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Pathophysiologie der Allergie

Mikrobiom - Schlussel zum gesunden
Immunsystem
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Die Gesamtheit aller Mikroben im Korper - das Mikrobiom - hat wesentlichen Einfluss auf das Immun-

system. Wie sich eine gute Abwehrfunktion entwickelt, wird mehr und mehr erforscht. Ein Faktor: die

Diversitat der Keime. Je verschiedener die Bakterien, desto besser das Immunsystem. Fehlen diese

Reize, kommt es zu Fehlentwicklungen wie Allergien. Das belegen Untersuchungen an Babys wahrend

des Lockdowns.

In und auf uns lebt ein ganzer Kosmos von Mikroben: 10'*
Bakterien mit 150 bis 200 Spezies pro Person machen bis zu
zwei Kilogramm unseres Korpergewichts aus. Und wir brau-
chen sie — zum Beispiel, um den Sdureschutzmantel unserer
Haut aufrechtzuerhalten, aber vor allem zur Verdauung: Nur
mit den Darmbakterien bzw. ihren Enzymen konnen wir
einen Grossteil unserer Nahrung verstoffwechseln. Ausser
diesen metabolischen Funktionen prigen die Keime im Ma-
gen-Darm-Trakt das Immunsystem — genauer gesagt die To-
leranz, also die Unterscheidung zwischen «fremd» und
«eigen».

Immunsystem und Darmmikrobiom

Was bisher zum Zusammenhang zwischen Immunsystem
und Darmmikrobiom bekannt ist, erliuterte Prof. Liam
O’Mahony von der University of Ireland in Cork. Wir neh-
men mit den verschiedenen Nahrungsmitteln auch viele un-
terschiedliche Bakterien auf. Und mit jedem Mix an Nah-
rungsmitteln entwickeln wir in den ersten Lebensjahren eine
Toleranz zu dem jeweiligen Antigentyp an Nahrung. Je brei-
ter das Nahrungsmittelangebot in dieser Pragungsphase ist,
desto grosser die Toleranz. Wihrend das menschliche Genom
konstant bleibt, kénnen Bakterien ihre Gene verindern und
sich so den enzymatischen Anforderungen ihres Wirts an-
passen. Und je grosser die Bakterienvielfalt, desto grosser der
Puffer, wenn beispielsweise ein Teil der Bakterien ausfallt.
Wie O’Mahony weiter erlauterte, setzt die Entwicklung des
Mikrobioms mit der Geburt ein und dauert zwei bis drei
Jahre. Sie hangt von vielen Faktoren ab: Schon bei der Geburt
per Via naturalis sammelt das Neugeborene Bakterien. Wei-
ter geht es mit der Erndhrung: Brustfiitterung und spater die
Art sowie die Zubereitung und die Fitterungsmethode der
Nahrungsmittel sorgen fiir mehr oder weniger Aufnahme
von Bakterienspezies. Weitere Einflisse sind beispielsweise
der Gesundheitszustand der Mutter oder Arzneimittel, die in
der Pranatalphase bzw. in der frithen Kindheit aufgenommen
werden. Aber auch tber das soziale Umfeld inkorporieren
die Babys weitere Bakterien: Kontakt mit Geschwistern, viele
Freunde und Verwandte usw. Die Wohnverhaltnisse, Toxin-
exposition (Rauchen!) und Haustiere beeinflussen das Mi-
krobiom ebenfalls. Im Prinzip gilt hier: je mehr und je ver-
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schiedener die Keime, desto besser. All diese Faktoren brin-
gen Keime mit sich, die letztlich zu einem Mikrobiom mit
einer weiten Diversitit fithren. Ist die Exposition in der fri-
hen Kindheit mit diesen Reizen und somit das Spektrum der
Darmbakterien gering, erholt sich das Mikrobiom beispiels-
weise nach einer Antibiotikatherapie deutlich langsamer als
bei einem sehr diversen Mikrobiom durch viele Bakterienein-
trage im Babyalter.

Was aber, wenn nur wenige Keime aufgenommen werden?
Das habe offenbar Folgen bei der Toleranzentwicklung, so
O‘Mahony. Das heisst, fiir die meisten Menschen harmlose
Fremdproteine wie Pollen werden vom Immunsystem nicht
als solche erkannt und stattdessen bekampft. Das konnte der
Grund sein, warum die Zahl der allergischen Erkrankungen
in den letzten Jahrzehnten deutlich zugenommen hat. Ver-
gleichsstudien mit Kindern, die entweder in der Stadt oder in
einem lindlichen Umfeld aufwachsen, also einen stirkeren
Keimkontakt haben, belegen einen niedrigere Allergierate fiir
die Landkinder.

Allergieentwicklung und Darmmikrobiom
Mittlerweile gibt es Hinweise, dass die Allergieentwicklung
mit dem Darmmikrobiom zusammenhingen konnte. Nahe-
liegend ist, das zunachst bei Nahrungsmittelallergien zu un-
tersuchen. Um besser zu verstehen, wie kommensale Bakte-
rien die Nahrungsmittelallergie beim Menschen regulieren,
wurden keimfreie Mause mit dem Kot von gesunden oder auf
Kuhmilch allergischen (CMA) Siuglingen besiedelt. Dabei
fanden die Wissenschaftler heraus, dass keimfreie Miuse, die
mit Bakterien von gesunden, aber nicht von CMA-Kindern
besiedelt waren, vor anaphylaktischen Reaktionen auf ein
Kuhmilchallergen geschiitzt waren (1).

Doch nicht nur die Tiermodelle, sondern auch klinische Stu-
dien belegen einen Zusammenhang zwischen Mikrobiom
und dem Risiko fiir Asthma und Atopie: Bei Sduglingen
wurde der Stuhl auf die Zusammensetzung des Mikrobioms
untersucht. Dabei stellte sich heraus, dass ein bestimmtes
Keimmuster (vergleichsweise wenig Bakterienspezies, aber
viele Pilze) mit einem erhohten Risiko fiir eine atopische
Dermatitis im zweiten Lebensjahr und fir Asthma im vierten
Lebensjahr assoziiert ist (2).



COVID-19 und Allergie: Sorgt der Lockdown fiir
mehr Allergiker?

Sozialkontakte (Geschwister, Grosseltern, Freunde der Familie usw.)
tragen zur Diversitat des Mikrobioms bei. Doch welche Auswirkungen
hat es in Bezug auf die Allergiehaufigkeit, wenn diese Sozialkontakte
wegfallen? Das wollten Wissenschaftler der Universitat Dublin heraus-
finden. Dazu nutzten sie die Situation des Lockdowns wahrend der
Coronapandemie. Die staatlich verordnete Kontaktbeschrankung
flhrte zu tief greifenden Einschrankungen im Sozialverhalten - sowohl
familiar als auch im erweiterten sozialen Umfeld. In der CORAL-Studie
(Langsschnittstudie zu den Auswirkungen der Coronaviruspandemie
auf allergische und autoimmune Dysregulationen) wurden die Lebens-
verhaltnisse von 365 Sauglingen untersucht, die von Marz bis Mai 2020
- also wahrend des ersten irischen Lockdowns - geboren worden
waren. Als die Sduglinge 6 Monate alt waren, flllten die Eltern einen
Fragebogen zu Impfungen und Erndhrung (Stillen, Zeitpunkt und Art
der Zufutterung usw.) aus. Zudem wurde eine Stuhlprobe untersucht,
die im Alter von 12 und 24 Monaten wiederholt werden sollte. Des Wei-
teren erfolgen Allergietests im Alter von 1und 2 Jahren (4).

Wie O'Mahony berichtete, liegen jetzt ganz aktuell die 1-Jahres-Daten
zur Allergiehaufigkeit vor: Verglichen mit einer Babygruppe, die vor
dem Lockdown geboren worden war (n = 1540), hatten mit 7 Prozent
deutlich mehr der CORAL-Kinder auf mindestens ein Nahrungsmittel-
allergen reagiert (Kontrollgruppe 4%). Eine atopische Dermatitis
haben 25,3 Prozent der CORAL-Kinder entwickelt, bei der Vergleichs-
gruppe waren es 15,5 Prozent. Die Untersuchungen zum Mikrobiom
laufen noch, doch sei davon auszugehen, dass die erhohte Allergiehdu-
figkeit mit einem eingeschrankten Keimspektrum im Darmmikrobiom
korreliere, so O'Mahony.
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Einer der Einfliisse des Mikrobioms auf das Immunsystem
konnte tiber die Metabolisierung von Nahrungsbestandtei-
len erfolgen. So konnte nachgewiesen werden, dass kurzket-
tige Fettsauren (SCFA = short chain fatty acids), die bei der
Fermentation von Pflanzenfasern durch die Darmbakterien
entstehen, entziindungshemmende Eigenschaften haben (3).
Weitere Stoffwechselwege, die eine Verbindung zwischen
Mikrobiom und Immunsystem darstellten, wiirden derzeit
untersucht, so O’Mahony. A

Angelika Ramm-Fischer
Quelle: Allergy and Immunology Update (AlU) 2022, 28. bis 29. Januar 2022, online.
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