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TOPIC

,Seltene” Allergene nach der TAV

Burak Uslu, Dresden; Tobias Ankermann, Kiel

Unter dem Begriff seltene Allergene werden nach Definition der Therapieallergene-Verordnung (TAV) diejenigen Aeroallergene verstanden,

fur die weniger als 20 % der Verordnungen einer Allergen-Immuntherapie ausgestellt werden [42]. Schaut man sich Studiendaten zur Hau-

figkeit der Allergien gegen sogenannte seltene Aeroallergene an, wird schnell klar, dass diese gar nicht so selten sind. Der vorliegende Text

soll iiber diese Aeroallergene informieren, Hinweise zur Diagnostik und zu den Méglichkeiten einer Allergen-Immuntherapie (AIT) geben.

Einleitung

Seltene Aeroallergeneim Sinne der TAV sind
z.B. Pollen der Esche, Zypresse, Olive, Krau-
terpollen (Beifu, Ambrosia=Ragweed,

Brennnessel, Wegerich), Allergene der
Schimmelpilze (z.B. Alternaria alternata),
Vorratsmilben, Hunde- und Katzenhaare.
Fir die meisten seltenen Allergene sind in
absehbarer Zeit keine Studien mit grolReren
Fallzahlen zu erwarten. Die Anwendungsvo-
raussetzungen von AlT-Préparaten fir die
haufigen Allergene Graser, Bdume, Milben,
Bienen- und Wespengift sind in der TAV
geregelt und diese unterliegen einer Zulas-
sungspflicht. Die AlT-Prédparate fiir seltene
Allergene unterliegen zwar nicht den Rege-
lungen der TAV, dennoch sind sie verord-

nungsfahig.

Definition der Pravalenz

Anteil der Personen in einer definierten
Population, die zu einem bestimmten Zeit-
punkt oder Zeitraum an einer bestimmten
Krankheit, hier an einer Allergie, leiden.
Die in den zitierten Studien meist ange-
gebene Pravalenz ist die Punktpravalenz,
d.h. der Prozentsatz Betroffener an einem
bestimmten Stichtag, z.B. von Haften-
berger et al. [28]. Dagegen beschreibt die
Periodenpravalenz den Anteil Betroffener
tber einen definierten Zeitraum (z.B. 12
Monate) die Lebenszeitprévalenz jemals in
ihrem Leben Betroffene.

Verbreitung, Allergie-
Pravalenz und
-Diagnosestellung

Esche

Die Esche ist in Mitteleuropa der Hauptver-
treter der Olbaumgewiéchse. Es sind ca. 65
Arten der Esche bekannt. In Europa sind 3
Arten heimisch: Die gemeine Esche (Fraxi-
nus excelsior), die Manna-Esche (Fraxinus
ornus) sowie die schmalblattrige Esche (Fra-
xinus angustifolia). Die Daten hinsichtlich
einer Sensibilisierung im Kindesalter sind
sehr heterogen und nicht solide. Die Pra-
valenz - im Sinne einer Punkt-Pravalenz -
einer Sensibilisierung gegeniiber Eschen-
pollen betragt in der deutschen Erwachse-
nenbevolkerung etwa 9 % [28], wéhrend es
fur Kinder in Deutschland dazu keine Daten

Blatt

Baum

Esche

Familie: Olbaumgewéchse

Verbreitung: In Europa heimisch

gibt. In einer retrospektiven Arbeit aus Chi-
na wurde bei Kindern (9527 Patientinnen
und Patienten) mit atopischer Dermatitis,
allergischer Rhinitis und Asthma in der Al-
tersgruppe 6-11 Jahre mittels Haut-Prick-
Testung bei 34% eine Sensibilisierung
gegeniiber Esche nachgewiesen [26]. In Ita-
lien und Frankreich werden 18-34 % aller al-
lergischen Erkrankungen auf Eschenpollen
zuriickgefiihrt [30, 46]. Eschenpollen treten
im gleichen Zeitraum wie Birkenpollen auf
und die klinische Symptomatik hinsichtlich
allergischer Rhinitis kann sich iiberlappen,
sodass die Diagnosestellung erschwert ist.
Das Majorallergen der Esche ist Frae 1, das
sIgE ist jedoch einzeln derzeit nicht kom-
merziell bestimmbar. Da eine hohe Kreuzre-
aktivitat mit dem Ole e 1 der Olive besteht,
sollte bei Patientinnen und Patienten mit

Blite

Majorallergen: Frae 1
(kreuzreaktiv mit Ole e 1)

- ) . N
Relevante Arten: Fraxinus excelsior, Prickl6sung in D verfigbar v
Fraxinus ornus, Fraxinus angustifolia NPT-Lésung in D verfiigbar xX*
Hauptbliitezeit: Marz bis Mai AIT-Lésung in D verfiigbar v
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Baum

Olive

Familie: Olbaumgewéchse

Verbreitung: Mittelmeerlander

Relevante Arten: Olea europaea

Hauptbliitezeit: April bis Juni

Verdacht auf Allergie gegen Eschenpollen
neben einer Haut-Prick-Testung das sIgE
gegen das Majorallergen Ole e 1 zur Diag-
nosesicherung bestimmt werden. Klinisch
relevante, anamnestisch abzufragende
Kreuzreaktivitaten sind auch fiir Forsythie,
Liguster, Jasmin und Flieder beschrie-
ben, da alle genannten Pflanzen zur Fami-
lie der Oleaceae gehdren und homologe

Ole e 1-dhnliche Allergene exprimieren.

Olive

Die Olive (Olea europaea) gilt als eine
der wichtigsten Ursachen fir allergische
Atemwegserkrankungen im Mittelmeer-
raum. In Spanien, Siditalien, der Tirkei
und Griechenland gehort die Olive zu den
wichtigsten Allergenen, die mit allergi-
scher Rhinokonjunktivitis assoziiert ist. Die
Hauptsaison fiir den Olivenpollenflug ist
von April bis Juni. In einer Studie wurde fiir
Siditalien eine Sensibilisierung gegeniiber
Olive bei 13 % der Erwachsenen und bei 8 %
der Kinder angegeben, wahrend diese An-
teile in Norditalien fiir Erwachsene bei 2 %
und fir Kinder bei 1 % lagen. Die Sensibili-
sierung war haufig mit einer polyvalenten
Sensibilisierung assoziiert [14]. In einer

© 123RF (1); AdobeStock: nahhan(2), Flower_Garden (3)
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Majorallergen: Ol e 1
(kreuzreaktiv mit Eschenarten)

Pricklosung in D verfligbar v*
NPT-Ldsung in D verfuigbar x*
AIT-L6sung in D verfligbar v

anderen Arbeit aus der Tirkei mit 344 Kin-
dern und Jugendlichen (12-18 Jahre) mit
Asthma bronchiale und allergischer Rhino-
konjunktivitis wurde bei 46 % eine Sensibi-
lisierung gegeniiber Olive nachgewiesen,
wovon 3% der Patientinnen und Patien-
ten eine relevante Allergie aufwiesen und
schlieRlich eine AIT erhielten [21]. Bisher

Steckbrief

Baum

Zypresse

Familie: Cupressaceae

Verbreitung: Nordamerika, Asien,
Siideuropa

Relevante Arten: Cupressus arizonica
(Nordamerika), Cupressus sempervirens
(Stdeuropa), Cuprocyparis leylandii

(in D und GB als Zierhecken)

Hauptbliitezeit: Februar bis April

ist in Deutschland keine Losung fiir die na-
sale Provokation (NPT-Losung) verfiigbar,
jedoch kann zum Nachweis einer Sensibi-
lisierung ein Prick-Test erfolgen bzw. das
slgE gegen Ole e 1 bestimmt werden.

Zypresse

Zypressen sind in warmen und subtropi-
schen Regionen Nordamerikas, Europas
und Asiens verbreitet und gehdren in diesen
Regionen neben Baumpollen zu den poten-
testen Allergenen, sodass die Exposition zu
klinisch relevanten Allergien fiihren kann
[8]. Zypressen werden auch in Deutschland
gerne als Zierpflanzen in Parks und Gérten
angepflanzt. Die Blitezeit ist vor allem Fe-
bruar bis April. Es besteht eine Kreuzreak-
tivitdt mit dem wild wachsenden Wachol-
der. Neben allergischen Symptomen kann
es bei Hautkontakt zu irritativ-toxischen
Effekten kommen. Die Pravalenz der Sensi-
bilisierung gegeniiber Zypressen im medi-
terranen Raum wird in einer Untersuchung,
in der Uberwiegend Erwachsene einge-
schlossen waren, mit 15 % angegeben [10].

Bliite

Majorallergen: Cup a 1
(Cupressus arizonica)
(kreuzreaktiv mit wildem Wacholder)

Pricklosung in D verfligbar xX*
NPT-Losung in D verfiigbar xX*
AIT-L6sung in D verfligbar x

*Zu beachten ist, dass sich Verfligbarkeit bzw. Lieferengpasse der Pricktest- und NPT-Losungen (NPT: nasale Provokation) d&ndern kénnen. Eine recht aktuelle
Orientierung bietet der AeDa unter 2 https://aeda.de/tabelle-seltene-allergene/. Bei Unklarheiten ist auch bei den Herstellerfirmen nachzufragen.
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In einer aktuelleren Arbeit aus Israel zeigte
sich eine Pravalenz bei Erwachsenen von
ebenfalls ca. 15% [47]. In Bayern und Ba-
den-Wirttemberg wurde eine Pravalenz der
Sensibilisierung gegeniiber Zypresse von
2 % bzw. 1 % nachgewiesen [32].

Die Diagnosestellung einer Allergie wird
durch das Vorhandensein unterschiedlicher
Majorallergene bei verschiedenen Zypres-
sen-Arten sowie das Fehlen von Prick-Test-
und  Provokations-Lésungen erschwert.
Das kommerziell verfligbare Majorallergen
Cup a 1 der nordamerikanischen Art Cupres-
sus arizonica ist nur bedingt aussagekréf-
tig, da hierzulande oft die Leylandzypresse
angepflanzt wird, im Mittelmeerraum vor
allem Cupressus sempervirens vorherrscht
und Daten aus Japan die Relevanz verschie-
dener Majorallergene bei unterschiedlichen

Zypressen- und Zedern-Arten aufzeigen [43].

Krauterpollen

Krauterpollen kommen ubiquitar und ganz-
jahrig vor. Es existieren ca. 50.000 ver-
schiedene Arten von Kréutern. Sie gehoren
zu den windbestdubenden Pflanzen, d.h.
die Pollen kénnen weite Strecken zuriickle-
gen. Die haufigsten Krauterpollen, die eine
klinisch-allergologische Relevanz haben,

Steckbrief

Pflanze Blatt

Beiful®

Familie: Korbbliitler (Asteraceae)

Verbreitung: In Europa heimisch

Relevante Arten: Artemisia vulgaris

Hauptbliitezeit: Juli bis Ende
September (April bis November)

Majorallergen: Art v 1

sind Beifull, Ambrosia, Brennnessel und
Wegerich. Zu Wegerich und Brennnessel
gibt es wenige Daten.

Der gemeine BeifuB (Artemisia vulgaris,
engl. Mugwort) wachst vor allem auf feuch-
ten und nahrstoffreichen Bdden (Acker,
Garten, Weiden). In Deutschland ist die
BeifuBallergie die wichtigste Krauterpollen-
allergie. Die Bliitezeit ist Juli bis Ende Sep-
tember, unter bestimmten Bedingungen
sogar April bis November. In der DEGS1-
Studie konnte in Deutschland bei 9% der
Erwachsenen eine BeifuB-Sensibilisierung
nachgewiesen werden [36], die Rate an
relevanten Allergien ist wegen der ver-
gleichsweise geringen Pollenzahl niedriger.
Die Pravalenz der BeifuRallergie in Europa
unter sensibilisierten Personen wird auf
durchschnittlich etwa 15 % geschatzt [23].
In Regionen mit erhohtem BeifuRvorkom-
men in Bayern und NRW wurde eine Préava-
lenz der Sensibilisierung gegeniiber Beiful
von 22 % bzw. 25 % nachgewiesen [32], bei
Kindern in Baden-Wiirttemberg fand sich
eine Sensibilisierungsrate gegeniiber Bei-
fuB von ca. 14 % [24].

Zur Identifikation einer priméaren Sensibili-
sierung gegeniiber BeifuB empfiehlt sich

Blite

Prickldsung in D verfiigbar v*
(eingeschrankt)

NPT-Ldsung in D verfiigbar v*
(eingeschrankt)

AIT-L6sung in D verfligbar v

(eingeschrankt)

(1), ThachThi (2), gelog67 (3)
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bei allergischen Symptomen im oben ge-
nannten Zeitraum die Bestimmung des
slgE gegen das Majorallergen Art v 1. Zu-
dem sind neben Prick-Tests zur Diagnose-
sicherung NPT-Losungen verfiigbar, auch
wenn immer wieder Lieferengpdsse auf-
treten.

Ambrosia (Ambrosia artemisiifolia, engl.
Ragweed) gehort zu den Korbblitlern. Ur-
spriinglich stammt Ambrosia aus Nord-
amerika und ist somit hierzulande ein Neo-
phyt, welcher sich bevorzugt in niederen
Lagen bis 400 m Seehdhe ansiedelt. Auf-
grund des Klimawandels breitet sich Amb-
rosia in Europa aus, vor allem in Osterreich
und in Deutschland (Brandenburg, Bayern,
Sachsen) [9]. Diese hochallergenen Pflan-
zen fiihren bei sensibilisierten Menschen
zu relevanten Allergiesymptomen sowie
Asthma bronchiale. Neben einer hohen
Allergenpotenz ist auch die im Vergleich
zu anderen Krdutern ca. 10-fach hohere
Pollenmenge fiir die klinische Relevanz ver-
antwortlich. Zudem kann Hautkontakt zu
Irritationen fiihren. Die Bliitezeit ist August
bis Oktober.

Die Pravalenz der Sensibilisierung gegen-
Uber Ambrosia wird in den USA mit 23-
32 % angegeben. In Europa gibt es starke
regionale Unterschiede. So liegt die Sen-
sibilisierungsrate in Deutschland bei 11 %
der Erwachsenen [42], in Ungarn bei 54 %,
wahrend in Landern wie Belgien, Finnland,
Irland, Norwegen und Spanien Sensibili-
sierungsraten <5 % festzustellen sind [11].
In einer aktuellen retrospektiven Arbeit
aus der Schwarzmeerregion der Tirkei
konnte gezeigt werden, dass von 3000
untersuchten Patientinnen und Patienten
mit allergischer Rhinokonjunktivitis und
Asthma 15% eine Ambrosia-Allergie hat-
ten und diese somit neben Hausstaubmil-
be als zweitwichtigstes Allergen zu sehen
war [2]. Ambrosia kann haufig als Kosensi-
bilisierung mit BeifuR und anderen Graser-
pollen auftreten. Zur Diagnosesicherung



© AdobeStock: As13Sys(1), Ruckszio (2), I0nus Yevkosa (3)

Steckbrief

Pflanze Blatt
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Blute

Ambrosia (BeifuBBblattriges Traubenkraut)

Familie: Korbbliitler (Asteraceae)

Majorallergen: Amb a 1

Verbreitung: Nordamerika, Prickldsung in D verfligbar v*
Neophyt in Europa NPT-Lésung in D verfiigbar v*
Relevante Arten: Ambrosia artemisiifolia (eingeschrankt)

Hauptbliitezeit: August bis Oktober AIT-Losung in D verfiigbar v

und Therapieentscheidung sollte neben
Haut-Prick-
Tests das Markerallergen Amb a 1 heran-

verfligbaren L&sungen fir

gezogen werden.

Vorratsmilben

Die Allergie gegen Vorratsmilben nimmt
immer mehr an Bedeutung zu, insbeson-
dere bei Erwachsenen. Es existieren iiber
50.000 unterschiedliche Milbenarten und
150 Spezies der Vorratsmilben. AulRer Lepi-
doglyphus destructor zeigen Vorratsmilben
nur eine sehr geringe Kreuzreaktivitat mit
den Hausstaubmilben (D. pteronyssinus, D.
farinae) [13, 48, 51].

Die wichtigsten Vorratsmilben sind Pflau-
men-/Heumilbe (Lepidoglyphus destruc-
tor), Mehlmilbe (Acarus siro), Haus-/Mo-
belmilbe (Glycyphagus domesticus) und
die Modermilbe (Tyrophagus putrescen-
tiae). Sie kommen hauptséchlich in Heu-,
Stroh- und in Tierfutterlagern vor, aber
auch in langer gelagerten, offenen Mehl-
packungen und Fertigmischungen in Ki-
chenschranken, wobei die Exposition z. B.
zu Asthma-Symptomen fiihren kann (,Pan-
cake-Syndrom”). Besonders stark expo-

© Adobe Stock: Tomasz (1), shoma81 (2 + 3)

niert sind Personen, die beruflich Kontakt
mit Getreide und Lebensmitteln haben, wie
auf dem Bauernhof oder in der Landwirt-
schaft, sowie Menschen, die mit Labor-
tieren oder in der Tierhaltung arbeiten. Sie
gehdren somit zu besonders gefahrdeten
Personengruppen [13].

Steckbrief

Heumilben Mehimilbe

Vorratsmilbe

Familie: Acaridae

Verbreitung: Europa

Relevante Arten: Pflaumen-/Heumilbe
(Lepidoglyphus destructor), Mehlmilbe
(Acarus siro), Haus-/Mobelmilbe
(Glycyphagus domesticus), Moder-
milbe (Tyrophagus putrescentiae)

Vorkommen: Heu-, Stroh- und
Tierfutterlager, verpacktes Mehl

Hinsichtlich der Prévalenz gibt es weltweit
regionale Unterschiede. Die Pravalenz der
Sensibilisierung gegeniiber Vorratsmilben
wird in Deutschland fiir die erwachsene All-
gemeinbevdlkerung mit 23 %, in Frankreich
bei Asthmapatientinnen und -patienten mit
44 %, bei Backerinnen und Béckern in Nor-
wegen mit 20 % und in ltalien bei Mitarbei-
tenden in der Fleischproduktion mit 15%
angegeben [13]. Zur Prévalenz bei Kindern
gibt es nur wenige Daten. In einer aktuellen
Arbeit wurde bei von 368 Kindern mit Asth-
ma, allergischer Rhinitis oder atopischer
Dermatitis eine Sensibilisierungsrate von
37 % nachgewiesen. Dabei lag die Sensibi-
lisierungsrate bei Kindern, die in landliche-
ren Gebieten lebten, im Vergleich zu Kin-
dern aus GroRstadten deutlich hoher (58 %
versus 17 %) [34].

Schimmelpilze

Schimmelpilze kommen weltweit ubiquitar
in der Natur vor und kénnen besonders gut
bei feuchter Warme gedeihen. Allergische

VergroRerung einer Mehimilbe

Majorallergene: u.a. Lep d 2,
Lep d 10 (kreuzreaktiv mit
Krustentieren)

Pricklosung in D verfligbar v*
(eingeschrankt)

NPT-Lésung in D verfligbar xX*
AIT-Losung in D verfiigbar v

(Indikation nur in Einzelféllen)

*Zu beachten ist, dass sich Verfligbarkeit bzw. Lieferengpasse der Pricktest- und NPT-Losungen (NPT: nasale Provokation) d&ndern kénnen. Eine recht aktuelle
Orientierung bietet der AeDa unter 2 https://aeda.de/tabelle-seltene-allergene/. Bei Unklarheiten ist auch bei den Herstellerfirmen nachzufragen.
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Aspergillus fumigatus
Schimmelpilze

Familie: Aspergillaceae (Aspergillus
und Penicillium), Pleosporaceae (Al-
ternaria alternata) und Davidiellaceae
(Cladosporium herbarum)

Verbreitung: ubiquitar

Relevante Arten: Alternaria alternata,
Aspergillus fumigatus, Cladosporium
herbarum, Penicillium notatum

Vorkommen: Graser, Getreide,
Pflanzenreste, Boden

Sporensaison: Juli und August
(fir Cladosporium und Alternaria)

Alternaria/Cladosporium
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Penicilllium notatum

Majorallergen: Alt a 1; Asp f 1, Asp f
3 (kein dominantes Majorallergen fiir
Cladosporium oder Penicillium)

Pricklosung in D verfligbar v*
(fur Alternaria alternata)

NPT-L6ésung in D verfligbar v*
(fur Alternaria alternata und
Cladosporium herbarum))
AIT-Losung in D verfiigbar v

(nur sinnvoll fur Alternaria alternata)

Reaktionen vom Typ I, Typ lll und Typ IV
(oder nach EAACI Typ |, IVa, b und V) sind
moglich, wobei vor allem Inhalationsaller-
gien im AuRenbereich relevant sind. Beein-
trachtigungen in Innenrdumen sind selten
allergisch bedingt, sondern vor allem irri-
tativ-toxisch. Das Vorkommen weist starke
regionale Unterschiede auf. Die haufigsten
Genera der Schimmelpilze sind Alternaria
alternata, Aspergillus fumigatus, Cladospo-
rium herbarum und Penicillium. Die grolte
klinische Bedeutung kommt Alternaria alter-
nata zu, welcher Graser und Getreide koloni-
siert und auch auf den absterbenden Pflan-
zen persistiert. Die Sporen der Pilze sind vor
allem im Sommer (Juli und August) in der
Luft im AuRenbereich préasent, kénnen aber
auch in feuchten Raumen vorkommen, wo
dann andere Schimmelpilze dominieren.

Eine friihe Sensibilisierung mit Alternaria
alternata im Kindesalter stellt einen Risi-
kofaktor flir Asthma-Exazerbationen und
die Entwicklung eines schweren Asthmas
dar [27]. Die Prévalenz der Sensibilisierung

gegeniiber Alternaria alternata variiert deut-
lich von Land zu Land. Die groen Unter-
schiede in den ver6ffentlichten Daten zur
Pravalenz von Alternaria alternata machen
es sehr schwierig, die tatsachliche Pra-
valenz einer Sensibilisierung gegeniiber
diesem Allergen zu ermitteln. Ein Problem
stellt auch die fehlende Standardisierung

Hund

Katze

Katzen und Hunde

Familie: Felidae bzw. Canidae

Verbreitung: In Deutschland
16 Mio. Katzen und knapp
11 Mio. Hunde als Haustiere

Majorallergene: Fel d 1 bzw. Can f 1,
Canf2,Canf5

© AdobeStock: everigenia(1), Henri Koskinen (2), sinhyu (3)
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der fiir die Diagnostik verwendeten Extrak-
te dar. In Europa besteht eine Prédvalenz
von 5%, in einigen mediterranen Landern
(Spanien, Griechenland) bis zu 20 % [52].
In einer aufwendigen Untersuchung zeigte
sich eine Sensibilisierung in der Allgemein-
bevdlkerung in den USA fiir Alternaria alter-
nata von 17 %, fiir Aspergillus fumigatus von
14 %, fiir Cladosporium herbarum von 11 %
und fiir Penicillium chrysogenum von 11 %
[35]. In einer retrospektiven Analyse mit
207 Kindern (1-17 Jahre) war bei Patien-
tinnen und Patienten mit persistierendem
Asthma Alternaria alternata mit 17 % das
haufigste Allergen, gegen das Kinder sensi-
bilisiert waren [37]. Eine Monosensibilisie-
rung mit Alternaria alternata ist sowohl bei
Kindern als auch bei Erwachsenen selten
und die polyvalente Sensibilisierung sowie
die zeitliche Uberlappung der klinischen
Symptomatik mit Gréserpollen fiihrt dazu,
dass die Alternaria alternata-Allergie oft
unterdiagnostiziert bleibt.

Bei der weltweiten Verbreitung der Alter-
naria alternata-Sporen und Zunahme der
Sensibilisierung spielt der Klimawandel
eine wichtige Rolle. In einer aktuellen Ar-
beit konnte gezeigt werden, dass durch den
Klimawandel und durch akute Temperatur-
stiirze entstehende Stiirme bei Gewittern

\

Fell einer Katze

Pricklosung in D verfligbar v*
NPT-Losung in D verfiigbar v*
AIT-L6sung in D verfiigbar v

(Indikation nur in Einzelféllen)

© AdobeStock: Krakenimages.com(1), Dyrefotografi.dk (2), Maliflower73 (3)



zu weiterer Verwirbelung der Sporen fiihren
und dadurch die Getreidefelder mit Alterna-
ria-alternata-Sporen infiziert werden [31].
Eine weitere Erklarung fiir die hohen Sensi-
bilisierungsraten gegen Alternaria alternata
ist die orale Aufnahme der Alternaria alter-
nata-Sporen Uber infizierte Kiwis [31].

Zu beachten ist, dass in der Sensibilisie-
rungsdiagnostik im sx1-Screening Alterna-
ria alternata nicht enthalten ist. Zur Diagno-
sesicherung einer Alternaria-Allergie eignet
sich neben der Haut-Prick-Testung die Be-
stimmung des sIgE gegen das Majoraller-
gen Alt a 1 und schlieBlich die spezifische
nasale Provokation mit Alternaria alternata-
Extrakt. Fir Cladosporium herbarum gibt
es kein dominierendes Majorallergen, eine
NPT-LOsung ist verfligbar.

Katzen und Hunde

Weltweit gehdren Hunde und Katzen zu den
wichtigsten und am weitesten verbreiteten
Haustieren, so auch in Deutschland. Hierzu-
lande leben ca. 16 Millionen Katzen in 26 %
der Haushalte und 10,7 Millionen Hunde in
21% der Haushalte [42]. In den USA liegt
bei 6-jahrigen Kindern die Sensibilisierung
gegen Katzenhaare bei 12% und diejeni-
ge gegen Hundehaare bei 12% [39]. Laut
KiGGS-Studie ist die Sensibilisierung gegen
Katzenhaare bei Kindern in Deutschland mit
8-9% die dritthdufigste Sensibilisierung
iberhaupt, nach Hausstaubmilben und Gra-
serpollen [29]. Diese richtet sich bei Katzen
zu circa 90 % gegen das Majorallergen Fel d
1[33], bei Hunden existieren mehrere Major-
allergene. Es ist nicht eindeutig belegt, wie
viele der sensibilisierten Kinder tatsachlich
eine klinisch relevante Allergie entwickeln.

Tierhaarallergene wie Hautschuppen und
Speichelproteine binden sich leicht an Haa-
re, Kleidung und Textilien, was ihre weitrau-
mige Verbreitung begiinstigt, auch in tier-
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freien Umgebungen. Daher lassen sich in
offentlichen Einrichtungen wie KiTas, Schu-
len, Hotels, Kinos oder Verkehrsmitteln
haufig Allergene von Katzen nachweisen.
Selbst nach Entfernung des Tieres kénnen
Allergene in Innenrdumen iiber langere Zeit
nachweisbar bleiben. Alle Katzen und Hun-
de setzen Allergene frei, unabhangig von
Alter, Geschlecht, Rasse oder Haarlénge.

Herausfordernde Diagnostik

Die Diagnosestellung einer Allergie durch
seltene Allergene ist durch die geringe Ver-
fligbarkeit von NPT-Lésungen erschwert.
Fir die von manchen Klinikern praktizierte
Durchfiihrung einer NPT mit Prick-Test-
Losungen in 1/10 Verdiinnung fehlt die
Evidenz, zudem sind irritative Reaktionen
moglich, denkbar ist jedoch der Ausschluss
einer Allergie bei negativem Ergebnis. Da-
her muss sich die Diagnosestellung einer
seltenen Allergie vor allem auf die Symp-
tomatik, ggf. mittels Symptomtagebuch,
die dazu passende Sensibilisierungs-Dia-
gnostik sowie ggf. auf ein unzureichendes
Therapieansprechen auf eine AIT mit hau-
figeren Allergenen im gleichen Symptom-
Zeitraum stiitzen. Die Verfligbarkeit von
Prick-Test-Losungen und NPT-L6sungen ist
in verschiedenen Landern unterschiedlich.
Die direkte Nachfrage bei den Herstellern
ist manchmal sinnvoll und erforderlich. Fiir
Deutschland bietet die regelmaRig aktua-
lisierte Webseite des Arzteverbands Deut-
scher Allergologen (AeDA) Informationen
Uber lieferbare Allergen-Préaparate, ein-
schlieBlich subkutaner (SCIT) und sublin-
gualer (SLIT) Therapiepréparate, aber auch
Uber verfligbare Prick- und NPT-Losun-
gen. Diese findet sich auf der Website des
AeDA [5].

Die Komponentendiagnostik mit Bestim-
mung von spezifischen IgE (sIgE) gegen

Majorallergene kann in vielen Fallen bei der
Diagnosestellung einer seltenen Allergie
unterstiitzen. Auch wenn manche Kompo-
nenten nicht einzeln bestimmbar, sondern
nur in multiplexen Plattformen enthalten
sind (wie z.B. Fra e 1 der Esche, gute Aus-
weichmdglichkeit ist hier das sIgE gegen
Ole e 1 der Olive), wird eine Anamnese- und
symptomorientierte Diagnostik mit der ge-
zielten Bestimmung des slIgE gegen einzel-
ne Komponenten empfohlen.

Identifizierung von pflanzlichen

Aeroallergenen

z.B.
Deutscher Allergie- und Asthmabund
(DAAB) [16]; App-basiert (Pollen+,
MASK-air; Husteblume)

I Nutzung von Pollenflug-Kalendern,
z.B. vom DWD [17] oder ZAUM [55]

I Nutzung von Pflanzenbestimmungs-

I Symptomtagebuch: Vorlage

Apps, z.B. Flora Incognita, kostenlos,
werbefrei, hohe Spezialisierung und
gute Datenschutz/Offline-Funktionen

AIT mit seltenen Allergenen

Seltene Therapieallergene im Sinne der
TAV gelten als Individualrezepturen nach
§ 21 Arzneimittelgesetz (AMG) und be-
notigen keine Zulassung (Tab. 1). Diese
Fertigprodukte unterliegen einer Char-
genkontrolle beim Paul-Ehrlich-Institut.
AlT-Individualrezepturen dirfen nicht
mit TAV-Allergenen gemischt werden.
Voraussetzung fir eine AIT ist eine mdg-
lichst sichere Diagnosestellung, gekenn-
zeichnet durch eine klinisch relevante
Rhinitis/Rhinokonjunktivitis

und/oder allergisches Asthma mit dem

allergische

Nachweis einer korrespondierenden, kli-
nisch relevanten Sensibilisierung sowie
Symptomen trotz symptomatischer The-
rapie, bei nicht durchfiihrbaren oder nicht

*Zu beachten ist, dass sich Verfiigbarkeit bzw. Lieferengpasse der Pricktest- und NPT-Losungen (NPT: nasale Provokation) &ndern konnen. Eine recht aktuelle
Orientierung bietet der AeDa unter 2 https://aeda.de/tabelle-seltene-allergene/. Bei Unklarheiten ist auch bei den Herstellerfirmen nachzufragen.


https://aeda.de/tabelle-seltene-allergene/
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Tabelle 1. Beispiele fiir aktuell als Fertigprodukte erhiltliche Individualrezepturen

zur AIT mit Allergengruppen, fiir welche die in Deutschland geltende Therapieallergene-
Verordnung (TAV) keine Giiltigkeit besitzt

Alle Krauterpollen

Andere Baumpollen

Maispollen

Tierallergene

Hausstaubmilben

Vorratsmilben

Schimmelpilze

Insekten
(auBer Bienen und Wespen)

Nahrungsmittel

Beiful

Traubenkraut (Ragweed)
Wegerich

Glaskraut

Esche

Olivenbaum

Zeder

Zypresse

Mais

Katze

Hund

Pferd

Rind

Euroglyphus

Blomia

MehImilbe
Pflaumenmilbe
Modermilbe

Hausmilbe

Alternaria
Cladosporium
Aspergillus

Penicillium

Gemeine Kiichenschabe
Deutsche Kiichenschabe

Amerikanische Kiichen-
schabe

Erdnuss

Artemisia vulgaris
Ambrosia artemisiifolia
Plantago lanceolata
Parietaria officinalis
Fraxinus excelsior

Olea europaea

Juniperus ashei
Cupressus sempervirens
Zea mays

Felis domesticus

Canis familiaris

Equus caballus

Bos domesticus
Euroglyphus maynei
Blomia tropicalis

Acarus siro
Lepidoglyphus destructor
Tyrophagus putrescentiae
Glycophagus domesticus
Alternaria alternata
Cladosporium herbarum
Aspergillus fumigatus
Penicillium chrysogenum
Blatta orientalis

Blattella germanica

Periplaneta americana

Arachis hypogaea

Quelle [41]

ausreichend effektiven MalRnahmen einer
Allergenkarenz.

Esche und Olive

Zur AIT mit Olbaumgewichsen (Esche, Oli-
ve) bei Kindern gibt es nur wenige Daten und
nur vereinzelte Studien. In einer aktuellen
retrospektiven Real life-Studie aus Spanien
wurde bei 77 Kindern eine SCIT mit einer
Graspollen- und Olea europa-Mixtur hin-
sichtlich Effektivitdt und Sicherheit unter-
sucht. Nach 3 Jahren SCIT kam es zu einer
signifikanten Verbesserung der Symptome
und zu einer Abnahme des Medikamenten-
verbrauchs. Zudem wurde nach Abschluss
der Behandlung ein signifikanter Rick-
gang der spezifischen IgE-Werte fiir Graser
und fiir Olea europaea beobachtet [44]. In
einer weiteren Arbeit aus Jordanien, in der
liberwiegend erwachsene und nur wenige
Kinder und Jugendliche (insgesamt 86 Pa-
tientinnen und Patienten) mit allergischem
Asthma eingeschlossen waren, wurde eine
SLIT mit Olivenpollenextrakt untersucht.
Dabei konnten ein deutlicher Riickgang des
Medikamentenverbrauchs und eine Verbes-
serung der Asthmasymptome sowie eine
gute Vertraglichkeit nachgewiesen werden
[3]. Auch in Deutschland sind Oliven- und
Eschenpréparate sowohl fiir eine SCIT und
als auch fiir eine SLIT verfligbar.

Krauterpollen

Hinsichtlich einer AIT existieren beson-
ders fiir die SLIT mit Ambrosia (Ragweed)
mehrere Studien, welche die Wirksamkeit
und Vertraglichkeit auch bei Kindern zeig-
ten und zur Zulassung einer SLIT ab dem
Altern von 5 Jahren fiihrten. Zur SCIT mit
Ragweed bei Kindern gibt es keine Daten,
SCIT-Praparate sind jedoch als Individual-
rezepturen verfiigbar. Aufgrund der Daten-
lage empfiehlt die S2k-Leitlinie AIT bei Kin-
dern mit Ragweed-Allergie eine AIT in Form
einer SLIT [45)]. Ein aktueller Review von
Phase-3-Studien bestétigte die Wirksam-
keit und Sicherheit einer SLIT bei Kindern
mit u.a. Ragweed [12].



Es gibt nur vereinzelte Arbeiten zur AIT bei
BeifuBB-Allergie (Mugwort), z.B. aus China.
So konnten die Wirksamkeit und Sicher-
heit der BeifuR-SLIT in einer Studie, die
57 Kinder einschloss und in einer zweiten
Studie, in der 75 Kinder und Erwachsene
eingeschlossen wurden, gezeigt werden
[22, 50]. Danische Registerdaten von 2024
zeigten bei allergischer Rhinitis (auch bei
Kindern) nach einer BeifuR-AIT in den ers-
ten 5 Jahren einen geringeren Bedarf an
nasalen Kortikosteroiden [6]. Somit kann
bei klinisch relevanter Allergie im Einzel-
fall eine BeifuR-SCIT oder -SLIT erwogen
werden. Neben Individualrezepturen sind
vor Jahren zugelassene Fertigarzneimittel
mit BeifuBB-Praparaten verfiigbar, welche
jedoch kaum noch lieferbar sind.

Zur Therapie mit den Allergenen Brennnes-
sel, Wegerich und Zypresse waren bei der
Recherche keine systematischen Untersu-
chungen zu identifizieren.

Vorratsmilben

Zur AIT bei Vorratsmilben-Allergien liegen
nur wenige Untersuchungen vor. In einer
Placebo-kontrollierten nicht randomisier-
ten Studie an 35 Patientinnen und Patien-
ten mit Sensibilisierung gegen Lepidogly-
phus destructor konnte im Rahmen einer
SCIT eine signifikante Verbesserung von
Medikations-Scores, eine Abnahme der
Prick-Test-Reaktivitét, der Hyperreaktivitat
im Metacholintest und eine Abnahme der
Sputum-Eosinophilie bei guter Vertraglich-
keit gezeigt werden [4]. Eine weitere Unter-
suchung konnte bei Erwachsenen (SCIT) ei-
nen Rickgang der nasalen Reaktivitat und
Symptom-Scores zeigen [7]. Spezifische
Daten fiir Kinder liegen hierzu nicht vor.
Da nur eine geringe Kreuzreaktivitat mit D.
pteronyssinus und D. farinae besteht, sollte
bei entsprechendem Verdacht auf eine Vor-
ratsmilbenallergie auf eine Sensibilisierung
gegen Vorratsmilben getestet werden. Bei
nur sehr begrenzter Evidenz fiir eine Vor-
ratsmilben-SCIT und fehlender Evidenz fiir
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eine SLIT sowie dem Fehlen von NPT-L6-
sungen hierzulande zum Beweis einer re-
levanten Allergie ist die Indikation fiir eine
AIT nur in Einzelféllen zu stellen. Hervorzu-
heben ist, dass eine AIT gegen Hausstaub-
milben nicht wirksam gegen Vorratsmilben
ist. Fir Vorratsmilben-AIT sind SCIT- und
SLIT-Préaparate verfiigbar (siehe auch [13]).

Schimmelpilze

Fiir die saisonalen Outdoor-Schimmelpilze
Alternaria alternata und Cladosporium her-
barum liegen wenige methodisch gute Daten
fiir Kinder vor. Die wenigen vorhanden Daten
belegen allerdings fiir Alternaria alternata die
Wirksamkeit und Sicherheit einer SLIT und
einer SCIT, sodass eine AIT bei klinisch rele-
vanter Allergie nach strenger Indikationsstel-
lung sinnvoll ist. SCIT und SLIT-Préparate,
einschlieBlich eines Alt a 1-Allergoids, sind
verfligbar, wenn auch nicht immer lieferbar.
Fir Cladosporium liegen deutlich weniger
Daten vor, die zudem bei Kindern nicht kon-
gruent eine gute Wirksamkeit nachweisen.
Da fiir eine Cladosporium-AIT neben einer
sparlichen Datenlage auch mehr Nebenwir-
kungen beschrieben sind, ist eine AlIT-Indika-
tion nur sehr zurlickhaltend zu stellen.

Fir Indoor-Schimmelpilze, wie Aspergillus
und Penicillium sp., ist bei sehr begrenzter
Datenlage eine AIT aktuell nicht sinnvoll,
hier steht die Sanierung der Innenrdume
im Vordergrund. Es befinden sich weite-
re Praparate zur AIT von Schimmelpilz-
allergien in Entwicklung, die keine nativen
Schimmelpilzallergene, sondern rekombi-
nante Allergene und Allergoide oder arti-
fizielle Peptide verwenden (vgl. [25, 45]).

Katzen und Hunde

Zur AIT einer Katzenhaarallergie stehen Pra-
parate als Individualrezepturen sowohl zur
SCIT als auch zur SLIT zur Verfiigung. Fir
beide Applikationsformen konnte eine klini-
sche Wirksamkeit in Studien mit einer gerin-
gen Probandenzahl gezeigt werden und eini-
ge Préparate befinden sich auf dem Markt.

Eine individuelle Beurteilung der Nebenwir-
kungsrate bei Kindern ist aufgrund der spér-
lichen Daten nicht mdglich. Anekdotisch
wird von schwereren Nebenwirkungen be-
richtet und es wird empfohlen, bei Durchfiih-
rung einer AIT mit Katzenallergenen auf eine
gute Kontrolle eines bestehenden Asthmas
zu achten [15, 18, 49]. In den europaischen
Leitlinien wird eine AIT mit Katzenallerge-
nen daher nur nach Abwagung im Einzelfall
bei objektiv durchgefiihrten Karenzmalnah-
men empfohlen [15, 19, 20, 54].

Zur AIT einer Hundehaarallergie stehen
Praparate zur SCIT zur Verfiigung. Die vor-
liegenden Untersuchungen (drei &ltere ran-
domisierte kontrollierte Studien fiir SCIT,
eine Ubersicht) sind aufgrund heterogener
Allergene und differenter Dosierungen so-
wie unterschiedlicher Endpunkte nicht gut
vergleichbar. Diese an Kindern und Erwach-
senen durchgefiihrten Untersuchungen
zeigten im Hinblick auf den Endpunkt ,Ver-
besserung einer allergischen Rhinitis" keine
statistisch signifikanten Ergebnisse [38, 40,
53]. Eine neuere unkontrollierte Untersu-
chung an wenigen Erwachsenen zeigte eine
Verbesserung des Symptom-Scores bei al-
lergischer Rhinitis und eine Verbesserung
von Scores, die die Lebensqualitat erfassen.
Vorliegende Daten dokumentieren relativ
hohe Raten an unerwiinschten Wirkungen
bei AIT (SCIT) mit Tierallergenen (Ubersicht
bei [42]). Eine AIT bei Hundehaarallergie
kann aufgrund der sparlichen Datenlage im
Einzelfall nach Aufklérung iiber die nicht
eindeutige Datenlage mit SCIT-Praparaten
erwogen werden.

Zusammenfassend ist aufgrund der vor-
liegenden spérlichen Daten zu Effektivitat
und Sicherheit einer AIT bei Katzen- oder
Hundehaarallergie, insbesondere bei Kin-
dern und Jugendlichen, eine allgemeine
Aussage zu den Erfolgsaussichten nicht
moglich. Eine AIT bei Katzenhaarallergie
kann im Einzelfall bei Patientinnen und
Patienten mit schwerer Allergie, die durch
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Allergenkarenz und Pharmakotherapie
nur unzureichend behandelt ist, und bei
Sensibilisierung gegen Fel d 1 erwogen
werden.

Zusammenfassung

Selten bedeutet laut Duden ,in kleiner Zahl
(vorkommend, vorhanden)”. Das Adjektiv
,selten” ist in der Medizin nicht nur bezo-
gen auf Krankheiten, sondern auch in der
Allergologie irrefiihrend. Denn die im Text
beschriebene Pravalenzen belegen, dass
selten doch nicht immer selten ist. Seltene
Aeroallergene im Sinne der TAV sind ein oft
unterschatztes Problem in der Allergologie,
seltene Allergene sollten also nicht (ber-
sehen werden. Ein Symptomtagebuch und
Pflanzenbestimmungs- sowie Pollenflugka-
lender-Apps sind hilfreich fiir die Erhartung
der Verdachtsdiagnose einer Allergie gegen
ein seltenes Allergen im Sinne der TAV. Eine
gezielte Diagnostik und eine individuelle

Therapieentscheidung sind essenziell und
sollten h&ufiger als bisher in der Praxis im
Allgemeinen Ublich in Betracht gezogen wer-
den. Wahrend fiir einige Allergene (z.B. Olive,
Ragweed, Alternaria alternata) eine Wirksam-
keit der AIT gezeigt werden konnte, fehlen fiir
andere (z.B. Brennnessel, Wegerich, Zypres-
se) systematische Untersuchungen. Auch
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