MEDIZIN

Rheumatoide Arthritis

Mechanismen der Selbstzerstérung

Eine Verwechslung von ,.fremd“ und ,,eigen“ durch Abwehrzellen des Korpers fuhrt zu schweren
Krankheitsbildern wie der Rheumatoiden Arthritis. Mitzunehmendem Versténdnis der zugrunde-
liegenden Stérungen wéachst auch die Palette diagnostischer und therapeutischer Moglichkeiten.

Bei der Rheumatoiden Arthritis (RA)
werden aus harmlosen Bindegewebszel-
len aggressive Angreifer. Hauptakteure
dieser destruktiven Systemerkrankung sind
Fibroblasten: Sie bilden ein tumorartiges
Gewebe, den sogenannten Pannus, der sich
zunéchstin den Knorpel, dann auch in den
Knochen hineinfrisst und schlie3lich das
gesamte Gelenk zerstort.

Die Heterogenitit des Krankheitsbildes
lasst eine multifaktorielle Genese vermu-
ten. So konnen Infekte — vor allem beim
Vorliegen einer erblichen Disposition —das

Immunsystem aus dem Gleichgewicht

bringen, aber auch Umweltfaktoren, Stress
oder starkes Rauchen scheinen eine Rolle
zu spielen. All diese potenziellen Ursachen
miinden letztlich in eine verhidngnisvolle
Verwechslung von ,,fremd* und ,,eigen®,
die zur Selbstzerstorung des Korpers fiihrt.

Grundlegende Erkenntnisse iiber die
Mechanismen der normalen und patho-
logischen Immunabwehr verdanken wir
Claudia Berek (siehe Buchbesprechung
rechts), die 1985 am Institut von Nobel-
preistriager César Milstein eine molekulare
Erkldrung dafiir lieferte, wie der Orga-

nismus mit einer begrenzten Anzahl von

Rheuma-/Infektionsserologie

Krankheiten an.

Fir unsere vollautomatischen IMMAGE® 800-Systeme bieten
wir lhnen ein umfangreiches Testmenii fiir Proteinbestimmungen
serum/Plasma, Liquor und Urin zur Diagnose und Verlaufskontrolle

@BECKMAN
COULTER

We're better together

ie IMMAGE?®-Systeme verfiigen iber innovative Technologien fir Proteinbestimmungen mit heraus-
ragender Qualitat. Die Verwendung gentechnisch produzierter Antigene fir den Nachweis von Anti-
streptolysin O (ASO) und Antidesoxyribonuklease B (DNB) gewahrleistet eine hohe Chargenkonstanz
und damit eine gute Vergleichbarkeit der Patientenergebnisse.

IMMAGE® 800 — spezielle Proteindiagnostik

Das IMMAGE® 800-System basiert auf der Kompetenz von Beckman Coulter im Bereich der Protein-
analytik und kinetischen Nephelometrie. Seit mehr als zwei Jahrzehnten ist die kinetische Nephelometrie
bei Beckman Coulter der Industriestandard fir Prazision und Zuverléssigkeit in der Proteinanalytik.

« 46 verfigbare Parameter
 bewéhrte Qualitat

« hohe Zuverlassigkeit

« geringer Wartungsaufwand
- offenes System

Beckman Coulter GmbH
www.beckmancoulter.de © Gabriele Moos e Tel. 02151 333-787 e gmoos@beckmancoulter.com

ﬁ http://www.facebook.com/BeckmanCoulterGmhH
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Besonders héufig werden bei der Rheumatoiden

Arthritis die kleinen Fingergelenke zerstort. Dabei
dringen Fibroblasten aus der Gelenkinnenhaut

in das angrenzende Knorpelgewebe vor (rechts).

Abwehrzellen eine nahezu unbegrenzte
Anzahl von Fremdstoffen (Antigenen)
erkennt. Beim Kontakt mit einem Antigen
erhohen B-Lymphozyten ihre angeborene
genetische Variabilitit durch nachtriagliche
(somatische) Mutationen, so dass die von
ihnen gebildeten Antikdrper immer neue
Fremdstoffe erkennen und zur Vernichtung
durch T-Lymphozyten markieren konnen.
Ein gestortes Gleichgewicht des von Zyto-
kinen regulierten, feinen Zusammenspiels
dieser Immunzellen gilt heute als Ausloser

flir Autoimmunerkrankungen.

Diagnostik und Therapie

Bei Patienten mit Rheumatoider Arthri-
tis werden hiufig zwei genetisch determi-
nierte Gewebemerkmale der HLA-Klasse
II (HLA-DRB1*01 und *04) gefunden.
Beiden gemeinsam ist ein kurzes Peptid
(shared epitope), das zum Verstiandnis der
Zusammenhinge zwischen HLA-System
und RA beitragen konnte; es scheint an der
Erkennung korperfremder Eiweifle durch

T-Lymphozyten beteiligt zu sein.



Die Diagnose einer RA basiert auf der
klinischen Symptomatik sowie der Bestim-
mung von Antikdrpern gegen korpereigene
Eiweile. Beietwa 70 Prozent der Patienten
ist der gegen Immunglobuline gerichtete
Rheumafaktor (RF) erh6ht, zusitzlich aber
auch bei anderen Erkrankungen sowie im
hoheren Alter bei Gesunden. Deutlich bes-
sere RA-Spezifitit weisen Autoantikdrper
gegen citrullinierte Peptidantigene (ACPA,
anti-CCP) auf; sie werden allerdings nur
bei 30 bis 40 Prozent der Patienten gefun-
den. Ublicherweise kombiniert man des-
halb beide Tests und ergénzt sie zur Ab-
grenzung von anderen Erkrankungen durch
die Bestimmung weiterer Autoantikdrper
(siehe néchste Seite). Fiir die Typisierung
der Entziindung (Syniovalitis) niitzen Pa-
thologen den auf histologischen Kriterien
basierenden Score nach Krenn.

Die friiher hochst unbefriedigende Be-
handlung der Rheumatoiden Arthritis er-
lebte vor gut zehn Jahren durch sogenannte

Biologika einen Durchbruch; dabei handelt
es sich um monoklonale therapeutische
Antikorper, die direkt in die biologischen
Signalwege der Entziindung eingreifen.
Die TNF-Blocker, die die Aktivierung von
Fresszellen (Makrophagen) hemmen, ha-
ben sichinzwischen wegen guter Wirksam-
keitund Vertraglichkeit etabliert, und auch
Antikorper gegen IL-1- und IL-6 sowie
den B-Zellmarker CD20 sind Erfolg ver-
sprechend. Mit zunehmendem Verstind-
nis der Krankheitsmechanismen wird sich

diese Palette in den nichsten Jahren noch

erheblich erweitern.’&'

Prof. Dr. Veit Krenn
Zentrum fir Histologie, Zytologie und Moleku-

lare Diagnostik, Trier, krenn @patho-trier.de

Buchbesprechung

DE GRUYTER

Veeit Krenn, Wolfgang Riither (Hrsg.)
PATHOLOGIE

DES BEWEGUNGS-
APPARATES

Veit Krenn, Wolfgang Ruther (Hrsg.)
Pathologie des Bewegungsapparates
380 Seiten, 258 Abbildungen, 54 Tabellen
Verlag de Gruyter 2011

ISBN 978-3-11-022189-3

Obwohl Erkrankungen des Bewegungsappa-
rates die haufigste Ursache fUr Arbeitsausfalle
inDeutschland sind, gab es bislang keine kom-
primierte Darstellung aus Sicht der Pathologie.
Prof. VeitKrenn (Trier) und Prof. Wolfgang Ruther
(Hamburg) schlieBen mitihrer Monografie eine
Llcke in der medizinischen Fachliteratur. lhr
Ziel ist vor allem der interdisziplindre Dialog
zwischen Pathologen und behandelnden
Arzten (z. B. Orthopaden oder Rheumatolo-
gen). 17 namhafte Spezialisten stellenimmuno-
logische, infektidse, maligne und metabolische
Erkrankungen von Bindegewebe, Muskelnund
Knochen vor. Ein eigener Schwerpunktist die
Endoprothetik einschlieBlich Prothesenversa-
genund allergischer AbstoBung. Der Beitrag
auf dieser Doppelseite basiert u. a. auf dem
Buchkapitel tber Rheuma-
toide Arthritis, das von Frau
Priv.-Doz. Dr. Claudia Berek
vom Deutschen Rheumafor-
schungszentrum Berlin ge-
schrieben wurde.
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diagnostics -

Automatisierung als Erfolgsfaktor in der Autoimmundiagnostik

Neue, flexible Geratelésungen und ein Mi-
kroskop mit Scannereinheit von A. Menarini
diagnostics erleichtern und optimieren die
Arbeitsablaufe im Autoimmunlabor nachhaltig.
Ein Highlight in der Autoimmundiagnostik ist
ganz sicher das System ZENIT RA. Fur das
Autoimmunlabor bietet der ZENIT RA als
,Hochdurchsatz-Random-Access"-Analyzer
hochste Qualitét bei der Ergebnisermittiung
mitgeringsten Probenvolumina (4-6 L) inkur-
zester Zeit. Erste Ergebnisse stehen schonnach 25 Min. zur Verfugung.
Proben und Reagenzien kénnen kontinuierlich geladen werden. Die
Reagenzieneinheitfasst 15 verschiedene Teste, die gekuhltim System
verbleiben. Die bewahrte und stabile Chemilumineszenzmethode mit
gespeicherten Masterkurven (21-tagige 2 Punkt-Rekalibration) gewahr-
leistet dem Anwender eine zuverlassige und sichere Diagnose.

Das neue System ZENIT UP Uberzeugt durch seine Flexibilitat. Bis zu
4 ELISA Platten und 16 Immunfluoreszenztest-Objekttrager werden

Kontaktinformation

simultan abgearbeitet. Jede IFT Auftragsstelle
wird einzeln mit Hilfe der Nadeln gewaschen.
Das vermeidet sowohl die Gefahr der Proben-
verschleppung als auch der Hintergrundfluo-
reszenz im mikroskopischen Bild.

Fur eine standardisierte mikroskopische Aus-
wertung der IFT setzt A. Menarini diagnostics
auf das Mikroskop ZENIT G-SIGHT. Die mit
dem ZENIT UP erstellten IF Objekttrager kon-
nen jetzt tber ZENIT G-SIGHT eingescannt
und ausgewertet werden. Dieses LED-Mikroskop mit Scannereinheit
erstellt von jeder Auftragsflache ein virtuelles Bild, das im JPG2000
Format als Datei zur Verfugung steht und somit jederzeit validiert,
abgespeichert und versendet werden kann. Die Software trennt die
Fluoreszenz auf der ANA ZENIT HEp2 Zelle automatisch in negativ
und positiv. Muster werden vorgeschlagen und vom Benutzer letztlich
validiert. ZENIT G-SIGHT stellt somit eine standardisierte Auswertung
und Archivierung der IFT ohne Verlust an Fluoreszenz sicher!

A. Menarini diagnostics ¢ Stephanie Imping » Tel. 01522/250 66 05 ¢ simping @ menarinidiagnostics.de e www.menarinidiagnostics.de

EUROIMMUN IEememws

lIFT-Automatisierung: Probenmanagement — Inkubation — Mustererkennung

Die indirekte Immunfluoreszenztechnik (IIFT)
ist nach wie vor der Goldstandard in der ANA-
Diagnostik — sie wird vom American College
of Rheumatology (ACR) zum ANA-Screening
empfohlen. EUROIMMUN bietet fur die [IFT
optimale Automatisierungslésungen: Die Pro-
benverdinnung und Inkubation von bis zu 20
Objekttragern erfolgt mit dem /F-Sprinter. Bei
gréBerem Probenaufkommen ist der in Kirze
verflgbare und mit bis zu zehn Nadeln extrem
schnelle EUROLabLiquidHandlerdie passende
Geratewahl.

EURO-
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anschlieBend den positiven Proben die acht
wichtigsten ANA-Muster (und beliebige Kom-
binationen davon) inklusive jeweiligem Titer zu-
geordnet. Man erhéltein konsolidiertes Ergebnis
pro Patient, sogar bei mehreren Verdinnungen.
Das vorgeschlagene Resultat wird mitnur einem
Mausklick verifiziert —komfortabler geht es nicht.
Noch weiter vereinfacht wird der Arbeitsalltag
durch die Labormanagementsoftware EURO-
LabOffice, welche die Arbeitsplatze fur IIFT,
ELISA, Blot und weitere Methoden mitdem LIS
verbindet, Patientendaten und Anforderungen

£

Die barcodierten Objekttrager werden anschlie-
Bend durch EUROPattern ausgewertet: Das
System besteht aus einem vollautomatischen
Mikroskop (schnelle Bildaufnahme von bis zu
500 Testfeldern pro Lauf), kombiniert mit ei-
ner einzigartigen IIFT-Mustererkennungssoftware. Zunachst werden
in wenigen Minuten alle negativen Proben auf einmal aussortiert und

starkes Softwarepaket.

Hocheffiziente Evaluierung der IIFT durch ein
automatisches Mikroskop und ein leistungs-

Kontaktinformation

- verwaltet, alle Protokolle per Mausklick erstellt
und papierloses Arbeiten ermdglicht (inkl. der
Ergebniseingabe am Mikroskop und Archivie-
rung von Bilddaten). Fur weitere Informationen
Uber maBgeschneiderte Gesamtlésungen aus

einer Hand in Laboratorien jeder GréBe wenden Sie sich gern an die
unten angegebene Kontaktadresse.

EUROIMMUN AG ¢ Dr. Felix Asche ¢ Tel. 0451/5855-25242 « f.asche @ euroimmun.de ® www.euroimmun.com
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Schnelle Antworten mit Chemilumineszenz Ve ntana
Jeder Test aus jeder Probe jederzeit: Alle Tests sind selbstverstandlich CE-markiert B e n c h M a r k

Mit BIO-FLASH ® steht nun auch fur das und von der FDA zugelassen:
Autoimmunlabor ein moderner Random- U LT RA
Access-Analyzer zur Verfugung. Zoliakie:
tTG IgAund IgG,DGP IgA, IgG und Screen
Ein neues Leistungsniveau: Vaskulitis:

e schnell: erstes Ergebnis nach 30 Minuten, MPO, PR3, GBM
jedes weitere Ergebnis nach 1Min. => bis Antiphospholipid Syndrom:

zu 60 Ergebnisse pro Stunde aCL und B2GP, jeweils IgG, IgM und IgA
e klein: platzsparendes Tischgeréat
e kontinuierliche Beladung Die Testpalette wird stéandig erweitert.

e STAT Funktion

® on-board Reagenzien gekuhlt

e stabile Kalibrationskurven,i. d. R. nureine
Kalibration pro Reagenzienlot

e exzellente Linearitat

¢ internes Qualitdtsmanagement

e einfach bedienbare Software

Kontaktinformation

Instrumentation Laboratory GmbH ¢ Tel. 0171/565 90 52 e ybaus @il-ger.de ® www.il-ger.de

Buchbeprechung

Bewahrtes Repetitorium fiir die Kitteltasche

Aktueller als mit einer Vorstellung der noch druckfrischen dritten Auflage des Repetitoriums
,Praktische Infektiologie" kénnte die Uberleitung von der Immuno-
” logie auf dieser Seite zur Infektiologie auf der nachsten gar nicht
PRAKTISCHE gelingen. Uber 170 bakterielle, virale und parasitére Krankheiten,
A EGNIReIEI IS  Serodiagnostik und PCR, Schutzimpfung und Chemoprophylaxe,
S Antibiotika und Resistenztestung ... nichts fehltin diesem handlichen
Kompendium, das trotz seiner 461 eng bedruckten Seiten gut in
jede Kitteltasche passt.
Bei aller Aktualitat — dieses Buch bewahrt sich schon seit fast zwei
Jahrzehnten in der klinischen Routine. Die Autoren sind angesehene
Experten: Prof. Dr. F. Hofmann als Hochschullehrer an der Universitat
Wuppertal, Mitglied der Standigen Impfkommission und Autor von
Uber 50 Buchern, Priv.-Doz. Dr. F.-W. Tiller als niedergelassener
F Hofmann, F-W. Tiller ~ Laborarztund Mikrobiologe in Munchen.
Praktische Infektiologie Wie die beiden im Vorwort mit Blick auf Schweinegrippe und EHEC

S

Innovation fiir die Gesundheit

Erreger » Diagnose schreiben, ist und bleibt die Infektiologie eine standige Herausfor-

Therapie * Pravention derung, weil vielfaltige Ursachen—von lokalen Hygienemangeln bis

3. Auflage 2012 zu weltweiten Migrationsstrémen —immer neue Keimvarianten ins

ecomed Medizin Spiel bringen. Somitist der ,Keim* wohl auch fur die vierte Auflage

ISBN076-3-63334-3  Perelis gelet ot Coposisprshnd Gt
461 Seiten, 39,95 Euro gh 68305 Mannheim

mannheim.gewebediagnostik@roche.com

VENTANA und BENCHMARK sind Marken von Roche.
© 2011 Roche Diagnostics. Alle Rechte vorbehalten.
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