyme, Transportproteine
oder regulatorische Proteine. Aber wie
und warum wirken gerade diese Protei-
ne fiir den Menschen allergen?

Das Hauptallergen der Hausstaub-
milbe, Der p 1, ist beispielsweise eine
Cysteinprotease. Dieses hydrolytische
Enzym ist nach seiner Inhalation beim
Menschen in der Lage, a-1-Antitrypsin,
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einen wichtigen Schutzfaktor der Atem-
wegsschleimhaut, zu spalten und damit
zu inaktivieren. Die natiirliche Funkti-
on der Mukosabarriere wird dadurch
gestort und die Milbenproteine kénnen
weiter in die Schleimhaut vordringen.

Auflerdem unterdriickt Der p 1
beim Menschen die Produktion von In-
terferon-y und férdert die Freisetzung
der proinflammatorischen  Zytokine
GM-CSE, IL-6 und IL-8. Auch werden
immunologisch wichtige Rezeptormo-
lekiile wie z.B. CD23 und CD25 ge-
spalten. Die Folgen dieses ,destrukti-
ven“ Verhaltens von Der p 1 im
Bronchialsystem sind eine vermehrte
Schleimhautdurchlissigkeit, eine er-
héhte IgE-Synthese sowie eine Verschie-
bung der Immunreaktion in Richtung
TH2-Zellen — Faktoren, die eine Im-
munantwort im Sinne einer allergischen
Reaktion begiinstigen.

Entscheidender Faktor:
die biologische Aktivitit

Cromwells Fazit: Méglicherweise ist
primir die biologische Funktion be-
stimmter Proteine mit den daraus resul-
tierenden, fiir den Menschen schid-
lichen Folgen, der Wegbereiter fiir die
Auslésung einer pathologischen immu-
nologischen Kaskade bei entsprechend
disponierten Personen. bk

Cromwell O

Vortrag anldsslich des International Anni-
versary Symposium der Allergopharma
Joachim Ganzer KG, Hamburg, 1999.

Noch Zukunftsmusik

Allergievorhersage

Wirksamste Waffe gegen das Aus-
brechen einer Erkrankung ist die
Primarpravention. Doch auch wenn in
der Allergologie bereits einige Risiko-
faktoren fiir eine Allergieentwicklung
bekannt sind, ist fiir den Einzelnen
noch keine sichere Vorhersage
moglich.

Hot Spots bisher ohne
Vorhersagewert

Uber den derzeitigen Stand des
Wissens informierte U. Wahn (Berlin).
GroRe Aufmerksamkeit genieRt
momentan die genetische Forschung.
Hier konnte man auf bestimmten
Chromosomenregionen sogenannte
»Hot spots®, die moglicherweise fiir
die Ausbildung einer Atopie oder
eines Asthmas verantwortlich sind,
identifizieren. Schwierig ist jedoch die
genaue Zuordnung dieser Chromoso-
menabschnitte zu einem bestimmten
allergischen Phanotyp. Krankheitsvor-
hersagen anhand des individuellen
Genommusters sind daher noch nicht
moglich.

Unsicherheitsfaktor Umwelt

Dies diirfte nicht zuletzt deshalb
schwierig sein, als dass Umweltfakto-
ren mit Sicherheit eine allerdings
noch nicht Gberschaubare Rolle im
Allergiegeschehen spielen. Dies wird
auch bei der Familienanamnese deut-
lich: Zwar tibertragt sich nicht selten
eine Allergie auf die Nachkommen,
doch noch immer stammen die
meisten Asthmatiker aus atopisch
unbelasteten Familien.

Familienanamnese und Hiihnereiweif}

Trotzdem gilt heute die Familien-
anamnese als ein wichtiger Hinweis
auf eine mogliche spatere Atopieent-
wicklung. Ist das Kind dann noch
bereits im ersten Lebensjahr gegen
HiihnereiweiB sensibilisiert — der
derzeit wichtigste klinische Hinweis
auf eine atopische Veranlagung —
dann sollten Wahns Worten zufolge
sekunddre Praventionsstrategien
empfohlen werden. bk

Wahn U

Vortrag anlasslich des International
Anniversary Symposium der Allergo-
pharma Joachim Ganzer KG,
Hamburg,1999.
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