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Nach der offiziellen Kongresseréffnung startete das wissenschaftliche Programm des 25. Allergology

Immunology Update (AIU) in Grindelwald mit dem Vortrag des Gastroenterologen Prof. Petr Hriizvom

Universitiren Bauchzentrum, Clarunis Basel, zur eosinophilen Osophagitis.

Die eosinophile Osophagitis (EoE) gehért zusammen mit
der eosinophilen Gastroenteritis (EGE) zu den eosinophilen
gastrointestinalen Erkrankungen (eosinophilic gastro-in-
testinal disorders, EGID). «Sowohl bei der EoE als auch bei
der EGE handelt es sich um chronisch entziindliche gastro-
intestinale Erkrankungen mit einem Uberwiegen von Eosi-
nophilen im entzindlichen Prozess», erkldarte Hriiz. Wie er
weiter erlduterte, ist die EoE im Gegensatz zur EGE gut
definiert. «Wir haben es bei der EoE mit einem allergen-
bedingten entziindlichen Prozess zu tun. Bei der EGE han-
delt es sich dagegen um einen ganzen Pool an unterschied-
lichen Erkrankungen mit unklarer Pathogenese», sagte er.
Ebenfalls bekannt ist, dass in einem gesunden Osophagus
keine Eosinophilen zu finden sind, ihr Vorliegen also als
pathologisch gilt. Demgegentiber wurde fiir den iibrigen
Gastrointestinaltrakt bisher noch nicht genau definiert,
welche Zahl an Eosinophilen noch als physiologisch anzu-
sehen ist.

Manner haufiger betroffen

Die EoE wurde erstmals 1993/1994 beschrieben, praktisch
zeitgleich durch Straumann et al. in der Schweiz und Att-
wood et al. in England (1, 2). Die EoE tritt haufiger auf als
die EGE. «In der Schweiz leiden etwa 50 pro 100000 Men-
schen an einer EoFE, wihrend eine EGE etwa bei 1 bis 2 Per-
sonen pro 100000 auftritt», so Hriz. Die EoE ist in landli-
chen Gegenden seltener zu finden als in vorstadtischen/stad-
tischen Gebieten. Das mediane Alter bei Auftreten betragt
40 Jahre. «Wir haben aber auch viele Kinder und Jugendli-
che, die unter einer EoE leiden», ergidnzte er. Manner sind
3-mal hidufiger betroffen als Frauen. «Bei etwa 30 bis 40
Prozent der Erkrankten finden wir in der Anamnese allergi-
sche Erkrankungen wie allergische Rhinitis, Asthma, atopi-
sche Dermatitis oder Nahrungsmittelallergien.»
Endoskopisch lassen sich bei einer EoE verschiedene Be-
funde nachweisen. Dazu gehoren Langsfurchen und weisse
Exsudate. Bei einer linger bestehenden EoE konnen sich
durch eine Fibrosierung und ein Remodelling des Osopha-
gus Strikturen bilden («Trachealisierung»). «Es konnen
auch mehrere dieser Veranderungen kombiniert vorliegen»,
so der Redner.
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Symptomatik ist altersabhangig

Symptome treten bei Personen mit EoE im Zusammenhang
mit der Aufnahme von festen Nahrungsmitteln auf (3). Die
Betroffenen konnen aber auch symptomfrei sein und einen
guten Allgemeinzustand aufweisen. Je nach Alter der betrof-
fenen Person dussert sich die Erkrankung unterschiedlich
(Tabelle 1). Wihrend bei Sduglingen Futterungsprobleme,
Bauchschmerzen und Gedeihstorungen auftreten konnen,
leiden altere Kinder unter Dysphagie, Brustschmerzen und
spontaner Bolusobstruktion. Bei Erwachsenen stehen die
Symptome Dysphagie und Bolusobstruktion beim Verzehr
trockener Nahrungsmittel im Vordergrund. Einige Patienten
leiden unter retrosternalen Schmerzen.

Epithelbarriere beeintrachtigt

Die Pathophysiologie der Erkrankung beinhaltet viele ver-
schiedene Komponenten. Es wird heute davon ausgegangen,
dass bei entsprechender genetischer Pradisposition ernih-
rungsassoziierte Faktoren (Allergene, chemische/mechani-
sche Reize) sowie Reflux zu einer Beeintrachtigung der Epi-
thelbarriere fithren (3). In der Folge konnen Mikroorganis-
men und Allergene anhaften, ins Epithel eindringen und dort
eine Freisetzung verschiedener Zytokine, gefolgt von einer
TH2-Immunantwort, auslosen. Die in das Gewebe rekrutier-
ten Eosinophilen beteiligen sich unter anderem durch die
Freisetzung von spezifischen Proteinen am Entziindungspro-
zess. Uber die Freisetzung von Zytokinen modulieren sie
gleichzeitig die Entziindung und konnen deren Chronifizie-
rung vorantreiben, was letztlich zu einer Fibrose fiihrt, die
wiederum negative Auswirkungen auf die Barrierefunktion
des Epithels hat.

Die im letzten Jahr publizierten Resultate einer Schweizer
Forschungsarbeit zeigten zudem, dass die IL-20-Unterfamilie
fiir die Funktion der Epithelbarriere des Osophagus eine bis-
her unbekannte regulatorische Rolle spielt (4). Dabei 16st
eine aberrante Signaliibertragung der IL-20-Unterfamilie
eine Storung der Integritit der Osophagusepithelbarriere aus
und fordert so die Entwicklung einer EoE. Die gezielte Beein-
flussung dieses Signalwegs konnte damit eine neue Strategie
fiir die Behandlung von EoE darstellen.



Tabelle 1:

Symptome einer eosinophilen Osophagitis bei
Kindern und Erwachsenen (nach [3])

Kinder

Erwachsene

A Bauchschmerzen

A Reflux A Bolusobstruktion
A Husten A retrosternale Schmerzen
A Dysphagie

A Regurgitation

A Erbrechen

A Ubelkeit

A Pharyngitis/Halsschmerzen
A Appetitverlust

A Nahrungsverweigerung

A Schlafstérungen

A Dysphagie

Tabelle 2:

Nahrungsmittel, auf die im Rahmen einer Four-
bzw. Six-Food-Eliminationsdiat bei eosinophiler
Osophagitis verzichtet werden muss

Four-Food-Eliminationsdiit

Six-Food-Eliminationsdiit

A Milchprodukte

A Weizen A Weizen
A Eier A Eier
A Soja A Soja

A Ndsse

A Milchprodukte

A Meeresfriichte und Krustentiere

Therapie der EoE: «die 3 D»

«Die Behandlung der EoE hat sich in den vergangenen Jahren
nicht verandert», erkliarte Hriz. Die aktuelle Strategie ldsst
sich unter der Bezeichnung «3 D» zusammenfassen: Diit,
Medikamente (drugs) und endoskopische Dilatation. «Mit
einer sogenannten aminosdurebasierten Formeldidt lassen
sich sehr gute Remissionsraten erreichen. Allerdings kann
man diese Erndhrung kaum tber lingere Zeit fortfithren»,
berichtete er. Haufiger angewendet werden daher die soge-
nannten Four- beziehungsweise Six-Food-Eliminationsdia-
ten (Tabelle 2).

Zur medikamentosen Therapie eingesetzt werden Protonen-
pumpenhemmer (PPI), topische (Budesonid, Fluticason) und
systemische Steroide (Prednison, in schweren Fillen), Biolo-
(Anti-IL4/IL-13),
6-Mercaptopurin) sowie (eher von untergeordneter Bedeu-

gika Immunsuppressiva (Azathioprin,
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tung) Antiallergika (Leukotrienantagonisten, Blocker des
CRTH2 [chemoattractant receptor-homologous molecule
expressed on Th2 cells]). Mit einem PPI lasst sich bei 30 bis
50 Prozent der Betroffenen eine histologische Remission er-
reichen (5). Bei topischen Steroiden liegt die Remissionsrate
bei etwa 80 Prozent und bei einer Four-Food-Eliminations-
diat bei 60 Prozent.

«Bisher gab es fiir Betroffene, bei denen mit diesen Optionen
keine Remission erreicht werden konnte, keine Alternative»,
so der Redner. Nun konnte jedoch in einer Phase-III-Studie
gezeigt werden, dass eine Behandlung mit Dupilumab — dem
rekombinanten, humanen, monoklonalen IgG4-Antikorper,
der die Signalwege von IL-4 und IL-13 hemmt - bei 60 Pro-
zent der Studienteilnehmer (Jugendliche ab 12 Jahre und
Erwachsene) zu einer histologischen Remission fiihrte (6).

Krankheitsmonitoring - erst wenig gute
Biomarker

«Krankheitsmonitoring ist ein etwas frustrierendes Thema
fiir uns», fithrte Hriz weiter aus. Bisher beschriankten sich
die Optionen auf das Zihlen der Eosinophilen in einer endo-
skopisch gewonnenen Gewebeprobe. Parameter wie der
Stickstoffmonoxidgehalt in der ausgeatmeten Luft (FeNO)
sowie verschiedene Biomarker im Stuhl haben sich weder bei
der Diagnose noch im Monitoring der EoE als erfolgreich
erwiesen. Besser schnitten Parameter wie die absolute An-
zahl an Eosinophilen im Blut sowie die Serumkonzentratio-
nen des eosinophilen kationischen Proteins (ECP) und des
eosinophilen Neurotoxins (EDN) ab. «In eigenen Untersu-
chungen fanden wir hier signifikante Unterschiede zwischen
Menschen mit aktiver EoE und Gesunden sowie zwischen
Personen mit aktiver EoE und solchen in Remission», schloss
Hruz. A

Therese Schwender

Quelle:
25t Allergy and Immunology Update (AIU), Schweizerische Gesellschaft fir
Allergologie und Immunologie (SSAI), 27. bis 29. Januar 2023 in Grindelwald.
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