Westernblot bei Borrelien-Infektion

Die Serologie bei Infektionskrankheiten basiert auf dem Nachweis von Antikérpern.
Das sind ,Abwehrstoffe’, die unser Immunsystem bildet, wenn es einen
Krankheitserreger erkennt. Es gibt mehrere Klassen von Antikérpern. Wichtig in der
Serologie sind im allgemeinen IgM und IgG-Antikorper.

Die IgM-Antikorper sind ,die schnelle Eingreiftruppe®, sie werden kurz nach der
Infektion gebildet und sind oft nach einigen Wochen oder wenigen Monaten nicht
mehr nachweisbar. Die IgG-Antikdrper sind das ,Langzeitgedachtnis® des
Immunsystems. Sie sind oft Gber Jahre nachweisbar.

Infektion

IgM 19G

Beginn der Immunantwort ca. 3-6 Monate

Der zeitliche Ablauf einer Infektion ist immer ahnlich. Zunachst wird der Erreger
ubertragen und beginnt sich zu vermehren. In dieser Latenzzeit (=Inkubationszeit)
sind weder Krankheitssymptome noch Abwehrstoffe nachweisbar.

Mit dem Einsetzen der Krankheitssymptome "bemerkt" das Immunsystem den
Eindringling und Abwehrstoffe werden gebildet. Dies sind zunéchst solche vom Typ
"IgM". Bei der Borreliose sind die ersten Antikdrper frihestens nach 14 Tagen
melbar, oft vergehen Wochen. Die meisten Patienten mit Friihsymptomen (vor allem
solche mit einem Erythema migrans) haben deshalb noch keine Antikorper.

Deutlich langsamer werden dann auch IgG-Antikorper gebildet. Sie sind friihestens
nach vier Wochen zu finden, bleiben aber sehr lange erhalten.

Zum Nachweis von Antikbrpern werden sogenannte Suchtests verwendet
(Enzymimmunoassay = EIA; Immunfluoreszenztest = IFT), die schnell und relativ
einfach durchzufiihren sind. Zunachst wird ein sogenannter Suchtest durchgefuhrt.
Hierfir werden meist EIA-Tests verwendet.

Der EIA oder ELISA mil3t eine Tribung oder Verfarbung im Reagenzglas. Das
Ergebnis wird in Einheiten angegeben, die von Testfabrikat zu Testfabrikat variieren.
Es gibt bei diesem Test Zwischenwerte wie 331 oder 334 Einheiten.

Der ImmunFluoreszenzTest (=IFT) wird dagegen titriert. Man fangt mit einer
Anfangsverdinnung an (z.B. 1 Teil Serum und 40 Teile Wasser, also 1:40) und testet
eine Farbreaktion. Ist das Ergebnis positiv, wird auf 1:80 verdinnt. Ist es wieder
positiv, folgt der Test mit der Verdinnung 1:160, 1:320 und so weiter. Zwischenwerte



gibt es nicht. Das Ergebnis lautet also ,1:640 positiv, wenn bei dieser Verdinnung
der Test noch positiv war, bei der nachsten Verdinnungsstufe von 1:1280 aber nicht
mehr.

Man kann dieses Vorgehen mit einem Beispiel erklaren: Wenn ich in einer Tasse
Kaffee die Zuckermenge abschatzen will, kann ich den Kaffee immer weiter
verdinnen und ausprobieren, ob er noch sif3 schmeckt. Das Ergebnis ware dann: In
einer Verdiinnung von 1:100 schmecke ich gerade noch etwas Siif3es.

Manche der Suchteste, die heute noch auf dem Markt sind, neigen zu falsch-
positiven Ergebnissen. Sie unterscheiden also, wenn wir bei unserem Kaffee-Modell
bleiben, nicht sauber zwischen Zucker und SuRstoff. Daher hat man einen
Bestatigungstest entwickelt, der dies kann: dies ist der Westernblot oder
Immunoblot.

Dies geschieht auf einer Art Papierstreifen, so dass das Ergebnis etwa aussieht wie
der Barcode, der in Supermaérkten verwendet wird, um die Waren zu kennzeichnen.
Die verschiedenen Streifen haben unterschiedliche Bedeutung, manche sind sehr
aussagekraftig und nur bei einer Borreliose-Infektion vorhanden, andere sind wenig
bedeutungsvoll.

Aus dem entstehenden Muster kann man also ,zwischen Zucker und SuRstoff
unterscheiden®. Dazu muss man aber auch wissen, ob es sich um eine ganz frische
oder schon altere Infektion handeln kann.
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Die Aussagekraft des Westernblot
Technische Grundlagen

Zunachst werden kultivierte Borrelien in ihre Einzelproteine getrennt. Diese werden
elektrophoretisch nach Molekulargewichten sortiert und auf einem Tréager fixiert.
Dann wird dieser Streifen mit Patientenserum beschichtet. ,Erkennt* das
Immunsystem des Patienten die Borrelienproteine, sind also Antikérper vorhanden,
so kommt es zu einer Farbreaktion auf dem Streifen. Dadurch werden bestimmte
Banden sichtbar.

Das Muster der Banden gibt Auskunft, welche der Proteine erkannt werden.

Interpretation des Westernblot-Musters

Entscheidend ist die Kenntnis vom klinischen Krankheitsbild. Bei einer ganz frischen
Infektion werden nur einzelne Banden sichtbar, so zum Beispiel die 22KD-IgM-
Bande. Entgegen friiherer Annahmen kann diese Bande aber auch durch
Kreuzreaktionen ,falsch-positiv* sein.

Ganz anders sieht die Situation bei Spatinfektionen (>6 Monate) aus: Hier finden wir
in der Regel hochspezifische Banden im IgG-Blot vor dem Hintergrund von
unspezifischen Banden. Wir erwarten also bei chronischen Borrelieninfektionen (z. B.
solche mit Gelenkbeteilingung) mindestens den Nachweis der hochspezifischen
Banden bei 31 und 94 kD (94 kD ist identisch mit 83 und 100 kD bei manchen
Testfabrikaten) und die unspezifischen bei 41 und 60/66 kD.

41 kD kodiert fur Flagellin, ein in der Bakterienwelt ubiquitares Protein, 60/66 kD sind
sogenannte ,Common antigens”, also ebenfalls ubiquitar. Sind also nur 41 und 60/66
nachweisbar, ist der Befund unspezifisch und bedeutungslos.

Da auf dem Markt unterschiedliche, zum Teil auch mit rekombinanten Proteinen
beschickte Testkits verfugbar sind, ist zur Interpretation die korrekte Kenntnis des
jeweiligen Kits unerlasslich.



