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Die Protein- und Hormonexpression dendritischer Zellen der Epidermis in der akuten UV-Dermatitis ist
bislang noch wenig erforscht worden. Ziel dieser Arbeit war die immunhistochemische Untersuchung
der Apoptose und Proteinexpression dendritischer Zellen in der menschlichen Epidermis nach akuter
ultravioletter (UV) Bestrahlung. Die Apoptose spielt in der Regulation der Gewebshomdostase eine
wichtige Rolle. Eine Suppression der Apoptose kann zu malignen und pramalignen Zustanden fuhren,
die dann in der Bildung chemo- und strahlentherapeutisch resistenter Neoplasien resultieren kénnen.
Weiter wurde die Rolle dendritischer Zellen bei der Elimination bzw. Phagozytose von apoptotischen
Sonnenbrandzellen untersucht. Mit dieser Arbeit sollte ein Beitrag zum Verstandnis der veranderten
Homdostase, Proteinexpression und Apoptose als ein Ko-Faktor der Karzinogenese in der UV-
Dermatitis geleistet werden.

An bioptisch gewonnen Hautproben von 31 Probanden wurden mittels zweier geeigneter immunhisto-
chemischer Untersuchungsverfahren (Indirekte-Immunperoxidase und APAAP-Methode) epidermale
Zellen in Normalhaut und UV-bestrahlter Haut (4-fache minimale Erythemdosis, UVA- und UVB-
Strahlung) immunhistochemisch charakterisiert. Ziel dieser Arbeit war die Untersuchung des anti-
apoptotischen Proteins bcl-2, der Hitzeschockproteine 27 und 72 (HSP27, HSP72) und neuro-
hormonaler Marker (Neurofilamente (68kD, 70kD, 200kD), Protein-Gen-Produkt 9.5, a-Melanozyten-
Stimulierendes-Hormon @-MSH)) bei dendritischen Zellen und Sonnenbrandzellen der akuten UV-
Dermatitis. Anhand von Paraffinserienschnitten wurden Merkelzellen, Melanozyten, Langerhanszellen
und Sonnenbrandzellen auf die Expression der oben genannten Proteine und Hormone in Ko-Lokalis-
ationstechnik mit monoklonalen Antikdrpern untersucht.

In der UV-Dermatitis konnte eine deutliche Aufregulation von HSP27 und a-MSH bei Keratinozyten im
Vergleich mit Normalhaut beobachtet werden. Bei Merkelzellen und Melanozyten lie3 sich nach UV-
Bestrahlung der Haut eine Expression des anti-apoptotischen Proteins bcl-2, der Hitzeschockproteine
27, 72 und des a-Melanozyten-Stimulierenden-Hormons nachweisen. Langerhanszellen zeigten sich
in UV-bestrahlter Haut deutlich vermindert (um 50-70%) und lieBen nur in einem Préparat (von n=31)
die Expression des anti-apoptotischen Proteins bcl-2 erkennen. Sonnenbrandzellen waren fur bcl-2,
HSP27, HSP72 und a-MSH-negativ. Neurofilamente sowie Protein-Gen-Produkt 9.5 (PGP 9.5)-
positive Fasern und Verbindungen von Merkelzellen und Langerhanszellen mit neurofilamentéren
Strukturen waren in der UV-bestrahlten Epidermis in dieser Arbeit nicht zu erkennen. In der UV-
Dermatitis konnten bei 30% der CDla positiven Langerhanszellen (n=15) dendritische Fortsatze
beobachtet werden, die apoptotische transepidermale Sonnenbrandzellen umschliel3en.

Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen einen durch das bcl-2 Protein gehemmten apoptotischen Zelltod
und die Expression von Hitzeschockproteinen 27 und 72 bei Merkelzellen und Melanozyten, sowie
den suppressiven Einfluld von UV-Strahlung auf das neuroimmunologische Gleichgewicht der



Epidermis. Die fehlende Anfarbung nervaler / neuronaler Proteine (PGP 9.5, Neurofilamente) in der
UV-Dermatitis gibt einen Hinweis auf eine Schadigung dieser Strukturen durch UV-Bestrahlung bzw.
stellt einen Riickgang der Immunreaktivitdt von Neurofilamenten / Protein-Gen-Produkten mit den
eingesetzten Antikorpern dar. Die beobachteten Langerhanszellen, die ihre dendritischen Fortséatze
um benachbarte Sonnenbrandzellen legen, sind mdglicherweise als ein Zeichen der Interaktion
zwischen Langerhanszellen und Sonnenbrandzellen bzw. als ein Hinweis auf phagozytierendes
Verhalten von Langerhanszellen gegentiber Sonnenbrandzellen zu werten.

Die in dieser Arbeit dargestellte Aufregulation von bcl-2, Hitzeschockproteinen und a-MSH bei
Keratinozyten, Merkelzellen und Melanozyten in der akuten UV-Dermatitis fordert das Uberleben der
betroffenen Zellen und kann zu einer fortgesetzten Proliferation fiihren. Dies beinhaltet wiederum die
Gefahr des Uberlebens von Mutationen und endet in der Karzinogenese. Therapeutische Ansatz-
punkte konnten eine Induktion zelluldrer Schutzproteine (Hitzeschockproteine) verfolgen bzw. die
Hemmung der Proteinexpression des anti-apoptotischen Proteins bcl-2 bei entsprechenden bcl-2
positiven Tumoren zum Ziel haben.



