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Immundefekten

Was sind "Immundefekte"?

Was sind "Immundefekte"?

Schwere angeborene
Immundefekte sind
selten

Haufiger sind
erworbene
Immundefekte

Bei den ,Immundefekten” gilt es, zwischen schweren angeborenen Immundefizienzen
und den weit haufigeren, erworbenen Immundefekten zu trennen. Im ambulanten Be-
reich und bei Erwachsenen spielen die erworbenen Immundefekte eine groBe Rolle. Die
in diesem Heft vorgestellte Diagnostik wird daftir angewendet.

Die in der Regel schon beim Neugeborenen oder Kleinkind auftretenden schweren an-
geborenen Immundefekte sind dagegen sehr selten und eine Domane der Padiatrie. Die
dafur notige aufwendige funktionelle und genetische Diagnostik sollte durch spezialisier-
te Immundefektzentren durchgefiihrt werden.

Erworbene Immundefekte bestimmen den Praxisalltag

Erworbene Immundefekte koénnen genetisch bedingt sein und sich trotzdem erst
im spateren Lebensalter manifestieren. Dazu zahlen z. B. Immunglobulin- oder Kom-
plementdefekte. Obwohl es sich um einfache, standardisierte und von den Kranken-
kassen getragene Laboranalysen handelt, dauert es in der Praxis oft sehr lange, bis
die Diagnosen gestellt werden. Am haufigsten sind aber erworbene Immundefekte,
die Folge anderer Erkrankungen sind, wie z. B. Infektionen, Tumor- oder Autoimmun-
erkrankungen oder auch Allergien. In der Regel beruhen sie auf Stérungen der Immun-
regulation, die im Rahmen von chronischen Entziindungserkrankungen auftreten. Dabei
ist nicht immer eindeutig zu definieren, welche Laborwertveranderungen ursachlich
z. B. fur eine Infektanfalligkeit sind und welche in Folge einer aktiven Auseinander-
setzung des Immunsystems mit Viren, Bakterien, Allergenen oder auch Tumoren auf-
treten. Die Interpretation immunologischer Labordiagnostik erfordert Erfahrung, zumal
sich die Parameterpalette wohl auf keinem anderen Gebiet der Labordiagnostik rasanter
entwickelt als in der Klinischen Immunologie.

Gestorte Immuntoleranz ist auch ein Immundefekt

Immunologische Labordiagnostik dient heute nicht mehr nur zur Diagnosestellung von
definierten Immundefekten. Der Begriff des Immundefektes muss weiter gefasst werden.
Eine intakte Funktion und ein perfektes Zusammenspiel aller zelluldren und humora-
len Bestandteile des Immunsystems erhalt die Immuntoleranz und verhindert chronisch
entzindliche Erkrankungen. Es ist eine aktive Leistung eines gut funktionierenden Im-
munsystems, dass keine Allergien oder Autoimmunerkrankungen auftreten oder dass
akute Infektionen nicht chronifizieren. Nur ein perfektes Immunsystem schafft den
Balanceakt, persistierende Erreger wie z. B. Epstein-Barr-Viren, Cytomegalieviren oder
auch Candida albicans soweit zu kontrollieren, dass weder eine unkontrollierte Erreger-
vermehrung eintritt, noch eine Ubertriebene und den Organismus schadigende
chronische Entzindung hervorgerufen wird. Es geht nicht darum, dass das Immun-
system so stark wie moglich reagiert, sondern es muss angepasst und im richtigen Mo-
ment reagieren.
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Einteilung der Immundefizienzen

Einteilungen der Inmundefizienzen

Zusammenarbeit
zwischen Behandler
und immunologischem
Speziallabor ist
erforderlich

Immundiagnostik ist aussagekraftig

Die heute zur Verfigung stehende Labordiagnostik halt zahlreiche Parameter bereit, mit
denen das wichtige "Organ" Immunsystem in seinem Ist-Zustand und im Therapieverlauf
beurteilt werden kann. Es stehen zudem Laborverfahren zur Verfigung, mit denen eine
Vorhersage Uber die Wirksamkeit immunstimulierender und antientzindlicher Therapien
beim jeweiligen Patienten moglich ist.

Die Immundiagnostik erfordert nicht nur Kompetenz auf Seiten des Labors, sondern
auch eine enge Zusammenarbeit zwischen dem Behandler und dem immunologischen
Speziallabor. Im Institut fur Medizinische Diagnostik wurde beginnend im Jahre 2002
ein immunologisches Speziallabor aufgebaut, in dem inzwischen samtliche fur die Im-
mundefektdiagnostik notwendigen Labormethoden etabliert und validiert sind. Durch
eigene Entwicklungskapazitaten und eine enge Zusammenarbeit mit universitdren Ein-
richtungen ist es moglich, innovative Untersuchungsverfahren schnell und kosten-
effizient fur die Laborroutine verfigbar zu machen.

In diesem Heft werden quantitative und qualitative Immunanalysen vorgestellt. Dabei
sollen die Méglichkeiten, aber auch die Grenzen hinsichtlich ihrer Aussagekraft erortert
werden.

Die Immundefizienzen lassen sich in 4 Gruppen einteilen:

primar angeboren
mit
friher Manifestation

Immundefizienzen

iatrogen

primar angeboren
mit

spater Manifestation
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1. Primare (angeborene) Immundefekte mit Manifestation im Sauglings-
oder friihen Kindesalter

Diese Defekte sind selten und gehdren in die Hénde von Spezialisten. Kinder mit
primaren Immundefekten sollten in daflr spezialisierte Zentren Uberwiesen werden.
In diesem Heft werden diese Immundefekte nur am Rande erwahnt.

Was sind Immundefekte?

2. Primdre Immundefekte mit spater Manifestation

Auftreten im Bei dieser Gruppe treten erhohte Infektanfalligkeiten und klinische Symptome einer

Einteilung der

Erwachsenenalter Immundefizienz typischerweise zwischen dem 20. und 45. Lebensjahr oder noch spater
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auf. Ein genetischer Hintergrund kann vorliegen, wobei die Manifestation durch Um-
weltfaktoren, Erndhrung, Infektionen u. 4. ausgelost wird. Beispiele sind Antikorper-

mangelsyndrome, Komplementdefekte, MBL-Defekte oder die idiopathische CD4-
Lymphozytopenie.

3. Sekundare Immundefekte sind meist erworben im Rahmen
verschiedener Grunderkrankungen

Labordiagnostisches
Spektrum

Die haufigste Ursache sind Tumorerkrankungen und chronische Infektionen. Auch Stoff-
wechselerkrankungen wie z. B. Diabetes, Traumata und toxische Schadstoffeinwirkungen
konnen sekundére Veranderungen im Immunsystem zur Folge haben. Abzugrenzen ist
hier die Immunoseneszenz, d. h. die ,normalen” Veranderungen des Immunsystems im
hoéheren Lebensalter.

Nachweis der Wirksamkeit
von Immunpraparaten

Aufgrund der besonderen Bedeutung werden die Diagnosestrategien beim Tumor-
immunmonitoring ab Seite 53 ausfuhrlich dargestellt.
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%l £ durch Therapien Es handelt sich bei iatrogenen Immundefekten um immunologische Defizite in Folge von
g bedingt BehandlungsmaBnahmen. Die hdufigste Ursache ist eine therapeutische Immunsuppres-
sion (z. B. Gabe von Immunsuppressiva nach Transplantation oder bei Autoimmunerkran-
< kungen) oder nach Strahlen- und Chemotherapie bei Tumorpatienten. Allerdings kénnen
;j auch nichtindizierte und unkontrollierte "immunstimulierende " Therapien Immundefekte
% verursachen. In diesem Heft wird erklart, wie man dieses vermeiden kann.
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Ein immunologisch geschwachter Patient weist in seinem Immunsystem
messbare Verdnderungen auf, die seine funktionelle Inmunkompetenz
beeintrachtigen.

Service
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Einteilung der Inmundefekte aus klinischer Sicht

Bezogen auf die gestorten Partialfunktionen des Immunsystems kann man Defekte des
spezifischen Immunsystems (T- und B-Lymphozyten, Antikérper) von Stérungen des
unspezifischen Systems (Monozyten, Granulozyten, NK-Zellen, MBL- oder Komplement-
defekte) abgrenzen.

Zellular und In der Praxis hat es sich durchgesetzt, von zelluldaren und von humoralen Immun-
humoral defekten zu sprechen. Zelluldre Defekte sind dadurch bedingt, dass Immunzellen in zu
geringer Zahl vorliegen oder funktionell gestort sind. Von humoralen Immundefekten

spricht man, wenn “l6sliche" Blut- und Lymphbestandteile betroffen sind wie Anti-
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korper, Komplementproteine oder Mannose-bindendes Lektin (MBL).
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Die Ubergange zwischen zelluldren und humoralen Immundefekten sind vor allem bei

sekundaren Immundefekten flieBend. Die Defekte kénnen isoliert oder kombiniert vor-
kommen. Die Anamnese und die bestehende klinische Symptomatik sind deshalb fur
jede rationelle Immundefektdiagnostik richtungsweisend.

Wichtig:

Eine Immundefektdiagnostik sollte nach Maoglichkeit immer im infektfreien Zeitraum
stattfinden. Wahrend einer akuten Infektion konnen veranderte Laborwerte nicht da-
hingehend zugeordnet werden, ob sie primar verantwortlich fur die Erkrankung
sind oder lediglich Folge der Immunaktivierung.

Auch bei immunologischen Laborparametern, die zur Statusbestimmung und zur Ver-
laufskontrolle bei chronisch entztindlichen Erkrankungen erhoben werden, sollten akute
und tempordre Einflisse ausgeschlossen werden. Das bedeutet, dass mit einem Patienten,
der z. B. gerade einen akuten Infekt hat, immer ein neuer Blutabnahmetermin ca.
14 Tage nach Abklingen der Akuterkrankung vereinbart werden sollte.
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Labordiagnostisches Spektrum
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R Auf den folgenden Seiten werden die im Rahmen der Immundiagnostik angewendeten
é Laboranalysen ausfihrlich mit Musterbefunden dargestellt.
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