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Individualisierte Therapie

Szintigrafie ermittelt Responder auf
TNF-a-Antagonisten bei Sarkoidose

Fragestellung: Welche Informationen beziiglich der Krankheits-
aktivitat bei pulmonaler Sarkoidose kann man mithilfe von mit
Technetium-99m (99mTc) markiertem Infliximab gewinnen?

Hintergrund: Bei den meisten Patienten mit Sarkoidose kommt
es zu einer Spontanremission. Eine schwere Organbeteiligung er-
fordert allerdings eine immunsuppressive Therapie, in erster Li-
nie Kortikosteroide. Versagen diese, so werden Azathioprin und
Methotrexat und in jiingster Zeit auch TNF-a-Antagonisten wie
Infliximab versucht. Die bisherigen Erfahrungen mit Infliximab
bei schwerer pulmonaler und extrapulmonaler Sarkoidose sind
unterschiedlich, mit Ansprechraten zwischen 38 und 88%, je nach
Voraussetzungen, Therapiedauer und Organbeteiligung. Wegen
der durchaus vorhandenen Risiken und der hohen Kosten wire
es wiinschenswert, das Stadium von Versuch und Irrtum zu ver-
lassen und pradiktive Parameter fiir einen Therapieerfolg zu ent-
wickeln. Hier zeichnet sich ein nuklearmedizinischer Ansatz ab.

Patienten und Methoden:
Zehn Patienten eines hollan-
dischen Krankenhauses mit
histologisch gesicherter pul-
monaler Sarkoidose wurden
im Verlauf von zwei Jahren
mit radioaktiv markierten
99mTc-Infliximab unter-
sucht. 6 und 20 Stunden nach
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intravenoser Applikation von 370 MBq 99mTc-Infliximab erfolg-
ten Ableitungen von Thorax und Abdomen mit der Gammaka-
mera und eine SPECT-CT des Thorax. Neben konventionellem
Thoraxrontgen wurden Untersuchungen wie PET und CT, Lun-
genfunktionstests, und Bestimmungen der CO-Diffusionskapa-
zitat durchgefithrt. Zur Evaluierung der Krankheitsaktivitat be-
stimmte man den loslichen Interleukin-2-Rezeptor und ACE.

Ergebnisse: Es zeigte sich eine selektive und variable Anreiche-
rung von 99mTc-Infliximab im Zielgewebe, die im Bereich der
Hiluslymphknoten am starksten war. Die Anreicherung war bei
einigen Patienten massiv, bei anderen nur sehr gering. Dies
spricht dafiir, dass eine individuell unterschiedliche Expression
von TNF-a besteht. Die Anreicherung korrelierte positiv mit
den fiir die Krankheitsaktivitéit relevanten Laborparametern
und negativ mit Lungenfunktionsparametern. Die Korrelation
der Anreicherungsintensitéit von 99mTc-Infliximab war besser
als die der TNF-a-Konzentration im Serum oder der 18FDG
PET-CT. Das markierte Infliximab spiegelt in situ die anti-TNF-
a-Expression eines Individuums wieder und liefert somit wert-
volle Informationen iiber die Indikation zur systemischen The-
rapie und ein moégliches Ansprechen auf Infliximab.

Schlussfolgerung: Die szintigrafische Untersuchung mit mar-
kierten Infliximab trigt moglicherweise zur individualisierten
Therapie der Sarkoidose und in bestimmten Féllen sogar zur
Erstlinientherapie mit Infliximab bei.
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Die Studie wurde zwar nur an einer kleinen Patientengruppe
durchgefiihrt, sie kdnnte aber wegweisend bei die Auswahl ei-
ner maB3geschneiderten Therapie fiir Patienten mit pulmonaler
Sarkoidose sein. Sie bestatigt damit Ergebnisse, wie sie auch
schon bei Patienten mit rheumatoider Arthritis an den Gelen-
ken gewonnen wurden. Allerdings schickt sich auch hier ein Ver-
fahren nicht firr alle. Bei Patienten mit Morbus Crohn gelang es
der Infliximab-Szintigrafie nicht, Aussagen zum klinischen Ver-
lauf zu machen. Méglicherweise reicht die anti-TNF-a-
Produktion im Darm nicht aus, um zu einer entsprechenden Nu-
klidanreicherung zu fiihren. Trotz des zweifellos vorhandenen
Nutzens in bestimmten Féllen ist es fraglich, ob sich das Verfah-
ren wirklich durchsetzt. Probleme liegen in der kurzen Halb-
wertszeit des markierten Infliximab von nur 6 Stunden, was ei-
nen Scan innerhalb von 24 Stunden nach Injektion des
Radionuklids erforderlich macht. Bemerkenswert scheint auch
die schlechte Korrelation zwischen den TNF-a-Konzentration
im Serum und den klinischen Parametern. Offensichtlich ist fur
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die Feststellung der Ausbreitung und Krankheitsaktivitat eine
Quantifizierung der TNF-a-Expression im Gewebe unabdingbar.
Aus den Befunden ergibt sich moglicherweise bei bestimmten
Patienten mit Sarkoidose die Indikation flr den friihzeitigen Ein-
satz von Infliximab sogar als Erstlinientherapie in &hnlicher Wei-
se, wie man es heute bei rheumatoider Arthritis macht.
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