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Nachweis von Zytokinmustern im Stuhl zur
Beurteilung entziindlicher Veranderungen im Darm

Zytokine spielen eine zentrale Rolle im Darm, da sie den
komplexen Crosstalk zwischen Immunzellen, Epithelzellen
und Bakterien regulieren. Dieser Austausch ist entschei-
dend, um die Balance zwischen entziindlichen und antient-
ziindlichen Prozessen zu steuern und die Immunhomoo-
stase der Darmschleimhaut aufrechtzuerhalten. Dadurch
wird verhindert, dass der Darm zur Quelle systemischer
Entzindung wird und gleichzeitig gewahrleistet, dass in
der Darmschleimhaut die Pragung von regulatorischen
T-Zellen stattfinden kann, um Allergien und Autoimmunitat
zu verhindern. Die Immunbalance kann durch Infektionen,
Dysbiose, Schadstoffbelastungen oder Stresseffekte Uber
das vegetative Nervensystem beeintrachtigt werden.

Die Bestimmung der Zytokin-Konzentration im Stuhl eréffnet
neue diagnostische Maglichkeiten:

1. Entzlindungsprozesse im Darm werden sensitiver und
umfassender erfasst als mit den etablierten Stuhl-
markern.

2. Der Zytokinstatus eroffnet therapeutische Mdglichkeiten
zur Regulierung der Immunhomdostase zur Pravention
und Behandlung von chronisch entziindlichen Erkran-
kungen im und fernab des Darmes.

Warum verbessert die Bestimmung der Zytokin-Konzen-
tration im Stuhl die Entziindungsdiagnostik?

Die bisher im Stuhl zur Verfigung stehenden Entziindungs-
marker wie Calprotectin oder Eosinophiles Protein X (EPX)
erfassen ausschliefilich die Granulozyten, die in den Darm
einwandern. Die Immunantwort der im Darm ansassi-
gen Makrophagen und T-Lymphozyten konnte bisher Uber
eine Stuhlanalyse nicht abgebildet werden. Diese diagnos-
tische Liicke ist durch die Zytokinmessung im Stuhl nun ge-
schlossen worden.
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Abb. 1 Entziindungsdiagnostik im Stuhl, griin = neue Entziindungsmarker
(Zytokinprofil im Stuhl), blau = bisher verfiighare Stuhlmarker

In der wissenschaftlichen Literatur ist die Zytokindiagnostik
im Stuhl gut belegt. Die Spiegel der Zytokine im Stuhl ge-
ben Hinweise auf das Ausmass und den Verlauf von Immun-
prozessen im Darm. Gut untersucht ist das fiir IL-18 bei Co-
litis ulcerosa-Patienten. IL-18 ist bei Patienten mit aktiver
Colitis ulcerosa deutlich erhéht und sinkt wahrend einer
wirksamen Therapie signifikant ab. Dabei korreliert [L-18
mit der Schwere der Entziindung. Gleichzeitig steigt bei er-
folgreicher Behandlung der antientziindliche Marker IL-10
an. Dieses zeigt, dass Veranderungen der Zytokinspiegel im
Stuhlin Kombination mit den klassischen Stuhlmarkern zur
Uberwachung des Therapieerfolgs und zur friihzeitigen An-
passung des Therapieregimes genutzt werden konnen.

Indikationen fiir die Bestimmung der Zytokine im Stuhl

e Objektivierung von Darmentziindung, wenn klassische
Stuhlmarker nicht anschlagen

e Differenzierung zwischen entziindlicher, allergischer
und nicht-entziindlicher Ursache von Beschwerden an-
hand der beteiligten Immunzellen

e Monitoring antientziindlicher Therapien

e Planung und Therapiekontrolle immunmodulierender
Mafinahmen, z.B. Mikrobielle Therapie, mit dem Ziel,

eine gestorte Immunhomoostase der Darmschleimhaut
zu behandeln.
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Abb. 2 Bei defekter Darmbarriere und bakterieller Dysbiose erfolgt eine
Uberstimulation des Immunsystems mit verstarkter Zytokinausschiittung
durch T-Lymphozyten und Makrophagen. Ihre Konzentration kann als MaB fiir
die Darmentziindung im Stuhl gemessen werden. Blau = im Zytokinprofil im
Stuhl enthalten.
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Fazit

Die Bestimmung der Zytokine im Stuhl ist eine in Studien
gut untersuchte und durch Verwendung modernster Multi-
plex-Verfahren valide und sensitive Messmethode. Sie steht
nun auch der Routinediagnostik zur Charakterisierung und
Uberwachung von intestinalen Entziindungsprozessen zur
Verfligung. Wertvoll ist sie insbesondere dann, wenn es sich
nicht um granulozytar bedingte Entziindungen wie Colitis

ulcerosa oder Morbus Crohn handelt, bei denen traditio-
nelle Marker wie Calprotectin zur Verlaufskontrolle meist
ausreichend sind. Insbesondere bei Reizdarmsymptomatik
wird damit in vielen Fallen eine Objektivierung maglich. Die-
se nun zur Verfiigung stehende Diagnostik ermoglicht das
Abbild eines ,lokalen Immunstatus” des Darmes und unter-
stitzt damit nicht nur die Diagnosestellung, sondern auch
die Therapieplanung und die Therapiekontrolle.
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Befundbericht Mikrobiom-Diagnostik
Untersuchung Wert Referenzbereich
Geotrichum spp. < 1x1073 KBE/g <=1x10"3
Schimmelpilze < 1x1073 KBE/g <=1x10"3 ||
pH-Messung 7,0 55-6,5 m
Zytokinprofil im Stuhl (ECLIA)
IL-1b im Stuhl 184,1 pg/s <61 |____erhsht |
IL-6 im Stuhl 56,0 pg/e <67 [ normal |
TNF alpha im Stuhl 91,8 pg/e <58 | erhoht |
IL-8 im Stuhl 99,5 pg/e <162 [ normal |
IFN gamma im Stuhl 181,4 pg/e <253 [ normal |
IL-4 im Stuhl 2,6 pglg <7 | ____normal |
IL-10 im Stuhl 3,2 pg/g 8-30 m
Calprotectin im Stuhl (ELISA) 21 ug/e <50 | normal |
EPX (EDN) (ELISA) 719 ng/g <1358
Lysozym (ELISA) AGS /
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Abb. 3 Befund des Zytokinprofils im Stuhl bei einem Patienten mit Reizdarmsymptomatik. Es zeigt sich eine myelmonozytéare Entziindung (erhéhtes IL-1 und
TNF-ot) bei gleichzeitig reduzierter antiinflammatorischer Gegenregulation (niedriges IL-10). Die T-Lymphozyten (IFN-Y, IL-4) sind unbeteiligt.

Material

Bei alleiniger Anforderung des Zytokinprofils im Stuhl bend-
tigen wir zwei zu je 2/3 befiillte Stuhlréhrchen. Bei paralleler
Anforderung der Kultur/PCR oder anderer Marker kénnen
die Zytokine aus dem dafiir eingesendeten Stuhlrohrchen
mit untersucht werden. Wie immer bei der Stuhldiagnostik
muss der Transport der Stuhlrohrchen ins Labor per Kurier
(temperaturstabilisiert) und innerhalb von 48 h erfolgen.
Bitte ordern Sie unseren kostenfreien Kurier unter +49 30
77001-450.

Abrechnung

Eine Abrechnung ist nur im privatarztlichen Bereich (GOA]
gegeben. Fir Selbstzahler kostet die Bestimmung der 7 Zy-
tokine 99,09 €.

Eine Auswahl einzelner Zytokine ist methodenbegriindet nicht
maglich, da es sich um eine Multiplex-Diagnostik handelt.
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