= IMD

eee Labor Berlin

DIAGNOSTIKINFORMATION Nr. 238

T-Helferzellstatus - TH1/TH2/TH17/Treg-Profil

Zytokine sind Peptidwirkstoffe, die hauptsachlich von akti-
vierten Immunzellen produziert und sezerniert werden. Sie
wirken Uber spezifische Zytokinrezeptoren an diversen Ziel-
zellen, ahnlich den Hormonen und Neurotransmittern. Sie
dienen als Signalstoffe zwischen den Zellen und vermitteln
pro- und anti-entziindliche Effekte. Zytokine spielen eine
wichtige Rolle im Netzwerk der interzelluldaren Kommuni-
kation. Dabei ist das Gleichgewicht zwischen den Zytokinen
essentiell fur jede effektive Effektorreaktion und die Verhin-
derung immunologischer Dysbalancen.

Test-Prinzip

Die Bestimmung von Zytokinspiegeln im Blut ist zum Nach-
weis einer Entziindung wichtig. Auf Grund der kurzen in vivo
Halbwertzeit, der niedrigen Blutspiegel und der phasen-
haften Freisetzung kann aus diesen Werten aber nicht auf
die aktuelle Immunbalance geschlossen werden. Der Riick-
schluss auf die Verteilung (Balance) der T-Zell-Untergrup-
pen (TH1, TH2, TH17, Treg) und deren Aktivierungsstatus
ist nur durch Messung der stimulierten Zytokinfreisetzung
maglich. Daflir wird heparinisiertes Blut des Patienten fir
24h mit unspezifischen Stimulantien (Concanavalin A und
Staphylococcal Enterotoxin B) versetzt. AnschlieBend wer-
den die in den Uberstand freigegebenen Zytokine mittels
Multiplex-ELISA (Luminex® 200™) parallel aus einem An-
satz bestimmt.

Das Zytokin-Panel zur Einschatzung der Immunkompetenz
und der TH1/TH2/TH17/Treg-Immunkonstitution eines Pa-
tienten enthalt die Parameter IL-2, IL-4, IL-10, IL-17 und

IFN-vy.
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Abb. 1 TH17- und regulatorische T-Zellen (Treg) haben vor allem bei chro-
nischen Immunprozessen eine herausragende Bedeutung und ergénzen das
bewahrte TH1/TH2-Konzept.

Bedeutung der Zytokine

Interleukin-2

Interleukin-2 (IL-2) wirkt auf andere Lymphozyten und NK-
Zellen stimulierend. Das autokrin und parakrin wirkende Zy-
tokin wird von T-Helfer-Zellen aller TH-Untergruppen nach
antigener Stimulation ausgeschittet und induziert die wich-
tige Expansion von aktivierten Lymphozyten. Es ist somit ein
guter Indikator fir die aktuelle Immunkompetenz.

Interferon-y

Interferon-y (IFN-v) ist das wichtigste Effektor- und zugleich
Markerzytokin der TH1-Helfer-Zellen. Es lost proinflamma-
torische Immunreaktionen aus. Die durch IFN-y induzierten
Prozesse dienen der effizienten Eliminierung eines intrazel-
luldren Erregers (Viren, intrazellulare Bakterien], kénnen
aber bei UberschieBender oder inadaquater Reaktion (Typ
IV-Immunreaktionen) auch gewebssch&digend wirken.

Interleukin-17

Interleukin-17 (IL-17) wird von den erst kirzlich beschrie-
benen TH17-Helfer-Zellen produziert, was das bisher
akzeptierte, sehr strikte TH1/TH2-Modell endgiltig in
Frage gestellt hat. TH17-Zellen vermitteln zwar ahnlich
den IFN-y-produzierenden THT-Zellen proentziindliche
Effekte, ihre Bedeutung liegt aber eher bei den chronisch-
entzidndlichen Immunprozessen. So werden effiziente TH1
(IFN-y)-Immunantworten durch IL-17 unterdriickt, was
zur Persistenz des Erregers oder Antigens und somit zur
Chronifizierung der Immunreaktion (Chronische Infektion,
Autoimmunerkrankungen) fiihrt.

Interleukin-4

Interleukin-4 (IL-4) wird, wie auch Interleukin-5, von den
TH2-Helfer-Zellen ausgeschiittet. Diese fordern die Diffe-
renzierung von B-Zellen in Plasmazellen und stimulieren
diese zur Antikorper-Synthese. Eine gesteigerte IL-4-Syn-
these spricht fiir ein Uberwiegen der TH2-Immunantwort
und tritt haufig bei Atopikern und einigen Autoimmuner-
krankungen auf. Auch bei verschiedenen chronischen Infek-
tionen tritt im fortgeschrittenen Stadium ein TH2-Shift ein.

Interleukin-10

Interleukin-10 (IL-10) wird vor allem von TH2-Helfer-Zellen
und regulatorischen T-Zellen (Treg) produziert. Es wirkt
antientziindlich, indem es lberschiefende Reaktionen des
Immunsystems verhindert. Es spielt somit eine wichtige
Rolle bei der Limitierung und Beendigung einer Entzin-
dungsreaktion und der Entwicklung einer Immuntoleranz.

Indikationen fiir die Bestimmung der TH-Balance

Zahlreiche chronische Erkrankungen gehen mit einer ge-
storten Balance der TH-Zell-Subpopulationen einher. Die-
ses betrifft u. a. chronische Infektionen, Allergien und
Autoimmunreaktionen. Mit dem TH1/TH2/TH17/Treg-Zyto-
kinprofil konnen selektive Defekte detektiert werden (z. B.
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IFN-y-Defizienz bei zellularem Immundefekt), aber vor
allem auch die wichtige, aktuell bestehende TH-Balance
ermittelt werden. Die Zuordnung zu TH-Dominanztypen
allein anhand der Krankheitsbilder oder gar eine Planung
immunmodulatorischer Therapiemaf3nahmen ist ohne diese
Immunanalyse nicht maoglich, weil die TH-Balance sehr hau-
fig stadienabhangig ist (v.a. bei chronischen Infektionen) und
selten nur ein isoliertes T-zellular-bedingtes Entziindungs-
geschehen beim Patienten vorliegt. Auch ist ohne fundierte
Untersuchung die TH1- und TH17-Dominanz nicht zu unter-
scheiden.

Die Untersuchung des TH1/TH2/TH17/Treg-Zytokinprofils
wird vor jeglicher immunmodulierenden Behandlung eines
Patienten empfohlen, vor allem da nur in Kenntnis der Aus-
gangssituation mit einer Kontrolle nach Therapiebeginn de-
ren Erfolg eingeschatzt werden kann.

Material

5 ml Heparinblut

Ein Probeneingang im Labor innerhalb von 24 Stunden (24h)
muss gewahrleistet sein. Das Blut sollte bei Raumtempera-
tur gelagert und transportiert werden.

Innerhalb der Berliner Stadtgrenzen bieten wir Ihnen
unseren Fahrdienst an (+49 30 77001-250), fir Uber-
regionale Abholungen kontaktieren Sie bitte den kosten-
freien Kurierservice unter +49 30 77001-450. Das Blutent-
nahme- und Versandmaterial wird vom Labor kostenfrei zur
Verfligung gestellt.

Abrechnung

Die Anforderung auf dem Uberweisungsschein lautet
.T-Helferstatus” (alle 5 TH-Subpopulationen) bzw. . TH1/
TH2-Balance” (nur IFN-y und IL-4).

Eine Abrechnung ist nur im privatarztlichen Bereich (GOA)
gegeben. Fiir Selbstzahler kostet der T-Helferstatus 102,00€
und die TH1/TH2-Balance 64,11€.
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Untersuchung Ergebnis Einheit Referenz-
bereich
T-Helferzellstatus - Zytokinprofil
angegeben sind die Zytokinkonzentrationen
nach 24 Stunden Stimulation mit ConA/SEB.
IFN-g (TH1) 109 pg/ml 118 - 543
IL-4 (TH2) 169 pg/ml 30-100
TH1/TH2 Ratio 0.6 1.84-7.67
IL-2 (TH) 189 pg/ml 168 - 654
IL-17 (TH17) 8.6 pg/ml 9.6 -63.3
IL-10 (T-reg) 524 pg/ml 353- 1175

Die stimulierte Zytokinfreisetzung der T-Lymphozyten zeigt einen
expandierten TH2-Zell-Anteil (erhohtes IL-4).

Die TH1-Antwort (IFN-g) ist vermindert.

Die verminderte TH1/TH2-Ratio spricht fiir einen TH2-Shift, typisch

fur eine atopische Immundeviation
(DD: Parasitose, chronisch entziindliche Erkankung].

Die verminderte IL-17 kann eine Pradisposition fir chronische
Infektionen sein (z. B. Candida albicans).
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Abb. 2 Musterbefund

Sie wollen sich einen Vortrag dazu ansehen?

Zu diesem Thema steht lhnen in unserem Videoarchiv ein
Ubersichtsvortrag zur Verfiigung. Der Zugang ist ohne
Anmeldung und kostenfrei mdglich.
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