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Nanokapseln

Besser vertragliches Verfahren

fur die Behandlung von Allergien entwickelt

Forscherteam stellt einfache Strategie fir die Herstellung von Nanotransportern fiir die spezifische Immuntherapie vor.

In den letzten Jahrzehnten hat sich die Zahl
der Allergiepatienten dramatisch erhoht.
Bislang ist die spezifische Inmuntherapie die
einzige Therapie zur Behandlung von Aller-
gien, die direkt bei den Ursachen ansetzt. Bei
der Therapie, auch Hyposensibilisierung
genannt, werden Allergene verabreicht, um
den Korper allméahlich daran zu gewShnen
- was allerdings mit teilweise schweren
Nebenwirkungen einhergehen kann. Wis-
senschaftler der Johannes-Gutenberg-Uni-
versitit Mainz (JGU) haben nun ein neues
Konzept vorgestellt, das eine schonendere
Hyposensibilisierung erméglichen konnte.
Die Allergene fiir die Allergieimpfung wer-
den dazu in Nanokapseln verpackt und darin
direkt zum Einsatzort transportiert. Die
Arbeit geht auf eine Kooperation von Medi-
zinern der Hautklinik der Universitdtsmedi-
zin Mainz und Chemikern vom Institut fiir
Organische Chemie zuriick und wurde
jiingst in Biomacromolecules, einer Fachzeit-
schrift der American Chemical Society, ver-
offentlicht.

Ziel: Nebenwirkungen reduzieren

Die spezifische Immuntherapie ist eine lang-
dauernde Allergietherapie zur Toleranzent-
wicklung, die unter anderem bei Allergien
gegen Hausstaubmilben oder Pollen mit
teilweise sehr guten Erfolgen eingesetzt
wird. Sie kann aber auch schwere Nebenwir-
kungen bis hin zum anaphylaktischen

Schock auslosen. Diese Nebenwirkungen
konnten mit dem neuen Konzept der
Nanotransporter reduziert werden. ,Wir
verstecken die Eiweiflsubstanzen fiir die
Allergieimpfung in den Nanokapseln, bis sie
zu dem Ort kommen, wo sie wirken sollen’,
erklirt Prof. Holger Frey vom Institut fiir
Organische Chemie das Prinzip.Als Verpa-
ckung und Transportvehikel dient Polyethy-
lenglykol (PEG), eine Substanz, die in ver-
schiedenen Bereichen der Medizin und
Kosmetik eingesetzt wird und in der Phar-
mazie zum Beispiel als Wirkstofftrager oder
Losevermittler dient. ,Wir haben nanome-
tergrofle Kapseln erzeugt, die sich erst 6ff-
nen, wenn sie innerhalb der Zellen in saures
Milieu kommen. Sie haben molekulare Soll-
bruchstellen und konnen dann am Zielort
ihre Fracht entladen®, fithrt Prof. Joachim
Saloga von der Hautklinik aus. Die Nano-
kapseln werden zu diesem Zweck unter die
Haut verabreicht, sodass sie nicht in den
Magen gelangen (wo auch ein saures Milieu
vorherrscht), sondern im Gewebe von anti-
genprisentierenden Zellen aufgenommen
werden und so in deren Lysosomen gelan-
gen, wo sie wirken sollen.

In seiner Arbeit stellt das Forscherteam
eine einfache Strategie zur Synthese der sdu-
reempfindlichen PEG-Nanotransporter vor,
die bei einem pH-Wert von 5 zerfallen, was
dem physiologischen pH-Wert im Endoly-
sosom entspricht. Die PEG-Verpackung 6ff-

netsichalso in einem entsprechenden Milieu
und zerfillt dann innerhalb von einigen
Tagen in ihre Bestandteile. Das neue Konzept
konnte bisher in Zellstudien, aber auch in
ersten Tierstudien mit Erfolg gepriift wer-
den. ,,Unsere Studien haben gezeigt, dass die
PEG-Nanotransporter mit ihrer Protein-
fracht von antigenprésentierenden Zellen
aufgenommen wurden’, so die Chemikerin
Hannah Pohlit. ,,Fiir die Patienten ist es von
groflem Vorteil, wenn wir die allergieausld-
senden Impfsubstanzen von den korpereige-
nen Abwehrstoffen, den Immunglobulinen,
abschirmen konnen, bis sie am richtigen
Platz angekommen sind®, ergénzt Dr. Iris
Bellinghausen von der Hautklinik der Uni-
versititsmedizin.

Ausblick

In Zukunft wollen die beteiligten Wissen-
schaftler an einem ,,molekularen Adressauf-
kleber fiir die Nanokapseln arbeiten. Ver-
gleichbar mit Adressetiketten bei einem
Paket oder Gepickstiick wiirde an der
Auflenseite der Nanokapseln eine Substanz
angebracht, die den Weg bis zum Zielort
weist. Wahrend die Mainzer Wissenschaftler
zundchst weiter mit Allergenen arbeiten, zei-
gen sie sich tiberzeugt davon, dass das Prin-
zip grundsitzlich auch fiir andere Erkran-
kungen geeignet ist und die Verpackung von
Proteinen in Nanokapseln eine noch breitere
Anwendung finden kénnte.
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Abb.1: Die Proteine fiir die spezifische Inmuntherapie werden in abbaubare Nanotransporter verpackt. Durch
die Verpackung der Proteine in den Nanotransporter kann die Immuntherapie mit verringerten Nebenwirkungen
durchgeftihrt werden. Innerhalb der Zelle wird der Nanotransporter gespalten und setzt seine Fracht frei, sodass die

Gewdhnung an das Protein stattfinden kann.

Autorin ausgezeichnet

Die Veroffentlichung geht auf eine mehrjah-
rige Zusammenarbeit zwischen den Grup-
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zuriick. Die Erstautorin der Studie, Hannah
Pohlit, wurde beim Deutschen Allergiekon-
gress 2015 in Koln fiir ihre Arbeit an dem
Thema mit dem ,,Forderpreis Allergologie®
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Bestandteile des Préparates. Nebenwirkungen: Erkrankungen des
Gastrointestinaltrakts: Magenbeschwerden, Durchfall (Haufigkeit auf
Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschatzbar). Erkrankungen des
Immunsystems: Allergische Reaktionen (Haufigkeit auf Grundlage der
verfiigbaren Daten nicht abschatzbar). Zinkorotat-POS® kann bei lang-
fristiger Einnahme Kupfermangel verursachen. Stand: April 2016.

(S) URSAPHARM

URSAPHARM Arzneimittel GmbH, Industriestrae 35
66129 Saarbricken, www.ursapharm.de



