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Der 3HT-Memory-Spot wird zur Überprüfung der allgemeinen Lymphozytenfunktion sowie der immunologischen
Gedächtnisfunktion verwendet und in der Erregerdiagnostik zum Nachweis einer Infektion (z.B. Borrelien) eingesetzt.
Ein wichtiges Anwendungsfeld des 3HT-Memory-Spots ist die Detektion von Sensibilisierungen gegen Metalle, 
Nahrungsmittel oder Medikamente, die sich symptomatisch als Kontaktallergie (Kontaktekzem), Nahrungsmittel-
oder Arzneimittelunverträglichkeit  äußernde Typ IV-Allergien (Überempfindlichkeitsreaktionen vom verzögerten
Typ) auslösen können. Eine spezielle Anwendung des 3HT-Memory-Spots stellt die Testung von Dentalwerkstoffen zur
Diagnostik von Typ IV-Sensibilisierungen dar.
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3HT-Memory-Spot®

Beurteilung der immunologischen Gedächtnisfunktion

Das Prinzip des 3HT-Memory-Spots
Dem 3HT-Memory-Spot liegt das Testprinzip des Lympho-
zytentransformationstests (LTT) zu Grunde, der zum Nach-
weis potenziell reaktiver Lymphozyten dient. Dieses in den
letzten Jahren weiterentwickelte und verbesserte Verfah-
ren stellt mittlerweise einen festen Bestandteil der zellulä-
ren Funktionsdiagnostik dar und wird von der Kommission
„Methoden und Qualitätssicherung in der Umweltmedizin“
am Robert-Koch-Institut für eine Reihe von Indikationen
empfohlen.1,2

Das Prinzip des 3HT-Memory-Spots beruht darauf, dass
Lymphozyten nach dem Kontakt mit einem Mitogen oder
einem spezifischen Antigen/Allergen aktiviert werden und
sich teilen. Dieser auch als Proliferation bezeichnete Vor-
gang geht mit der Verdoppelung des Erbmaterials und 
damit auch mit der Synthese von neuen DNA-Strängen ein-
her. Im 3HT-Memory-Spot wird als Maß für die Zellvermeh-
rung der Einbau von radioaktiv markiertem Thymidin (3H-
Thymidin), einem Grundbaustein der DNA, herangezogen. 

Die Menge des von den Zellen inkorporierten 3H-Thymi-
dins ist demnach proportional zur Höhe der Proliferation
der Zellen und somit auch zur Reaktivität der Zellen auf
den gegebenen Stimulus. Bei der Untersuchung auf eine
antigen- oder allergenspezifische Sensibilisierung hängt
die Stärke der Zellproliferation entscheidend davon ab, ob
zuvor bereits eine Auseinandersetzung des Immunsystems

mit dem Antigen/Allergen und in Folge dessen eine Stimu-
lation und Expansion von Lymphozyten im Körper stattge-
funden hat. Im Zuge der Differenzierung der spezifischen T-
Lymphozyten während dieser primären Immunantwort bil-

den sich unter anderem Gedächtnis-T-Zellen. Diese Zellen
reagieren sehr rasch und effektiv bei einem erneuten Kon-
takt des Organismus mit dem Antigen/Allergen und initiie-
ren die sekundäre Immunantwort. Mit dem 3HT-Memory-
Spot kann die antigenspezifische zelluläre Gedächtnisfunk-
tion in vitro überprüft und eine Sensibilisierung des Patien-
ten nachgewiesen werden.
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Radioaktives [Methyl-3H]-Thymidin wird zur Bestimmung der 
Lymphozytenproliferation verwendet. 

Einbau von 3H-Thymidin in sich replizierende DNA 
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Durchführung des 3HT-Memory-Spots
Die im 3HT-Memory-Spot zu testenden Lymphozyten wer-
den aus dem heparinisierten Vollblut mittels Dichtegra-
dientenzentrifugation von unerwünschten Granulozyten,
Erythrozyten, Thrombozyten und toten Zellen abgetrennt.
Die mononukleären Zellen werden während der Zentrifu-
gation aufgrund ihrer Dichte angereichert und bilden an
der Grenzschicht zwischen dem Plasma und dem Separa-
tionsmedium den sogenannten „Lymphozytenring“. Diese
Zellen können dann geerntet und in Kulturmedium über-
führt werden. 

Die Stimulation der Lymphozyten mit Mitogenen, Antige-
nen oder Allergenen erfolgt in Dreifachansätzen (Triplika-
ten) unter Standardbedingungen in definierter Zellzahl
über mehrere Tage auf Zellkulturplatten. Zum Ende der Sti-
mulationsperiode wird den Mikrokulturen für vier Stunden
3H-Thymidin zugesetzt. Aktivierte und sich teilende Lym-
phozyten bauen in dieser Zeit das 3H-Thymidin in ihre neu
synthetisierte DNA ein. Mit einem modernen Flüssigszintil-
lationszähler, welcher die schwache Beta-Strahlung des 3H-
Thymidins sensitiv detektiert und quantifiziert, lässt sich
nun die Lymphozytenproliferation in „counts per minute“
(cpm) messen.

Auswertung der Messdaten
Um die Spontan- oder Grundproliferation der Lymphozy-
ten zu erfassen, werden bei jedem 3HT-Memory-Spot
Mikrokulturen mitgeführt, denen keine Stimulatoren zuge-
setzt wurden (Negativkontrolle). Die Bestimmung dieses

Wertes erlaubt eine Beurteilung über eine etwaige Vorakti-
vierung der Zellen im Patienten. Der Vergleich der Mess-
werte für den Einbau von 3H-Thymidin in unstimulierten
und stimulierten Kulturen ermöglicht die Berechnung
eines Stimulationsindex SI nach folgender Formel:

Der SI stellt die Grundlage für die Beurteilung der Prolifera-
tionsdaten dar. Bei einem SI, der größer als der festgesetz-
te Schwellenwert für den jeweiligen Test ist, gilt der Test als
positiv; es liegt also eine signifikante Reaktion der Lympho-
zyten gegen das zur Stimulation verwendete Mito-
gen/Antigen/Allergen vor. Bei einem SI kleiner dem
Schwellenwert wird der Test als negativ betrachtet, es
wurde keine Aktivierung der Lymphozyten festgestellt.    

Vitalität der Zellen
Der 3HT-Memory-Spot ist ein Zellfunktionstest, bei dem
lebende Lymphozyten auf ihre proliferativen Eigenschaf-
ten überprüft werden, indem sie in vitro stimuliert und für
mehrere Tage kultiviert werden. Da es mehr als 24 Stunden
nach der Blutentnahme zu einem Vitalitätsverlust der Zel-
len und zu Beeinträchtigungen in der Zellfunktion kom-
men kann, ist ein umgehender Transport der Blutprobe in
das Labor zwingend notwendig, damit sie innerhalb von 24
Stunden bearbeitet werden kann. Ältere Proben führen zu
nicht-validen Ergebnissen und werden somit nicht zur
Testung herangezogen. 

SI =
Proliferation in stimulierter Kultur [cpm]

Proliferation in Negativkontrolle [cpm]

Vor Zentrifugation           Nach Zentrifugation

verdünnte Zellsuspension

Ficoll

Plasma

Lymphozytenring
Interphase mit mono-
nukleären Zellen

Ficoll

Erythrozyten
Granulozyten
tote Zellen

Isolation von mononukleären Zellen mittels Dichtegradientenzentrifugation. Die Lymphozyten reichern sich an der Interphase zwischen Plasmafraktion und Ficoll-Trennme-
dium an und lassen sich auf diese Weise leicht isolieren. 
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Zelluläre Immundefekte, die angeboren oder infolge
chemo- bzw. strahlentherapeutischer Behandlung, Man-
gelernährung, Stress oder chronisch persistierender Infek-
tionen (z.B. HIV) erworben sind, sind häufig Ursache für
eine pathologische Infektanfälligkeit. Im Zusammenhang
mit einer Immunfunktionsstörung auftretende Kardinal-
symptome sind:

häufige und schwere Infektionen der Schleimhäute der
Atemwege und des Darmtraktes, oft mit chronischem
oder rezidivierendem Verlauf,
Auftreten von opportunistischen Infektionen,
verlängerte Rekonvaleszenz nach akuten Infektionen,
Wundheilungsstörungen.

Der 3HT-Memory-Spot Immunkompetenz erlaubt die Mes-
sung der allgemeinen Funktionsfähigkeit von Lymphozy-
ten und damit den Nachweis eines zellulären Immunde-
fekts, indem die Lymphozyten des Patienten mit Mitoge-
nen stimuliert werden. Mitogene sind Proteine, die T-Zellen
und/oder B-Zellen unabhängig von ihrer Antigenspezifität
polyklonal stimulieren und somit unspezifisch die Prolifera-
tion der Zellen induzieren. Eine wichtige Gruppe von Mito-
genen sind die pflanzlichen Lektine, die durch ihre Bindung

an Glykoproteine auf der Oberfläche der Lymphozyten die
Aktivierung der Zellen zur Folge haben.3 Im 3HT-Memory-
Spot Immunkompetenz werden verschiedene Lektine ver-
wendet, die selektiv B- oder T-Zellen stimulieren oder die
eine Proliferation beider Lymphozytenpopulationen indu-
zieren (siehe Tabelle). Als ein weiteres Mitogen, das in erster
Linie die Proliferation von B-Zellen herbeiführt,4 wird ein
Zellwandprotein aus Staphylococcus aureus eingesetzt.
Durch die Kombination der verschiedenen Mitogene im
3HT-Memory-Spot Immunkompetenz kann eingegrenzt
werden, welche Lymphozytensubpopulation von einer
gestörten Funktion und damit von einem möglichen
Immundefekt betroffen ist.

Basis-Diagnostik

3HT-Memory-Spot® Immunkompetenz
Nachweis eines allgemeinen zellulären Immundefekts

Die im 3HT-Memory-Spot® Immunkompetenz eingesetzten Mitogene

Mitogen Stimulation von

Phytohämagglutinin (PHA) T-Zellen

Concanavalin A (ConA) T-Zellen

Pokeweed-Mitogen (PWM) T- und B-Zellen

Staphylococcus aureus Stamm Cowan I (SAC) B-Zellen

Indikationen für den 3HT-Memory-Spot® Immunkompetenz

Verdacht auf angeborene zelluläre Immundefekte
Verdacht auf erworbene zelluläre Immundefekte

bei gehäuften viralen Infektionen
bei (chronisch) bakteriellen Infektionen
bei Pilzinfektionen

Verlaufskontrolle der zellulären Immunität im Rahmen
immunstimulierender oder immunsuppressiver Thera-
pien
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3HT-Multi-Memory-Screen®
Nachweis eines Defekts der immunologischen Gedächtnis-Funktion

Für die einfache funktionelle Testung der Immunabwehr
eines Patienten wurde bislang routinemäßig ein standardi-
sierter Intrakutantest (Multitest Merieux®) eingesetzt. Da
dieser Test vom Markt genommen wurde und daher nicht
mehr verfügbar ist, wurde mit dem 3HT-Memory-Screen®
eine Alternative entwickelt, mit dem in vitro einfach und
sicher die Immunkompetenz von Gedächtnis-Lymphozy-
ten überprüft werden kann. In Anlehnung an den Intraku-
tantest nach Merieux wird dazu in vitro die proliferative
Antwort von Lymphozyten auf die Stimulation mit insge-
samt acht verschiedenen Recall-Antigenen bestimmt.
Diese aus verschiedenen Bakterien, Viren und Pilzen
gewonnenen Antigene zeichnen sich dadurch aus, dass
das Immunsystem mit hoher Wahrscheinlichkeit bereits zu
einem früheren Zeitpunkt mit ihnen in Kontakt gekommen
ist, weil entweder ein weit verbreiteter Impfschutz gegen
die Mikroorganismen besteht (Diphtherie-Toxoid, Tetanus-
Toxoid, Tuberkulin) oder praktisch jedes Individuum einer
natürlichen Exposition ausgesetzt war (Candida, Proteus,
Staphylococcus aureus, Influenzavirus, Trichophyton). 

Folgende Recall-Antigene werden getestet:

Candida-Antigen
Proteus-Antigen
Staphylococcus aureus-Antigen
Diphtherie-Toxoid
Tetanus-Toxoid
Influenzavirus-Antigen
Tuberkulin
Trichophyton

Im 3HT-Multi-Memory-Screen® eingeschlossen ist eine
Positivkontrolle, die die Maximalreaktion der Lymphozyten
durch Stimulation mit einem potenten Mitogen bestimmt.
Nur wenn der für diese Positivkontrolle berechnete SI eine
deutliche Proliferationsfähigkeit der Zellen anzeigt, kann
der Test valide ausgewertet werden. Bei gesunden Proban-
den mit normaler Immunfunktion müssen mehrere der
Recall-Antigene eine positive Reaktion der Lymphozyten
im 3HT-Multi-Memory-Screen® hervorrufen. Ist gegen ein-
zelne Recall-Antigene keine positive Antwort nachweisbar,

so kann dies in einem fehlenden Impfschutz begründet lie-
gen oder in dem Umstand, dass bislang keine Infektion
stattgefunden hat. Im Fall, dass für mehrere oder alle
Recall-Antigene ein negatives Resultat im 3HT-Multi-
Memory-Screen® bestimmt wurde, ist von einem Defekt in
der Differenzierung von Gedächtnis-Zellen auszugehen.
Zudem kann mit zunehmendem Alter eine sogenannte
Immunseneszenz eintreten, die unter anderem bewirkt,
dass Gedächtnis-T-Zellen älterer Menschen ebenfalls eine
verminderte Fähigkeit zur Proliferation aufweisen.5

Indikationen für den 3HT-Multi-Memory-Screen®:

Verdacht auf zelluläre Immundefekte (z.B. bei rezidivie-
renden Infektionen)
Nachweis einer zellulären Immunität gegenüber einem
bestimmten spezifischen Antigen (z. B. zum Nachweis
eines Impferfolges)
Verdacht auf Immunseneszenz

Die Bezeichnung Recall bezieht sich auf die Tatsache,
dass sich nach dem Erstkontakt mit diesen Antigenen
spezifische Gedächtnis-Zellen aus den Lymphozyten
differenziert haben sollten, die nun nach der erneuten
Konfrontation mit dem Antigen in vitro schnell und
effektiv aktiviert und zur Proliferation stimuliert wer-
den können.

Info
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Die allergische Reaktion vom verzögerten Typ 
(Typ IV-Allergie)
Bei einer allergischen Reaktion vom verzögerten Typ (Typ
IV-Allergie nach Coombs und Gell6) tritt die typische Symp-
tomatik erst 24 bis 72 Stunden nach dem Kontakt mit dem
auslösenden Agens auf. Dabei handelt es sich in der Regel
um niedermolekulare Substanzen, sogenannte Haptene,
die selbst zu klein sind, um direkt vom Immunsystem
erkannt zu werden, aber nach Bindung und Modifikation
von körpereigenen Proteinen als Kontaktallergen fungie-
ren.7 Die Haupteffektorzellen der Typ IV-Allergie sind T-Lym-
phozyten. Bei der ersten Konfrontation des Organismus mit
dem Allergen werden spezifische T-Zellen stimuliert und es
bilden sich potenziell reaktive, langlebige Gedächtnis-T-
Zellen, die im Körper persistieren. Dieser als Sensibilisie-
rung bezeichnete Vorgang verläuft ohne erkennbare
Symptome. Dringt das Allergen erneut in den Körper ein,
so werden die Gedächtnis-T-Zellen wieder aktiviert und dif-
ferenzieren zu Effektor-T-Zellen, welche dann am Ort des
Allergenkontakts eine Entzündungsreaktion initiieren.

Bei der Kontaktallergie handelt es sich um die häufigste
allergische Erkrankung vom verzögerten Typ: Zwischen 15
und 28 Prozent der Allgemeinbevölkerung sind gegen
mindestens ein Kontaktallergen sensibilisiert8,9 und 7 Pro-
zent erkranken mindestens einmal pro Jahr an der häufig-
sten klinischen Manifestation einer allergischen Reaktion
vom verzögerten Typ,9 der allergischen Kontaktdermatitis,
die sich meist als lokal begrenzte Entzündung mit jucken-
den oder aufgrund von Bläschenbildung auch nässenden
Hautrötungen oder -schwellungen äußert. Zwar nimmt die
kontaktallergische Reaktion nach wenigen Tagen ab und
die betroffenen Hautstellen heilen in der Regel vollständig.
Bei ständigem Kontakt mit dem Allergen kann sich jedoch
ein chronisches Ekzem mit entzündlicher Verdickung und
Verschuppung der Haut entwickeln (allergisches Kontakt-
ekzem). Als Folge der fortgesetzten Schädigung der Haut
ist ihre Barrierefunktion beeinträchtigt, was dazu führt,
dass andere Allergene und Bakterien leichter eindringen
und sich daher weitere, auch ausgedehnte Hautreaktionen
ausbilden können.

Diagnostik von 
Typ IV-Sensibilisierungen

Auslösephase bei der Kontaktallergie 

Sekundärkontakt 
mit Kontaktallergen

Aktivierung Hapten-
spezifischer T-Zellen

Infiltration von
Immunzellen

Keratinozyten

Proinflamma-
torische Zytokine 

Chemokine
IFN-γ

TH1 T

TNF-αIL-1

Allergen

Langerhans-Zelle

T-Zelle

Makrophage

Entzündungsreaktion

NO
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Diagnose einer Typ IV-Sensibilisierung: 
Epikutantest oder 3HT-Memory-Spot?
Eine Typ IV-Sensibilisierung wird bislang üblicherweise mit
standardisierten Präparationen von Kontaktallergenen im
Epikutantest (Patch-Test) diagnostiziert. Dazu werden den
Patienten allergengetränkte Pflaster auf die Haut – epiku-
tan – geklebt. Bei Personen mit bestehender Sensibilisie-
rung, die also reaktionsbereite allergenspezifische T-Zellen
besitzen, wird am Ort der Applikation eine Ekzemreaktion
ausgelöst, die nach 48 bis 72 Stunden beurteilt und inter-
pretiert wird. Nicht sensibilisierte Personen sollten keine
Hautinfiltration im Epikutantest zeigen.

Der standardisierte 3HT-Memory-Spot zur Diagnose einer
Sensibilisierung gegenüber Kontaktallergenen stellt in
punkto Spezifität und Sensibilität eine valide Alternative
zum Epikutantest dar  und umgeht einige der in der Leitli-
nie zur Durchführung des Epikutantests mit Kontaktaller-
genen10 formulierten Probleme.

Sowohl der 3HT-Memory-Spot als auch der Epikutantest
können lediglich eine Sensibilisierung anzeigen, ein positi-
ves Testergebnis ist aber nicht gleichzusetzen mit einer kli-
nisch manifesten Allergie. Beide Tests können eine Allergie-
diagnose, die anhand des klinischen Befundes und der
Anamnese getroffen werden sollte, nur unterstützen!
Umgekehrt schließen negative Testergebnisse ein Kontakt-
allergen als Verursacher allergischer Symptome keines-
wegs aus.

Nachteile Epikutantest

Durchführung nicht bei Schwangerschaft

Durchführung nicht als präventive Untersuchung, da
Sensibilisierungsgefahr durch die Applikation eines
Kontaktallergens auf die Haut

Durchführung nicht bei nachgewiesener Sensibilisie-
rung gegen Kontaktallergene

bei Wiederholung: Karenzzeit von mind. 2 Monaten

Unterscheidung zwischen allergischen und toxischen-
irritativen Reaktionen der Haut durch geschultes Perso-
nal erforderlich

Berücksichtigung verschiedener Hauttypen bei der
Auswertung

Mit dem 3HT-Memory-Spot können auch Symptome abge-
klärt werden, die sich nicht an der Haut, sondern an ande-
ren Organen oder als unspezifische Befindlichkeitsstörung
manifestieren. Ebenso können auch systemische Sensibili-
sierungen, bei denen der Kontakt mit dem Allergen nicht
über die Haut stattfindet (Dentalwerkstoffe, Medikamente,
Nahrungsmittel), mit dem 3HT-Memory-Spot untersucht
werden.

Diagnose einer Typ IV-Sensibilisierung durch Epikutantest in vivo (links) oder 3HT-Memory-Spot in vitro (rechts)

In einer Stellungnahme des Deutschen Berufsverban-
des der Umweltmediziner wird der Einsatz des LTT,
dessen Testprinzip dem 3HT-Memory-Spot zu Grun-
de liegt, für folgende Fragestellungen empfohlen11:

negatives Ergebnis im Epikutantest bei klinischem
Verdacht auf eine Kontaktallergie
fraglich positive Ergebnisse im Epikutantest 
(toxische oder irritative Reaktion?)
präventive Testung von potenziellen Kontaktallerge-
nen

Info
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Metalle als Auslöser einer Typ IV-Allergie
Metalle sind potenzielle Allergene, da die Bindung von lös-
lichen Metallionen an körpereigene Proteine zu einer
immunologischen Sensibilisierung führen kann. Der
wiederholte Kontakt der Haut oder der Schleimhäute mit
Metallsalzen oder -legierungen, die sich in zahlreichen
Gebrauchsartikeln des täglichen Lebens oder in Medizin-
produkten (Dentallegierungen, Implantate) befinden, kann
zur Entwicklung von Typ IV-Allergien führen. Das mit
Abstand wichtigste Metall-Kontaktallergen ist Nickel,12,13

dessen wesentliche Expositionen Schmuck, Piercings, Klei-
dung (Reißverschlüsse, Knöpfe etc.) sowie Schlüssel und
Münzen sind. Frauen sind dabei sehr viel häufiger von einer
Nickel-induzierten Kontaktallergie betroffen als Männer.14

Typ IV-Allergien gegen Titan, Cadmium, Gold, Quecksilber
und andere Metalle äußern sich dagegen seltener als loka-
le Reaktion; in diesen Fällen bestimmen häufig systemische
Symptome wie Kopfschmerz/Migräne, Neuralgien, Muskel-
schmerzen oder Schlafstörungen das Beschwerdebild. Dar-
über hinaus werden Metallsensibilisierungen mit dem Aus-
lösen des Chronic-Fatigue-Syndroms (CFS) und der Entste-
hung von Autoimmunerkrankungen in Verbindung
gebracht.15,16

Nickel als Nahrungsmittelallergen
Die tägliche orale Aufnahme von Nickel, das in Lebensmit-
teln angereichert ist, kann ebenfalls zur Auslösung von
Hautekzemen führen. Vor allem in pflanzlichen Nahrungs-
mitteln wie Leguminosen (Bohnen, Erbsen), blattreichen
Gemüsearten (Kohl, Brokkoli), Kakao, Haferflocken und
Nüssen kann Nickel akkumulieren, so dass sich erhöhte
Nickelmengen in diesen Produkten nachweisen lassen.17

Tierische Produkte dagegen sind mit wenigen Ausnahmen
wie Innereien (z.B. Nieren) nicht oder nur gering belastet.18

Weitere Quellen für eine enterale Nickelexposition stellen
das Trinkwasser, insbesondere in Leitungen oder Armatu-
ren stehengebliebenes Wasser, sowie Nickelablösungen
aus Metallkochtöpfen dar. 

Die systemische Nickelexposition von bereits sensibilisier-
ten Personen über Speisen kann lokal auch ohne direkten
Hautkontakt mit Nickel zum Aufflammen einer Kontaktder-
matitis führen, typischerweise tritt sie dann an den Hän-
den, Ellenbeugen, Hals, Nacken oder den Innenseiten der
Oberschenkel auf. Für einzelne Patienten mit einer unkla-
ren Ätiologie einer Kontaktallergie könnte demnach eine
nickelarme Diät hilfreich sein, die in der Regel aber erst bei
nachgewiesener Sensibilisierung empfohlen wird.19

3HT-Memory-Spot® Metalle
Nachweis einer Sensibilisierung gegen Schwermetalle und sonstige Metalle

Viele Gegenstände des alltäglichen Lebens, in denen sich Metalle befinden, 
stellen potenzielle Quellen für Kontaktallergene dar. 
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GANZIMMUN bietet bei Verdacht auf eine Metallallergie für
die Basisdiagnostik die folgenden 3HT-Memory-Spots an:

Schwermetalle: Blei, Chrom, Kobalt, Molybdän, Nickel,
Vanadium, Zink, Zinn

Sonstige Metalle: Aluminium, Gold, Nickel, Palladium,
Platin, Silber, Titan

Folgende Metalle/Halbmetalle können zudem im 3HT-
Memory-Spot als Einzelkomponenten oder kombiniert mit
den in den oben aufgeführten Basisprofilen verwendeten
Metallen getestet werden:

Aluminium Antimon Blei Bor

Cadmium Chrom Gallium Gold

Indium Iridium Kobalt Kupfer

Mangan Molybdän Nickel Palladium

Platin Quecksilber Silber Tantal

Titan Vanadium Zink Zinn

Berufe mit erhöhtem Risiko für eine Metallsensibilisierung

Bauberufe (Maurer, Fliesenleger, Betonarbeiter) Chrom, Kobalt

Bergleute Chrom, Kobalt

Elektriker, Fotografen Chrom 

Flugzeugbauer Beryllium

Friseure, Kosmetiker Nickel, Titan

Galvaniseure Chrom, Kobalt, Nickel, Quecksilber

Gummiindustrie Chrom, Kobalt

Hausangestellte Nickel

Holz- und Papierindustrie Chrom

Kürschner, Schuhmacher Chrom

Maler Chrom, Kobalt

Metallarbeiter Chrom, Kobalt, Nickel

Textilindustrie, Zahnärzte, Zahntechniker Nickel, Quecksilber

Indikationen für den 3HT-Memory-Spot® Schwermetalle
oder 3HT-Memory-Spot® Sonstige Metalle

Verdacht auf eine bestehende Sensibilisierung 
(Typ IV-Allergie) gegenüber Metallen 

bei negativem Ergebnis im Epikutantest
bei lokaler und/oder uncharakteristischer Symptoma-
tik 
bei fraglich positivem Ergebnis im Epikutantest (Ver-
dacht auf irritative Reaktion)
als präventive Testung vor dem Einbringen von Zah-
nersatz, Implantaten etc.
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3HT-Memory-Spot® Dentalwerkstoffe
Nachweis einer Sensibilisierung gegen Dentalwerkstoffe

In der Zahnmedizin wurde eine deutliche Zunahme von
Sensibilisierungen gegenüber in Kronen, Brücken oder
Zahnspangen verwendeten Dentalwerkstoffen registriert.
Oft sind es als Füllmaterial eingesetzte Legierungen aus
verschiedenen Metallen, die Typ IV-Allergien auslösen. Des
Weiteren kann die Ursache für die Überempfindlichkeiten
auch in der Verwendung entsprechender Kompositzemen-
te oder Prothesenkunststoffe begründet sein. Hier sind es
vor allem Acrylate, die eine Reaktion hervorrufen können.
Die mögliche klinische Symptomatik reicht von lokalen
Reaktionen wie Zahn- oder Kieferschmerzen, Parodontitis
oder Stomatitiden bis hin zu unspezifischen, systemischen
Beschwerden wie Kopf- oder Muskelschmerzen, Müdigkeit
oder Depressionen.

GANZIMMUN bietet auf diesem Gebiet für die Basislabor-
diagnostik den 3HT-Memory-Spot Kombi-Test an, mit dem
man die wichtigsten in der Zahnmedizin verwendeten
Werkstoffe als Einzelsubstanzen oder in Gruppierungen auf
eine mögliche Typ IV-Sensibilisierung untersuchen kann.
Darüber hinaus stehen weitere 3HT-Memory-Spots zum
Test auf verschiedene Metalle, die häufig als Legierungen
verwendet werden, zur Verfügung. Außerdem kann eine
Sensibilisierung gegen die wichtigsten Kunststoffe, Füllma-
terialien und Zemente überprüft werden.

Austestung individueller Werkstoffe
Im 3HT-Memory-Spot kann bei Verdacht auf eine entspre-
chende Sensibilisierung auch individuelles Dental- oder
Prothesenmaterial getestet werden. Dazu muss zunächst
das Labor kontaktiert und die Einsendung des Probenma-
terials abgesprochen werden (siehe auch Präanalytik und
Probenversand Seite 19). Da die Stimulation der Lympho-
zyten im flüssigen Zellkulturmilieu stattfindet, ist es erfor-
derlich, dass der individuelle Werkstoff dem Labor minde-
stens zwei Tage vor dem Eintreffen des Blutes zur Verfü-
gung gestellt wird, damit das Material im Vorfeld der
Testungen aufgearbeitet und gebrauchsfertige Stimula-
tionslösungen hergestellt werden können. Nach der Frei-
gabe durch das Labor kann die Blutprobe eingesendet
werden. Die Materialprobe wird in der Regel bei der Aufar-
beitung nicht zerstört und kann auf Wunsch nach der
Testung wieder an den Einsender zurückgegeben werden.
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Indikationen für einen 3HT-Memory-Spot® Dentalwerkstoffe

Verdacht auf eine bestehende Sensibilisierung (Typ IV-
Allergie) gegenüber Dentalwerkstoffen 

bei bereits vorhandenem Dentalersatz (therapeu-
tisch)
zum Ausschluss von einzubringendem Zahnersatz-
material (präventiv)

Im 3HT-Memory-Spot Dentalwerkstoffe Kombitest
werden die wichtigsten in Dentallegierungen ent-

haltenen Metalle sowie die in Prothesenmaterialien,
Füllwerkstoffen und Klebstoffen hauptsächlich ver-
wendeten Methacrylate auf individuelle allergische

Verträglichkeit getestet.

Info

Folgende 3HT-Memory-Spots für die Testung von Dentalwerkstoffen stehen zur Verfügung:

Dentalwerkstoffe Kombitest
Gold, Nickel, Palladium, Chrom, Kobalt, Platin, Kupfer, Quecksilber, Silber, Zinn, Triethylenglycoldimethacrylat (TEGD-
MA), Bisphenol A-Glycidyl-Methacrylat (BISGMA), Hydroxyethylmethacrylat (HEMA)

Dentalmetalle „Basis“ 
Kupfer, Quecksilber, Silber, Nickel, Zinn, Ethylquecksilber, Methylquecksilber

Dentalmetalle „Advanced“
Gallium, Gold, Indium, Iridium, Nickel, Palladium, Chrom, Kobalt, Molybdän, Aluminium, Cadmium, Platin

Goldlegierungen
Gold, Zinn (Amalgam), Palladium, Silber, Gallium, Indium, Iridium, Platin, Kupfer, Rubidium, Rhodium, Tantal

Titanimplantate
Aluminium, Vanadium, Nickel

Implantatmaterial
Titan, Vanadium, Aluminium, Chrom, Kobalt, Molybdän, Gold, Nickel, Palladium, Silber, Gallium, Indium, Iridium, Platin

Kunststoffe
Triethylenglycoldimethacrylat (TEGDMA), Hydroxyethylmethacrylat (HEMA), Bisphenol A-Glycidyl-Methacrylat (BISG-
MA), Ethylenglycoldimethacrylat, Butandiol-1,4-Methacrylat, Hydrochinon, Nm-Dimethyl-4-toluidin, Benzoylperoxid,
Formaldehyd, Phtalat, Campherchinon

Zemente
Phosphat-Zement, Glasionomer-Zement, Durelon

Wurzelfüllmaterial
Bismutoxid, Diiodothymal, Epoxidharz, Eugenol, Hydrocortisonacetat, Kolophonium, Polydimethylsiloxan (PDMS),
Paraformaldehyd, Perubalsam, Silikonöl, Triethanolamin
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3HT-Memory-Spot® Arzneimittel
Nachweis einer Sensibilisierung gegen Medikamente

Arzneimittelallergien manifestieren sich in der Regel als
Typ IV-Allergie. Abgesehen vom direkten Hautkontakt wie
zum Beispiel bei Anwendung von Salben findet die Kon-
frontation des Organismus mit Medikamenten meist über
die Schleimhäute oder, weil oft erst die Abbauprodukte
von Arzneimitteln das Allergen darstellen, systemisch über
die Blutbahn statt. Die klinische Symptomatik einer Arznei-
mittel-induzierten Typ IV-Allergie ist daher weniger typisch
und sehr variabel. Die Haut ist häufig mit Exanthemen oder
einer Urtikaria betroffen. Unspezifische und systemische
Symptome, die isoliert oder kombiniert auftreten können,
sind Erhöhungen der Leberwerte, eine Schwellung der
Schleimhäute in Mund- und Rachenraum, Reaktionen des
Verdauungstraktes in Form von Durchfall, Blähungen oder
Koliken, sowie Fieber und Störungen des Allgemeinbefin-
dens. Die Diagnose einer Arzneimittel-Allergie ist daher
selbst für den versierten Therapeuten komplex und erfor-
dert oftmals die Kombination verschiedener Testsysteme.
Die dem 3HT-Memory-Spot zu Grunde liegende Methodik
des LTT stellt für die Befundung der Typ IV-Allergie ein
wichtiges Hilfsmittel dar, da unter seiner Zuhilfenahme die
Existenz einer Sensibilisierung gegen spezifische Wirkstoffe
oder deren Metabolite nachgewiesen werden kann.20

Klassische Auslöser einer Arzneimittel-Allergie sind:

Antibiotika

Schmerzmittel (Acetylsalicylsäure, Pyrazolone)

Nichtsteroidale Antirheumatika

Bluthochdruckmittel

Antidiabetika

Röntgenkontrastmittel

Arzneimittelhilfsstoffe

Konservierungsstoffe

Arzneimittel oder deren Wirkstoffe werden im 3HT-Memo-
ry-Spot individuell getestet. Dazu muss zunächst das Labor
kontaktiert und die Einsendung des Medikaments abge-
sprochen werden (siehe auch Präanalytik und Probenver-
sand Seite 19). Da die Stimulation der Lymphozyten im
flüssigen Zellkulturmilieu stattfindet, ist es erforderlich,
dass das Medikament dem Labor mindestens zwei Tage vor
dem Eintreffen des Blutes zur Verfügung gestellt wird,
damit dies im Vorfeld der Testungen aufgearbeitet und
gebrauchsfertige Stimulationslösungen hergestellt werden
können. Nach der Freigabe durch das Labor kann die Blut-
probe eingesendet werden.

Indikation für einen 3HT-Memory-Spot® Arzneimittel

Verdacht auf eine bestehende Sensibilisierung (Typ IV-
Allergie) gegenüber Arzneimitteln oder Wirkstoffen 

bei bereits bestehender Medikation
zum Ausschluss bei bevorstehender Medikation
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3HT-Memory-Spot® Nahrungsmittel
Nachweis einer Sensibilisierung gegen Nahrungsmittel

Ein weiteres Anwendungsfeld des 3HT-Memory-Spots ist
der Nachweis einer Nahrungsmittelallergie vom Typ IV.
Nahrungsmittelunverträglichkeiten äußern sich im Abdo-
minalbereich in Form von Schmerzen, Missempfindungen,
Völlegefühl, Flatulenz oder rezidivierenden Diarrhöen. Dar-
über hinaus können aber auch Beschwerdebilder hervor-
gerufen werden, die zunächst völlig andere Erkrankungen
vermuten lassen. Neben den Befindlichkeitsstörungen wie
chronischer Müdigkeit, Erschöpfungszuständen oder
Antriebsschwäche sind es Symptome wie Muskel- und
Gelenkschmerzen, Kopfschmerzen oder Migräne und die
insbesondere bei Kindern zu beobachtenden Verhaltens-
auffälligkeiten, die durch individuell unverträgliche Nah-
rungsmittel hervorgerufen werden können.

Da nach der Aufnahme des allergieauslösenden Nahrungs-
mittels Stunden oder Tage vergehen können, gestaltet sich
die Suche nach dem verursachenden Allergen oft schwie-
rig. 

In der Diagnostik von Nahrungsmittelunverträglichkeiten
haben sich daher basierend auf einer gründlichen Anam-
nese in Kombination mit serologischen Verfahren auch zel-
luläre Nachweismethoden bewährt. Da die Zahl der mög-
lichen Allergene unüberschaubar groß ist und der Patient
nur selten imstande ist, die verantwortlichen Nahrungsmit-
tel sicher zu benennen, hat GANZIMMUN das Allergo-
Screen®-Konzept entwickelt, das dem Therapeuten ein
strukturiertes und zielgerichtetes Diagnoseregime zur indi-
viduellen Beurteilung fraglicher Nahrungsmittelunverträg-
lichkeiten an die Hand gibt. 

�

Mehr Information zur individuellen Allergiediagnostik
finden Sie in der Fachbroschüre 0005 „Allergo-Screen®-
Konzept“ und in der Fachinformation 0047 „Individuelle
und symptombezogene Allergiediagnostik“

www.ganzimmun.de/download

Mit Hilfe sinnvoll aufeinander abgestimmter Untersu-
chungsprofile lässt sich kostengünstig und gleichsam kon-
sequent die differentialdiagnostische Vielgestaltigkeit die-
ser komplexen Fragestellung abklären. Im Rahmen des
Allergo-Screen®-Konzepts stellt der 3HT-Memory-Spot
Nahrungsmittel als Allergo-Screen®Typ IV-Allergie ein nütz-
liches Hilfsmittel dar, um Nahrungsmittelallergien einfach
und schnell nachzuweisen: Wenn die eintretenden
Beschwerden eine Nahrungsmittelallergie vom verzöger-
ten Typ vermuten lassen, kann im 3HT-Memory-Spot Nah-
rungsmittel kontrolliert werden, ob sich in vitro spezifische
T-Lymphozyten aktivieren lassen, die auf eine Sensibilisie-
rung gegen ein Nahrungsmittelallergen schließen lassen.

Anders als bei Kindern gehen die Symptome 
Erwachsener nur selten auf eine direkte Sensibili-
sierung durch Nahrungsmittel-Allergene zurück. 
Vielmehr lassen sich die Symptome zumeist im Sinne
eines sekundären oralen Allergie-Syndroms (OAS) als
Kreuzreakion auf eine primäre Sensibilisierung durch
Inhalationsallergene zurückführen.

Info
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Die aus allergologischer Sicht wichtigsten Nahrungsmittel,
die eine Typ IV-Allergie auslösen können, sind zur Auste-
stung im 3HT-Memory-Spot Nahrungsmittel in verschiede-
nen Gruppen (Pools) zusammengefasst. Im Falle eines posi-
tiv getesteten Pools kann als Anschlussdiagnostik eine Auf-
schlüsselung des jeweiligen Pools in die einzelnen Nah-
rungsmittel durchgeführt werden.

Indikationen für einen 3HT-Memory-Spot® Nahrungsmittel

Verdacht auf eine bestehende Sensibilisierung (Typ IV-
Allergie) gegenüber Nahrungsmitteln

Die auf einer gründlichen Anamnese basierende 
Diagnose einer Überempfindlichkeitsreaktion sowie
die Eingrenzung und Identifizierung von möglichen

Nahrungsmittelallergenen kann durch ein Ernäh-
rungsprotokoll unterstützt werden, anhand dessen 

die Nahrungsmitteleinnahme dokumentiert und die
resultierenden Symptome beobachtet werden. 

Info

Nahrungsmittel-Pools

Nahrungsmittel-Pool 1 Bäckerhefe, Eigelb, Eiweiß, Milch, Roggen, Weizen

Nahrungsmittel-Pool 2 Apfel, Erdnuss, Haselnuss, Orange, Pfirsich, Schwarzer Tee

Nahrungsmittel-Pool 3 Karotte, Kartoffel, Sellerie, Soja, Tomate

Nahrungsmittel-Pool 4 Dorsch, Huhn, Krabbe, Rind, Schwein, Thunfisch

Immunologische

Intoleranz

(NM-Allergie)

Immunologische

Toleranz

(nicht-allergisch)

hcsixothcsixot-thcinhcsixot-thcin

Typ I IgE-vermittelt nicht-IgE-vermittelt Enzymopathien

(Kohlenhydrat-

intoleranzen)

Pharma-

kologisch

Biogene

Amine/Toxine

(z.B. Plizgifte /

bakterielle Gifte)

Pseudoallergien

Typ III

IgG / IgA

Immunkomplexe

Typ IV

T-Lymphozyten

zellulärer Typ

Allergo-Screen®-Konzept für Nahrungsmittelunverträglichkeiten 

Quelle: Fachbroschüre 0005: Allergo-Screen®-Konzept, Mainz 2009:5.
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Infektions-Diagnostik

3HT-Memory-Spot® Borrelien
Nachweis einer Borrelien-Infektion

Die Lyme-Borreliose
Die Lyme-Borreliose ist eine multisystemische Erkrankung,
die durch eine Infektion mit gramnegativen Bakterien der
Gattung Borrelia hervorgerufen wird. Die Übertragung
geschieht fast ausschließlich durch Zecken, in deren Darm
die Borrelien leben und die nach einem Stich und der
anschließenden Blutmahlzeit den Menschen infizieren. 

Nach Angaben des Robert-Koch-Institutes lag die Inzidenz
für die Lyme-Borreliose in den östlichen Bundesländern im
Jahr 2006 bei 37 Erkrankungsfällen pro 100.000 Einwoh-
ner21; Schätzungen zufolge erkranken aktuell in Deutsch-
land jedes Jahr insgesamt bis zu 60.000 Menschen neu an
Borreliose.

Die Borreliose kann sich unter dermatologischen, neurolo-
gischen und internistischen Krankheitsbildern manifestie-
ren und in schweren Fällen zu chronischen Beschwerden
führen. Der Krankheitsverlauf wird klassischerweise in drei
Stadien unterteilt, als häufigste lokale Manifestation im
Frühstadium einer Infektion tritt eine Wanderröte (Erythe-
ma migrans) am Ort des Zeckenstiches mit begleitenden
grippeartigen Symptomen (Fieber, Kopfschmerzen, etc.)
auf. In bis zu 50% der Fälle wird im Frühstadium der Lyme-
Borreliose allerdings kein Erythem beobachtet.22 Die vielfäl-
tigen, oft unspezifischen Manifestationen in den verschie-
denen Stadien der Lyme-Borreliose erfordern daher eine
umfangreiche Diagnostik.

�

Mehr Information zur Borreliose finden Sie in der Fach-
broschüre 0031 „Zecken-übertragbare Erkrankungen“

www.ganzimmun.de/download

In Europa ist der weitverbreitete Gemeine Holzbock
(Ixodes ricinus) der Hauptüberträger von Borrelien.

Info

Unter dem Namen Borrelia burgdorferi sensu lato wer-
den drei humanpathogene Spezies zusammengefasst:
B. burgdorferi sensu stricto, B. afzelii und B. garinii.
Während in Europa überwiegend die Spezies B. afzelii
und B. garinii, die häufig mit Hautmanifestationen
assoziiert sind, auftreten, ist B. burgdorferi sensu stricto
vorwiegend in den USA vertreten.

Info
Zecken übertragen bei ihrer Blutmahlzeit die Erreger der Borreliose.

Die Wanderröte (Erythema migrans) ist ein charakteristisches Symptom im Frühsta-
dium der Borrreliose.
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Diagnose der Lyme-Borreliose mttels 3HT-Memory-Spot
Die Diagnose einer Lyme-Borreliose resultiert aus Anamne-
se, klinischem Befund und dem serologischen Nachweis
von Antikörpern gegen Borrelien-Antigene (ELISA, Western
Blot). Die klassische Labordiagnostik wird durch eine Palet-
te molekularbiologischer Methoden und hoch spezifischer
immunologischer Funktionsteste, die von GANZIMMUN
angeboten werden, sinnvoll ergänzt und präzisiert.

Zu diesen Tests gehört der 3HT-Memory-Spot Borrelien, mit
dem im Falle einer akuten oder chronischen Borrelien-
Infektion die Anwesenheit von reaktiven Gedächtnis-T-
Lymphozyten im Blut nachgewiesen wird. Im Gegensatz zu

den serologischen Diagnoseverfahren kann mit dem 3HT-
Memory-Spot auch eine frische Borrelien-Infektion frühzei-
tig nachgewiesen werden, weil die spezifische Immunant-
wort der T-Lymphozyten eher einsetzt (ca. 14 Tage nach
dem Zeckenstich) als die humorale Immunantwort (3 bis 4
Wochen nach Infektion). Desgleichen nimmt nach sponta-
ner Heilung oder erfolgreicher Therapie der Borreliose die
Zahl der reaktiven Gedächtniszellen deutlich schneller wie-
der ab (6 bis 8 Wochen), währenddessen die Antikörper
noch für mehrere Monate im Organismus persistieren. Aus
diesem Grunde kann trotz des Nachweises von Borrelien-
spezifischen Antikörpern zwischen einer chronischen oder
ausgeheilten (therapierten) Erkrankung unterschieden
werden.

Indikationen für den 3HT-Memory-Spot® Borreliose

Verdacht auf eine Borrelien-Infektion mit unklarer Sero-
logie
Diskriminierung einer chronischen und einer ausgeheil-

ten Borrelien-Infektion bei positivem Antikörperbefund
Erfolgskontrolle nach Antibiotikatherapie

spez. B-Zell-Reaktionen (AK-Bildung)

serologische Tests
ELISA
Westernblot

immunolog. Funktionsteste
3HT-Memory-Spot® Borrelien
T-cellspot® Borrelien
T-cellspot® Borrelien Plus

weitere Untersuchungsmethoden
CD57
shared epitope
direkter Nachweis der Erreger-DNA

spez. T-Zell-Reaktionen

Diagnostik der Borreliose

Verschiedene labordiagnostische Methoden zum Nachweis einer Borreliose (Quelle: Fachbroschüre 0031: Zecken-übertragbare Erkrankungen, Mainz 2009:5.)

Bei persistierenden Beschwerden nach einer überstan-
denen Borrelien-Infektion wird die Durchführung
einer Nitrostress-Diagnose empfohlen. Eine durch die
Infektion induzierte erhöhte NO-Synthese kann mit
der Bildung von Stickoxiden einhergehen, die sich
gravierend auf die Funktionsfähigkeit verschiedenster
Organe und Organsysteme auswirken kann. 

Info

�

Mehr Information zum Nitrostress finden Sie in der Fach-
broschüre 0045 „Nitrostress“

www.ganzimmun.de/download
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Präanalytik 3HT-Memory-Spot®

Probenmaterial Heparin-Blut

Probenversand Expressversand, bitte nicht vor dem
Wochenende oder Feiertagen
Probenabholung bitte anfordern
unter Tel.: 06131 7205-0

Im 3HT-Memory-Spot kann bei Verdacht auf eine ent-
sprechende Sensibilisierung auch individuelles Material
getestet werden. 

Da die Stimulation der Lymphozyten im flüssigen Zellkul-
turmilieu stattfindet, ist es erforderlich, dass der individuel-
le Werkstoff dem Labor mindestens zwei Tage vor dem Ein-
treffen des Blutes zur Verfügung gestellt wird, damit das
Material im Vorfeld der Testungen aufgearbeitet und
gebrauchsfertige Stimulationslösungen hergestellt wer-
den können. 

Austestung von individuellen Materialproben

3 HT-Memory-Spot®: Präanalytik

Präanalytik und Probenversand

Kontaktaufnahme mit dem Labor: 
Tel. 06131 7205-121 
Email: dr.sudowe@ganzimmun.de

U Einsendung der individuellen Materialprobe 

~ Herstellung der Stimulationslösung 

] Freigabe des Labors: 
Rückmeldung an die Praxis

U Einsendung der Blutprobe d. Patienten

v Durchführung des 3HT-Memory-Spots 
(5 - 6 Werktage)
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Fax 06131 7205-100
info@ganzimmun.de

bundesweiter wissenschaftlicher Außendienst

fordern Sie Ihre persönliche Betreuung an unter 
Tel. 06131 7205-0

wissenschaftliche und medizinische Beratung

täglich von 8 – 18 Uhr
kostenlose medinfo-Hotline: 0800 444 6686
medwiss@ganzimmun.de

GANZIMMUN-Akademie

Tel. 06131 7205-277

Fax 06131 7205-50277
seminar@ganzimmun.de

Buchhaltung

bei Fragen zur Abrechnung von Selbstzahlern 
und Privatpatienten
Tel. 06131 7205-132
bei Fragen zur Abrechnung von Kassenleistungen
Tel. 06131 7205-178
buchhaltung@ganzimmun.de

Bestellung von kostenlosen Probennahme- 

und Versandmaterialien

Tel. 06131 7205-201
Fax 06131 7205-100
info@ganzimmun.de
www.ganzimmun.de

Ansprechpartner
Bei der GANZIMMUN AG sind Sie gut beraten!

Ihre persönlichen Ansprechpartner zu allen Fragen:
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