HIGHLIGHTS AUS DER LITERATUR

Einfluss des Darmmikrobioms

auf die Entwicklung allergischer Erkrankungen

Funktioniert der «Stallschutz»

via Darmflora?

Kinder, die auf Bauernhdfen aufwachsen, entwickeln seltener Allergien als Kinder, die keinen «Kuhstallkontakt» haben.

Die immunologischen Schutzmechanismen waren bisher unbekannt. Schweizer Forscher bringen nun etwas Licht in dieses

Dunkel: Offenbar verandert die Kuhstallumgebung auch die Darmflora, was sich direkt auf das Immunsystem auswirkt.
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Schon vor Uber 15 Jahren konnte Prof. Erika von
Mutius (LMU Universitdt Minchen) belegen, dass
Kinder, die auf einem Bauernhof mit Tierhaltung auf-
wachsen, deutlich seltener unter Allergien leiden als
Kinder aus der gleichen Ortschaft, die aber nicht in
einem landwirtschaftlichen Betrieb wohnten. Bisher
wurden als Schutzfaktoren vor allem die héhere All-
ergendichte und das Umweltmikrobiom angesehen.
Wie diese Faktoren allerdings genau das Immun-
system beeinflussen, wird immer noch erforscht.

Kuhstallmause vs. Labormause

Der Magen-Darm-Trakt gilt als eines der grossten
immunologisch aktiven Organe des Korpers. Daher
ist der Darm auch vermehrt in den Blick der Immuno-
logen geraten — auch in Sachen «Kuhstallschutz» bei
Allergien. Schweizer Wissenschaftler der Universitat
Genf haben nun eine Méusegruppe entweder in ei-
nem Kuhstall aufgezogen oder unter Laborbedin-
gungen (university animal facility = AF) (1). Beide
Mauspopulationen wurden in einem standardisierten
Verfahren Kontaktallergenen ausgesetzt. Im Blut wur-
den sowohl die Leukozyten, vor allem die T-Zellen,
sowie deren Zytokinproduktion untersucht.
Ergebnis: Mause, die auf dem Bauernhof geboren
wurden, neigten deutlich weniger zu einer Kontakt-
allergie als die Laborméuse. Tauschte man die M&use
zwischen den verschiedenen Umgebungen aus, ent-
wickelten die Mause, die urspriinglich aus dem Labor
kamen, ebenfalls einen Allergieschutz, wenn dieser
Austausch sehr frih, vor der achten Lebenswoche,
stattfand.

Bei den immunologischen Parametern zeigten die
Méuse vom Kuhstall eine friihe Immunaktivierung mit
einer héheren CD4*-T-Zellpopulation. Das Zytokin-
profil verschob sich zu einem IL-17/IL-22-Profil,
begleitet von einer hoheren IL-10-Sekretion. Die
Analyse des Mikrobioms der Mause zeigte deutliche
Unterschiede, vor allem im Zeitfenster zwischen der
4. und der 20. Woche. Aufféllig war beim Mikrobiom
der Bauernhofmause der hohe Gehalt an murinem
Mastadenovirus B.

Fazit der Genfer Wissenschaftler: Die Bauernhofum-
gebung erzeugt einen starken allergieprotektiven
Stimulus fur IL-22 und aktivierte CD4*-T-Zellen. Setzt
dieser Stimulus friih im Leben ein, schitzt dies offen-
bar vor einer Kontaktallergie der Haut. Ob ein viraler
Trigger entscheidenden Einfluss auf den Allergie-
schutz hat, muss noch untersucht werden.

Méuse ohne MAVS

Dass Viren beziehungsweise die Virenabwehr im
Darm bei der Allergieentstehung von Bedeutung
sind, hat eine Forschergruppe unter der Leitung des
Centre national de la recherche scientifique (CNRS)
belegt. Untersucht wurden die Zusammenhange
zwischen einer veranderten Darmflora und schweren
allergischen Hauterkrankungen an Mausen, bei
denen das Gen fur das antivirale Protein MAVS
(Mitochondrial AntiViral-Signaling protein) unter-
drlckt wurde. MAVS spielt eine Schlisselrolle bei der
Erkennung von Viren durch das Immunsystem.

Die Darmflora dieser Non-MAVS-Méuse unterschei-
det sich in ihrer Zusammensetzung von der Darm-
flora normaler Mause. Zudem entwickeln diese Non-
MAVS-M3use schwere allergische Hautsymptome.
Transplantiert man die Darmflora der Non-MAVS-
Mause auf die gesunden Nager, fihrt dies zu einer er-
héhten Permeabilitdt der Darmwand, was wiederum
bestimmten Darmbakterien erlaubt, in die Milz und
die Lymphknoten zu wandern und dadurch die
Schwere von allergischen Hautreaktionen zu verstar-
ken. Und tatséchlich zeigten nun auch die Kontroll-
mé&use unter Provokation allergische Ekzeme.

Die Forscher hoffen, dass sich kinftig durch die Beein-
flussung des Darmmikrobioms neue Therapiemog-
lichkeiten gegen Ekzeme entwickeln lassen. A
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