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IgG4 und andere lebensmittelspezifische Antikdrper

Neue Einl

vlicke in

die Immunantwort bei
eosinophiler Osophagitis

Die eosinophile Osophagitis (EoE) wird durch Nahrungsmittel ausgeldst, die

Pathophysiologie entspricht jedoch nicht derjenigen einer iiblichen Allergie.

Eine neue Studie zeigt, dass Betroffene neben IgG4 auch weitere lebensmittelspezi-
fische Antikorper bilden'. Im Interview erkldrt Prof. Dr.med. Alex Straumann,

Mitgriinder von IBDnet und Entdecker der EoE, warum diese Erkenntnisse wichtig

sind und was sie fiir Diagnostik und Therapie bedeuten.

Interview | Dr.Nadine Zahnd-Straumann

® Nadine Zahnd: Prof.Straumann,
welche zentrale Fragestellung stand
im Mittelpunkt lhrer Studie?

Alex Straumann: Unser Hauptziel war
es zu untersuchen, ob Patient:innen mit
eosinophiler Osophagitis (EoE) neben
den bereits gut beschriebenen IgG4-
Antikorpern auch andere lebensmittel-
spezifische Antikorper bilden. Bisher lag
der Fokus der Forschung stark auf IgG4,
doch wir wollten herausfinden, ob auch
weitere IlgG-Subklassen sowie IgA an der
Immunantwort beteiligt sind und ob sich
diese Antikorperprofile je nach Krank-
heitsaktivitat unterscheiden. Damit woll-
ten wir ein umfassenderes Bild der humo-
ralen Immunantwort bei EoE gewinnen.

Warum ist es wichtig, liber IgG4
hinauszublicken?

IgG4 gelten in der Immunologie eigent-
lich als Marker fur Toleranz und nicht fur
Entzindung. Dass IgG4 bei EoE stark
erhoht sind, passt daher nicht vollstan-
dig zum klinischen Bild einer chronisch-
entzindlichen Erkrankung. Indem wir
weitere Antikdrperklassen untersuchen,
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konnen wir besser verste-
hen, ob es sich bei EoE um
eine fehlgeleitete Toleranz-
reaktion oder um eine kom-
plexe Immunfehlregulation
handelt. Dieses Wissen ist
entscheidend, um bessere
diagnostische Marker zu
entwickeln und die Behand-
lung - insbesondere diate-
tische Therapien - gezielter
zu gestalten.

Wie gingen Sie

methodisch vor?

Wir analysierten Blutplasmaproben von
insgesamt 147 Personen: Patientiinnen
mit aktiver EoE oder inaktiver EoE sowie
Personen ohne EoE. Mithilfe von ELISA
bestimmten wir lebensmittelspezifische

IgG- und IgA-Subklassen gegen haufige

Ausléser wie Kuhmilch, Weizen und Ei
sowie gegen einzelne Milchproteine wie
Caseine und Molkenproteine. Zusatz-
lich versuchten wir, allergenspezifische



B-Zellen im Blut mittels Durchflusszyto-
metrie nachzuweisen.

Was waren die wichtigsten
Ergebnisse?

Wir konnten zeigen, dass EoE-Patient:in-
nen nicht nur erhohte IgG4-Spiegel auf-
weisen, sondern dass auch die Spiegel an-
derer lgG-Subklassen (IgG1, 1gG2, IgG3)
sowie von IgAlund IgA2 deutlich erhoht
sind. Diese Antikorper richten sich be-
sonders gegen Kuhmilchproteine wie
aS1-Casein (Bos d 9) und 3-Lactoglobulin
(Bosd 5). Die hochsten Antikorperspiegel
fanden wir meist bei Patient:innen mit ak-
tiver Erkrankung, was auf einen Zusam-
menhang zwischen Immunantwort und
Krankheitsaktivitat hinweist.

Gab es Unterschiede zwischen einzel-
nen Lebensmitteln oder Allergenen?

Ja, die Immunantwort war sehr allergen-
spezifisch. Caseinproteine losten eine
breite Antikorperantwort Uber meh-
rere IgG- und IgA-Subklassen hinweg

aus. Molkenproteine zeigten dagegen
unterschiedliche Muster: Wahrend a-
Lactalbumin (Bos d 4) vor allem eine
IgG4-dominierte Antwort hervorrief,
waren die Antikorper gegen [-Lacto-
globulin (Bos d 5) in mehreren IgG- und
IgA-Subklassen erhoht. Das unterstreicht,
dass nicht alle Nahrungsproteine immu-
nologisch gleich wirken und erklart még-
licherweise, warum Kuhmilch ein beson-
ders haufiger Trigger bei EoE ist.

Welche Erkenntnisse gewannen Sie
liber die Rolle von B-Zellen?

Trotz der hohen Antikorperspiegel im Blut
konnten wir keine stabilen lebensmit-
telspezifischen B-Zellen im peripheren
Blut nachweisen. Das spricht daftir, dass
die Antikorperproduktion hauptsachlich
lokal im entzindeten Osophagus statt-
findet und nicht systemisch. Diese Be-
obachtung passt gut zu friheren Studi-
en, in denen B-Zellen und Plasmazellen
direkt im Osophagusgewebe von EoE-
Patient:innen beschrieben wurden.
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Wie lassen sich diese Ergebnisse
klinisch und wissenschaftlich
interpretieren?

Unsere Ergebnisse zeigen, dass EoE mit
einer komplexen, fehlregulierten humo-
ralen Immunantwort einhergeht und
nicht allein durch IgG4 erklart werden
kann. Klinisch hilft dies zu verstehen, wa-
rum klassische Allergietests haufig nicht
geeignet sind, auslosende Nahrungs-
mittel bei EoE zu identifizieren, wahrend
Eliminationsdidten dennoch wirksam
sein kénnen. Langfristig kdnnten spezi-
fische Antikorperprofile als Biomarker
fur Krankheitsaktivitdt oder Therapie-
ansprechen dienen und neue Ansatze fur
personalisierte Behandlungsstrategien
eréffnen. O
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