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Parasitenabwehr als physiologische Aufgabe der Mastzelle

Ziele: 1. Abtétung des nicht phagozytierbaren Parasiten
2. Ausspulung” des Parasiten
Darm: = Durchfall
Lunge: Mukusproduktion = Husten = Auswurf



Die (Typ I-)-allergische Entziindung als ,,Uberlauf*,
weil wir immer seltener Parasiten haben?

Aktivierung von Nervenfasern

£,

Allergene bei Bindung an
Mastzell-gebundenes IgE

N\

Chemotaxis flr
weitere Entzdndungs-
zellen




Université de Fribourg = Faculté des sciences =
Départerment de meédecine = Lnité d'Anatomie,
Fte. Albert Gockel= CH-1700 Fribourg

.Mastzellen sind die Dirigenten der unspezifischen Immunabwehr®

~JWenn wir ein hypothetisches Medikament hatten, das die
Mastzellen komplett lahmlegt, dann wirden wir wahrscheinlich
umfallen wie die Fliegen, sobald wir Bakterien nur von ferne

sehen"

Frof. Dr. Marcus Maurer

Klinil far Dermatologie,
Allergologie und Yenerologie
Charité - Universitatsmedizin Berlin



Fakten

Mastzellen (Mastozyten) gehoren zum unspezifischen Immunsystem
(Resistenzsystem)

Unspezifisches Immunsystem Spezifisches Immunsystem
e Monozyten / Makrophagen e T-Lymphozyten
e Granulozyten e B-Lymphozyten

o Mastzellen

e Naturliche Killerzellen
Der Entdecker Paul Ehrlich nahm auf Grund der Vakuolisierung an, dass die
Mastzelle die Fahigkeit zur Phagozytose hatte (daher ,,Mastzelle®).

Mastzellen sind ubiquitar im Gewebe verteilt, insbesondere an den
Eintrittspforten von Fremdantigenen (,,Grenzpolizei*).

Die Masse aller Mastzellen eines Erwachsenen entspricht ca. der unserer
Milz.



Die Mastzellreifung ist abhangig von TH2-Zellen

Mukosa-assoziierte Mastzelle (Darm, Atemwege)

Forderung der Ausreifung im Gewebe durch das TH2-Zellzytokin IL-4

Reifung
Granula-Bildung

THZ-Lymphozyt

Bindegewebsassoziierte Mastzelle
(Haut, interstitielles Bindegewebe)

Ausreifung erfolgt TH-Zell-unabhangig




Mastzellen enthalten mehr als 60 zytotoxische Mediatoren

bereits
gespeichert,
Freisetzung
unmittelbar
nach
Degranulierung

Neubildung,
Lipidmetabolis-
mus

\

Histamin

Heparin

Tryptase

TNF-a, IL-1, TGF-B

PGD2, LTB4,
LTC4

PAF (platelet activating
factor)

CXCLS8, CCL2

Vasodilatation, erhoht vaskulare Permeabilitat, steigert die
Wanderungsgeschwindigkeit von Leukozyten, Konstriktion der
glatten Muskulatur der Atemwege und des
Gastrointestinaltraktes

Hemmt die Blutgerinnung, stabilisiert die Mediatoren
entzindungslosend, erhohte Leukozytenbeweglichkeit und
Zytokinproduktion

Entzindungsmediatoren

Entzindungsmediator, Thrombozytenaggregation, erhohte

Durchlassigkeit der Kapillargefal’e, Bronchienverengung,
Blutgefallverengung

Chemotaxis zur Rekrutierung weiterer Leukozyten

Chemotaxis zur Rekrutierung weiterer Leukozyten



Eine allergische Entzlindung zeigt nicht nur

Histamineffekte Entziindungsmediatoren

der Mastzelle

o . 1L, 1L-2,
Allergene bei Bindung an ., IL-3,IL4,
Mastzell-gebundenes IgE o el

\ ° .’ IL8,IL-10,
: o #n "—'13, TNF-{;,

“ oo MIPs,
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oj 4o GM-CSF,
&%, TGF-p,
T8 DBFGF,
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‘ev.?  VPFIVEGF,
fe0e -o PGD,, LTB,,
"Gesd eo¢  LTC,, PAF,
2% ¢ Histamin,
o "o Serotonin,

% ECP

Heparin,

o “_ Chondroitinsulfat,
Chymase,

o  Tryptase,
Cathepsin G



ECP und Histamin zeigen an, dass die Entzundung
vorrangig Mastzell-assoziiert ist.

Patient

Tagebuch-Hr, ‘ Geburtsdahum/Geschlechi
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MBI 93 04.132

1 { ad 4]
ECP 1.5. (FEIA)

TMF-alpha i.5.

Interleukin 10 i1.5.
TGF-beta i.5.

Histamin (gesamt) i. Hep.-Bl.
Hinweis auf eine deutliche Mastzell-vermittelte
Entziindungsreaktion

Interleukin 1-£f 1i.5.

(ELISA)
Lediglich leichte systemische Entziindungsreaktion

IP-10 i.Serum (ELISA)
Kein Hinweis auf eine THl-dominante systemische
T-Lymphozytenaktivierung.

(EIA)

45.8 ng/sl
122 ng/ml

9.3 pg/ml
<5.0 o/ ml
11.6 pg/ml
70.3 ng/ml

733 pg/ml

Seita 1 von 1

< 13.3
= 75

A A A
Wwoun oo
[

18.3 - 63.4

< 1072

Anhaltende Eosinophilie und erhohtes IgE sind weitere,
aber unspezifische Zeichen




Hinter einer Eosinophilie und einem erhohten IgE steckt

hicht immer eine Allergie

Untersuchung Ergebnis Einheit
Leukozyten 6.8 1000/pl

Differentialblutbild (mikroskopisch)

Segmentkernige 56 %
Lymphozyten 28 %
Monozyten 5 %
Eosinophile Granulozyten s %
Basophile Granulozyten 0 %

a1l adi i

IgE i.5. (FEIA) 322 kU/1
sxl Inhalationsscreen <(.35 kU/1

RAST-Klasse 0 (NEGATIV)

Die Mischung enth#lt: Lieschgras, Roggen, Birke, Belfusf,
Cladesporium herbarum, Hausstaubmilbe, Katzenschuppen,
Hundeschuppen

fx5 Nahrungsmittelscreening <0.35

BAST-Klasse O [(MEGATIV)
Die Mischung enthdlt: Eiklar, Milcheiwelf, Dorsch, Weizen-
mehl, Erdnuss, Soja

kU/1

Referenzbereich
4.4 - 11.3

40 - 70

20 - 45

0 - 10
< 4
< 1

< 87.0

< 0.35

< 0.35




Bakterien

HPS \ Makrophage
Pilze
TNF-a
Partikel //" o | A IL-1 I Myelomonozytare

{z.B. Titanoxid) IL-6 Entzl'indung
IL-8 u.a.
Immunkomple xe
Viren
intrazellular \
|:rer5|5t|eremle “ A |F|'I|.|.?
Bakterien . IL-AT7 LymEhDZYTﬁI'E
Xenobiotika / T.Lymphozyt IL-4 I EI’II’IUI’I[IUI’IQ
{z.B. Metalle, IL-10 u.a. TH1-l ktivi
(o |[ mmuna IFIEI’UI’IQ}
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Biozide usw.)

Allergene

(bei Sensibilisierumg)

\""“H-.‘ Jelle

Histamin .
. ‘ Entzindung durch
Leukotriene 5.' :
Mastzellaktivierung
TGFf )
{z.B. Flammscluzmittel, Serotonin u.a. {Typ I}-ﬂllEfngEhE

Biozide usw.) Entzﬂndung



Leukozyten 6.8 1000/ul 4.4 - 11.3
Differentialblutbild (mikroskopisch)

Segmentkernige 56 % 40 - 70
Lymphozyten 28 % 20 - 45
Monozyten 5 % 0 - 10
Eosinophile Granulozyten 11 % < 4
Basophile Granulozyten 0 % < 1
211 i adj £il
IgE i.S8. (FEIA) 322 ku/1 < 87.0
ECP 1.5. (FEIA) 92.5 ug/l < 13.3
Histamin (gesamt) i. Hep.-Bl. (EIA) 122 ng/ml < 75
sx1 Inhalationsscreen <0.35 ku/1 < 0.35
RAST-Klasse 0 (HEGATIV]
Die Mischung enth#lt: Lieschgras, Roggen, Birke, Belfuf,
Cladosporivm herbarum, Hausstaubmilbe, Katzenschuppen,
Hundeschuppen
fx5 Nahrungsmittelscreening <0.35 KU/l < 0.35
RAST-Klasse 0 (HEGATIV)
Die Mischung enthilt: Eiklar, Milcheiweif, Dorsch, Weizen=
mehl, Erdnuss, Soja
TH1/TH2 - Zytokinprofil
Angegeben sind die Zytokinkonzentraticnen nach 24 Stunden
Stimulation mit Conh/5SEB.
IFN-g (TH1) 45.8 pg/ml 450 - 2000
IL-4 (TH2) 422 pg/ml 50 - 250

Die stimulierte Zytokinfreisetzung der T-Lymphozyten zeigt
einen verminderten THl-Anteil (IFNg) bei expandierten THZ2-
(IL-4) Zellen. Dieses spricht fir eine TH2 > TH1l-Dysbalance.




Mit Mastzellen assoziierte Krankheitsbilder

Soforttypallergie (Anaphylaxie)
Pseudoallergien

Urtikaria
Mastozytose
Histaminintoleranz (Diaminooxidasemangel)

Mastzell-assoziierte Entzuindung im Rahmen einer
chronischen Multisystemerkrankung



Typ I-Allergien werden durch spezifisches IgE nachgewiesen

Untersuchung Brgebnis Einheit Referenzbereich
Allergiediagnostik
IgE i.8S. 323 U/ml < 63

Allergenspezifisches IgE

fx5 Nahrungsmittelscreening 84.2 ku/1 < 0.35
Die Mischung enthAlk: Eiklar, Milcheiweifi, Dorsch, Welzen-
mehl, Erdouss, Soja
RAST-Klasae 5 (SEHE HOCH)} : S0 - 100 kU,/1

f4 Weizenmehl <0.35 ku/1 < 0.35
RAST-Elasea 0 (NESATIV)

f13 Erdnuss <0.35 ku/1 < 0.35
RAST-KElagea 0 (HESATIV)

fl14 Sojabohne <0.35 ku/1 < 0.35
RAST-Elasse 0 (NEGATIV)

f2 Milcheiweifs 72.3 kUu/1 < 0.35
RAST-Klasse 5 (SEHR HOCH): 50 - 100 XU/l

f1 HOhnereiweifs (Eiklar) <0.35 ku/1 < 0.35
RAST-Elases O (NEGATIV)

£3 Kabeljau/Dorsch <0.35 ku/1 < 0.35

BAST-Elasss § (MESGATIV)

Achtung: Das Gesamt-IgE ist keinesfalls ein Screeningmarker
fur Typ |-Allergien



Latente Schimmelpilzallergien als Trigger

i1 et i}

Basophilen-Degranulationstest (BDT)
Die durch das jeweilige Allergen induzierte Leukotrienmenge
wird in pg/ml angegeben und kennzeichnet bei Werten
» 200 pg/ml eine bestehende Sensibilisierung auf das ent-
sprechende Allergen.

ml Penicillium notatum 1270 pg/ml < 200
m3 Aspergillus fumigatus 211 pg/ml < 200
mé Alternaria alternata 812 pg/ml < 200
Interpretation

Nachwels einer Sensibilisierung vom Typ I gegeniiber den
getesteten Schimmelpilzantigenen.

Auf Grund der meist hohen Titer an neutralisierenden IgG-Antikorpern, die den
CAP-Test storen, ist der BEDT-Test oft zuverlassiger.



Der IgE-Nachweis im CAP-Test ist bei Schimmelpilzen
hicht ausreichend sensitiv.

Allergenspezifisches IgE

mx4 Aspergillusmischung <(.35

RAST-KElasse 0 (NEGRTIV)
Dhe Mischung enthidlt: Asperglillus niger, Asparglllus
flavus, Aspergillus terreus, Aspergillus fumigatus

mé Alternaria alternata <0.35

RAST=-Elasse O (MEGATIV)

m2 Cladosporium herbarum <0.35

RAST-Elasse 0 (MEGATIV) . i
m209 Penicillium frequetans <0.35 l Negatl‘u’er ,,CAP-TESt
BAST-Elasse 0 (NENTIV) {(fritlher RAST-Test genannt)
ml Penicillium notatum <0.35

RAST-Klasse 0 (MEGATIV)
neus Homenklatur: Penicillive chrysogenum

Basophilen-Degranulationstest (BDT)

Die durch das jeweilige Allergen induzierte Leukotrienmenge
wird in pg/ml angegeben und kennzeichnet bei Werten

* 200 pg/ml eine bestehende Sengibilisierung auf das ent-
sprechende Allergen.

Positiver Basophilen- = mni penicillium notatum 1270
Degranulationstest (BDT)

m3 Aspergillus fumigatus 211

mbé Alternaria alternata 812



Untersuchung Exrgebnis Einheit

Allergiediagnostik
IgE i.5. (FEIA) 12

Basophilen-Degranulationstest (BDT)
Die durch das jeweilige Allergen induzierte Leukotrienmenge
wird in pg/ml angegeben und kennzeichnet bel Werten
* 200 pg/ml sine bestehends Senalbllislerung auf das ent-
sprechende Allergen.

ml Penicillium notatum 622
m3 Aspergillus fumigatus <50
Allergen 1 87

{1) Nativmaterial Arbeitsplatz 1

Allergen 2 <50
{(2) Nativmaterial Arbeitsplatz 2

Allergen 3 833

{3) Nativmaterial Hobbyraum
Zellvitalitit positiv
Interpretation

Nachweis einer Sensibilisierung vom Typ I gegeniiber dem

Nativmaterial der Platte "Hobbyraum".

Auf das Standardallergen Penicillium notatum konnte ebenfalls

eine Sensibilisierung nachgewiesen werden.

ku/l

pg/ml
pg/ml

pg/ml

pg/ml

pg/ml

200
< 200

A

< 200

< 200

< 200




Nahrungsmitteladditiva als Trigger

Basophilen-Degranulationstest (BDT)
Die durch das jewellige Allergen induzierte Leukotrlenmenge
wird in pg/ml angegeben und kennzeichnet bel wWerten
> 200 pg/ml eine bestehende Sensibllisierung auf das ent-
sprechende Allergen,

cl0l Lebensmittelfarbmischung I <50

Die Mischung enchilt: Amaranth (El23, Azorubim (E12Z).
Chinolin-Gellh [(E104), Cochinelle-Rot A (El2d). Gelb-Orange/
Sunget-Yellow (E110)

cl02 Lebensmittelfarbmischung II <50
Die Mischung anthile: Eryehrosin (ELZ27). Patenrt-Blaug (E131).
Indigocarmin (E132), Brillant-Schwarz (E151)

¢l03 Nahrungsmittelzusatzstoffe 1 <50
Die Mischung enthilt: Tartrazin, Hatrium-Benzoat, Macrium-
Nitric, E-Metabisulfit, Na-Salicylat

cl04 Nahrungsmittelzusatzstoffe 2 B22
Die Mischung enthilt: Benzoesfure, Glubamak,
Fropyl-p-Hydroxybenzoat

Folgeuntersuchung

Allergen 1 788
Glutamart
Interpretation

pa/ml

pg/ml

pg/ml

pg/ml

pg/ml

Nachwels einer deutlichen individuellen Hyperreaktivitdt

auf Glutamat. Der Befund unterstiltzt den klinischen Verdacht auf

eine pseudoallergische Reaktion.

< 200

< 200

< 200

< 200

< 200



Mit Mastzellen assoziierte Krankheitsbilder

Soforttypallergie (Anaphylaxie)
Pseudoallergien

Urtikaria

Mastozytose
Histaminintoleranz (Diaminooxidasemangel)

Mastzell-assoziierte Entzindung im Rahmen einer
chronischen Multisystemerkrankung



Nur 9 % der Urtikaria-Falle sind allergisch bedingt

IgE-vermittelte

el (allergische) Urtikaria

idiopathische
Formen

16% Intoleranz-Urtikaria

Infekt-Urtikaria

Autoreaktive Urtikaria

d.h., dass Mastzellen noch Uber andere Wege
aktivierbar sind !



Bakterien und LPS konnen auch Mastzellen aktivieren

Allergene bei Bindung an Entziindungsmediatoren
Mastzell-gebundenes IgE der Mastzelle
. ILA, 1L-2,

Bakterien o IL-3, 14,
LPS o' IL5, 1L,

oo IL8,IL-10,
Komplement —_ = <5 wipe
Anaphylatoxi KY v o :f% GM-CSE
Neuropeptide — "t e, b3 TGF-,
SubstanzP —— . 2 S 950 BFGF,
Endothelin-1 ” e nf:“.;ﬂ VPFIVEGF,

| 5 Soo

TNF-ct, IL-1 jf_;f:#: Y e POD, LTB,
Oxytocin —  — Fppc b op T LTC,, PAF,
Leukotriene —_—_~ /4 ppoee" ¢,¢ 74, Histamin,
Protaglandine / ,,, : % Surotonin
Cannabinoide » %, BER
Adeneosin o Heparin,

o i’ﬂ Chondroitinsulfat,

© Chymase,
Histaminliberatoren °,  Tryptase,
(Kontrastmittel, ASS Chemikalien, Cathepsin G

Erdbeeren, u.v.a.)



Translokation von intestinalen Antigenen
beil gestorter Darmpermeabilitat ist ein
Trigger auch fur Mastzell-assoziierte Entzundungen

: Intakte
Candida-Hyphen Nahrungsmittelproteine

Lipopolysaccharide (LPS) E coli-Antigene
o

Darmlumen

Intestinale
Submukosa

Ausschiittung von Entziindungs-
mediatoren l-

Lokale und systemische Entziindung



Eine erhohte intestinale Permeabilitat ist am Anstieg
des Zonulins im Blut erkennbar

Mahrungsmittelproteine,
Lipopolysaccharide, Gﬁ& @%

Hyphien L.a.
tight Carmschleimhaut
junctions”
Entziindung
Wang W et al. (2000 Huoman zonuling a potential rmodul ator ® kd {z.B. TNF-a, IFN-7)

of imte=stinal tight junction=s. J Cell 5o, 244435



Zonulin Im Serum ersetzt den fruher verwendeten
Laktose/Mannitol-Quotienten fur den Nachweis von leaky gut.

Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich
Zonulin i.5. (EIA) 92.4 ng/ml <3l
Das erhShte Zonulin im Serum spricht fiir eine gesteigerte

intestinale Permeabilitdt ("leaky gut®)

Diaminooxidase-Aktivitdt (DAQ) i.S. d.6 I0/ml 10.0 - 22.0
Eine verminderte Aktivitdt des Histamin-abbauenden Enzyms
Diaminooxidase (DAO) bestdtigt den klinischen Verdacht auf eine

Histaminintoleranz.

Ein verminderter Abbau des Histamins in der
Darmwand bei Mangel an Diaminooxidase (DAQO)
verstarkt die lokale und systemische Entzundung



Der Circulus vitiosus bei chronischen Entzundungserkrankungen

Stressoren wie z B. bakterielle und virale Antigene, Filze, Umweltallergens,
Aenobiotika (Pestizide, Lasungsmittel), physische Traumata,
schwerer psychologischer Stress

Mitrosativer Stress
Stickstoffmonoxid T

_ / \ silent == |TH2-Dominanz
Superoxid T \ INOS T #— Inflammation Verlust von
o it T IL-1, TNFx T . -Zellen
eruynitri L6 IL8 1
Mitochondriopathie - . | IFN-Y Gestérte
ATP | NEKB T Immuntoleranz
\ Oxidativer Stress /

z B. Malondialdehyd T

Abb.2 modifiziert nach Fall, Dr. (PhD) Martin L. Explaining Unexplained llinesses” Disease Paradigm far Chraonic
Fatigue Syndrome, Multiple Chemical Senstivity, Fibromyalgia, Posttraumatic Stress Disarder, Gulf Yyar
oyndrome and Others, [SBM 078902389



Die Mastzelle als ein Motor der systemischen Entziindung ?

Histamin (gesamt) i. Hep.-Bl. (EIA) 122 ng/ml < 75
Hinweig auf eine deutliche Mastzell-vermittelte

Entzindungsreaktion

TNF-alpha i.S. 22.6 pg/ml < 8.1
Der Befund spricht fiir eine systemische Entziindung

IP-10 i.Serum (ELISA) 1433 pg/ml 1072
Das erhbhte IP-10 spricht filr eine Beteiligung der TH1-Immun-
zellen am Entziindungsprozess (Allergie, Virus, intrazelluldr
persistierende Bakterien u.a.).

ATP intrazellul8r©®° (CLIA) 0.77 uM > 2.0
Vermindertes intrazelluldres ATP als Hinweis auf eine
sekunddre Mitochondriopathie (wahrscheinlich Folge der
systemischen Entziindung).

MDA-LDL i.S5. (EIA) 74.5 U/l < 35.0
Erhhtes MDA-modifiziertes LDL als Hinweis auf eine

A

signifikante Lipidperoxidation als Folge eines oxidativen
Stress.

Freies 3-Nitrotyrosin i. EDTA-Pl.° 3.8 ug/l
Hinweis auf nitrosativen Stress

Zonulin i.8. (EIA) 58.4 ng/ml < 31

Das erhdhte Zonulin im Serum spricht fiir eine gesteigerte
intestinale Permeabilitit (*leaky gut®)



... und leaky gut als Brennstoff fur die Entzundung

Histamin (gesamt) i. Hep.-Bl. (EIA) 122 ng/ml < 75
Hinweis auf eine deutliche Mastzell-vermittelte
Entziindungsreakticon

signifikante Lipidperoxidation als Folge eines oxidativen
Stress.

Freies 3-Nitrotyrosin i. EDTA-Pl1.° 3.8 ng/l
Hinweis auf nitrosativen Stress

Zonulin 1.S. (EIA) 58.4 ng/ml < 31

Das erhdhte Zonulin im Serum spricht fiir eine gesteigerte
intestinale Permeabilitdt ("leaky gut®)

TNF-alpha i.S. 22.6 pg/ml < 8.1
Der Befund spricht fiir eine systemische Entziindung

IP-10 i.Serum (ELISA) 1433 pg/ml < 1072
Das erhShte IP-10 spricht filr eine Beteiligung der TH1-Immun-
zellen am Entziindungsprozess (Allergie, Virus, intrazelluldr
persistierende Bakterien u.a.).

ATP intrazellul&r©? (CLIA) 0.77 UM > 2.0
Vermindertes intrazelluldres ATP als Hinweis auf eine
sekunddre Mitochondriopathie (wahrscheinlich Folge der
systemischen Entziindung).

MDA-LDL i.S5. (EIA) T74.5 U/l < 35.0
Erhhtes MDA-modifiziertes LDL als Hinweis auf eine



Die TH2-dominierte Entzundung schiebt den Circulus vitiosus an

Stressorenwie z B bakterielle und wirale Antigene, Pilze, Umweltallergene,
Aenobiotika (Pestizide, Lasungsmittel), physische Traumata,
schwerer psychologischer Stress

Mitrosativer Stress
Stickstoffmonoxid T

. / ‘\ silent = | TH2-Dominanz
Superoxid T \ INOS T Inflammation Verlust von
o it T IL-1, TNF T og-Zellen
erouynitri L6 IL8 l
Mitochondriopathie - . |IFN-y Gestdrte
ATP L ] NFKEB T Immuntoleranz
\ Oxidativer Stress /

z B. Malondialdehyd T

Abb.2 modifiziert nach Pall, Dr. (PhD) Martin L.: Explaining Unexplained llinesses” Disease Paradigm for Chronic
Fatigue Syndrome, Multiple Chemical Senstmty, Fibromyalgia, Fosttraumatic Stress Disorder, Gulf War
syndrame and Others, ISBM 078902389




ECP und Histamin zeigen an, dass die Entzundung
vorrangig Mastzell-assoziiert ist.

institut Ar Maodizinische Diagrosth
Mecolaiqraiie =2

Tagebuch-Mr, GabunsdatumGaschischl 12247 Besin (Siogiz
l Teedon 030 770 01-322

Fax 0080 770 01-3%2

I
[ %o D | ™ 13.04.12

Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich
ECP i.5. (FEIA) 45.8 ug/l < 13.3
Histamin (gesamt) i. Hep.-Bl. (EIA) 122 ng/ml < 75
Hinweis auf eine deutliche Mastzell-vermittelte
Entziindungsreaktion
TNF-alpha i.S. 9.3 pg/ml < 8.1
Interleukin 1-8 i.8. <5.0 pg/Sml < 5.0
Interleukin 10 i.S. 11.6 pg/ml < 9.1
TGF-beta i.85. (ELISA) 70.3 ng/ml 18.3 - 63.4

Lediglich leichte systemische Entzlindungsreaktion

IP-10 i.Serum (ELISA) 733 pg/Sml < 1072
Kein Hinweis auf eine THl-dominante systemische
T-Lymphozytenaktivierung.




Auch Neuropeptide aktivieren Mastzellen

Allergene bei Bindung an Entziindungsmediatoren
Mastzell-gebundenes IgE der Mastzelle
. LA, IL-2,
Bakterien o IL3, IL4,
° L5, IL-6,
° " LS8, IL-10,

Anaphylatuxiﬂe\
Neuropeptid -

Substanz F&::::' g, 4TSy TGF-p,
Endothelin-1———— S oo oo PFGF,

o &, IL-13, TNF-c,
o o © MIPs,
50 ! £, GM-CSF,

i

TNF-c. IL-1 U.a. @ve?,  VPFIVEGF,
ﬂxytucin _._._._._._.-'. i I:;::I':é": .I.‘;:::tl' s R m..-.-' — :Fm;D PGDE! LTB'I'U

e, LTC,, PAF
Leukutrleneﬁ a1 ;

O B - -
Protaglandi ¢,0 74 Histamin,

/ o ''eo'e :
Cannabinoid ¢ ...,ch:p Serotonin,
Adenosin Y ECP

© % Heparin,

o © Chondroitinsulfat,

Histaminliberatoren ° “ Chymase,

(Kontrastmittel, ASS Chemikalien, "o Tryptase,
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Mastzellen halten sich bevorzugt in unmittelbarer
Nachbarschaft von Nervenendigungen auf.

Substanz P

TNF-o »/_

IL-1
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Histamin

LTes TN &

u.v.a. Substanz P

d.h.. Stress kann (ber eine lokale Freisetzung von Neuropeptiden
Mastzellen aktivieren und eine Exazerbation chronischer
Entziindungserkrankungen zumindest begiinstigen.
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Zusammenfassung

Mastzellen werden nicht nur durch IgE-bridging aktiviert und
Histamin ist nicht der einzige Mediator der Mastzellen !

Mastzellen ,dirigieren” die unspezifische Immunabwehr, sind aber auch
eine zentrale Zelle jeder chronischen Entzundung

Mit Mastzellen assoziierte Krankheitsbilder sind:

- IgE-vermittelte Allergien und Pseudoallergien

- Urtikaria und Mastozytose

- Histaminintoleranz (Diaminooxidasemangel)

- Entzindungen im Rahmen chronischer Multisystemerkrankungen

Indikatoren fur die Beteiligung der Mastzellen sind:
ECP, Histamin, IgE, Eosinophilie und die TH2-Dominanz (IL-4 > IFN-y)

Die Lokalisation der Mastzellen an Nervenendigungen und ihr hoher
Gehalt an Neuropeptidrezeptoren sind Zeichen fur ihre Beteiligung an
nerval gesteuerten Entzindungsprozessen
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ONLINEFORTBILDUNG

Wir freuen uns auf die nachsten Fortbildungen

Zyklus Nahrungsmittelunvertraglichkeiten

Donnerstag 24. Mai, 19:00 Uhr

Zoliakie - Eine autoimmun bedingte Unvertraglichkeit von Gluten
Referentin: Dr. Sabine Schutt, IMD-Berlin

Zyklus Neuroendokrinoimmunologie
Mittwoch 30. Mai, 15.00 Uhr

Urtikaria - Pathogenese und Labordiagnostik
Referent: Dr. Volker von Baehr, IMD-Berlin

Institut flr Medizinische Diagnostik Berlin, Nicolaistraflte 22, 12247 Berlin @ +49 3077001-220, info@inflammatio.de



