
Funktionsdiagnostik natürlicher Killerzellen  
bei Infektionen und Krebserkrankungen



Was sind natürliche Killerzellen und  
welche Aufgabe haben sie?

Natürliche Killerzellen (NK-Zellen) gehören zu den  
Lymphozyten. Sie werden aus lymphatischen Vor-
läuferzellen im Knochenmark gebildet und zirkulieren 
im Blut. NK-Zellen sind zytotoxische Zellen, das heißt 
sie sind in der Lage Tumorzellen, aber auch infizierte 
Zellen abzutöten. 

Auch zytotoxische T-Zellen und B-Zellen sind in der 
Lage Tumorzellen abzutöten. NK-Zellen unterscheiden 
sich aber von den T- und B-Zellen in einem wesentli
chen Punkt. Zur Aktivierung der T- und B-Zellen bedarf 
es zunächst einer spezifischen Antigenerkennung auf 
sogenannten HLA-Molekülen (engl. Human Leukocyte 
Antigen). NK-Zellen erkennen infizierte Zellen oder 

Abbildung 1: Körpereigene zelluläre Abwehrmechanismen gegen Tumorzellen

Tumorzellen auf natürliche Weise mit Hilfe unveränder-
licher Rezeptoren auf ihrer Oberfläche, d.h. ohne vorher 
ein spezifisches Antigen erkannt zu haben. Diese Fähig
keit gab den natürlichen Killerzellen ihren Namen und 
macht sie als Teil des angeborenen Immunsystems  
zur „first line defense“ gegen Krebserkrankungen, aber 
auch von  Virus-, Bakterien und Pilzinfektionen.1, 2, 3
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    Natürliche Killerzellen sind die „first-line of 
defense“ gegen Krebserkrankungen, Virus- und 
intrazelluläre Bakterieninfektionen.
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Wie wirken natürliche Killerzellen  
und welche Abwehrmechanismen  
vermitteln sie?

NK-Zellen besitzen auf Ihrer Oberfläche eine Vielzahl 
von inhibierenden und aktivierenden Rezeptoren. 
Mit diesen Rezeptoren tasten sie die Oberfläche ihrer 
Zielzellen ab und patrouillieren auf diese Weise durch 
Blutbahn, Lymphgefäße und andere Gewebe, ständig 
auf der Suche nach Tumorzellen und infizierten Zellen. 
Gesunde Zellen tragen auf ihrer Oberfläche ein Über-
gewicht an Killerzell-inhibierenden Signalmolekülen. 
Dazu zählen insbesondere die oben erwähnten HLA-
Moleküle. Durch die Signale der inhibierenden Rezep-
toren werden Killerzellen beim Abtasten gesunder 
Zellen gehemmt. Auf Tumorzellen und virusinfizierten 
Zellen überwiegen dagegen aktivierende Signalmole
küle und inhibierende Moleküle sind in der Regel ver-
mindert, wodurch die Killerzellen erkennen, dass die 
Zelle erkrankt ist und diese abtöten (Abbildung 2).

   NK-Zellen erkennen infizierte- und Tumor-
zellen an einem Ungleichgewicht zwischen 
aktivierenden und hemmenden Oberflächen-
molekülen und töten diese durch zytotoxische 
Lyse. Zusätzlich setzen sie Botenstoffe frei,  
die andere Immunzellen aktivieren und die 
Virusreplikation hemmen. 
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Abbildung 2: Erkennen von Tumorzellen 
NK-Zellen erkennen Tumorzellen am Fehlen inaktivierender HLA-Moleküle. Dadurch entsteht ein Übergewicht an aktivierenden 
Reizen, wodurch die NK-Zelle aktiviert wird und die Tumorzelle durch zytotoxische Lyse abtötet.
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Warum sind natürliche Killerzellen  
bei der Abwehr von Tumorzellen  
besonders wichtig?

Durch die fortschreitende Zerstörung des Erbguts 
entwickeln Tumorzellen Strategien, um dem adaptiven 
Immunsystem zu entkommen. So kann es zu einer He-
runterregulierung der HLA-Moleküle auf Tumorzellen 
kommen. Das sind diejenigen Moleküle, die Tumoran-
tigene den T-Zellen des adaptiven Immunsystems prä-
sentieren (Abbildung 1). Durch die Herunterregulierung 
der HLA-Oberflächenmoleküle können Tumorzellen 
somit den klassischen Mechanismen des erworbenen 
Immunsystems entkommen. 

NK-Zellen können dagegen auch diejenigen Tumorzel-
len abtöten, die keine HLA-Moleküle auf ihrer Oberflä-
che tragen. Da HLA-Moleküle normalerweise auf fast 
allen gesunden Zellen vorkommen und das Fehlen die-
ser Moleküle dem Immunsystem eine krankhafte Ver-
änderung signalisiert, ist dieser Abwehrmechanismus 
besonders effektiv in der Abwehr von Tumorzellen. 

    Tumorzellen können die Präsentation von  
Tumorantigenen verhindern und somit  
dem adaptiven Immunsystem entkommen. 
Ausschließlich die NK-Zellen können diese 
Tumorzellen auch ohne Antigenpräsentation 
erkennen und abtöten.

Wird die Funktion der natürlichen  
Killerzellen bei Tumorerkrankungen 
unterdrückt?

Bei einer Vielzahl von Tumorerkrankungen kommt  
es zur Entwicklung von Mechanismen, durch welche  
die Tumorzellen der Kontrolle durch die NK-Zellen ent
kommen. So können Tumoren der Niere und akute  
Leukämien bspw. die Expression von aktivierenden 
Rezeptoren auf der Oberfläche von NK-Zellen unter
drücken, was zu einer verminderten zytotoxischen 
NK-Zellaktivität führt 4, 5. Andere Tumoren, wie beispiels
weise kolorektales Karzinom, bilden erhöhte Serum
konzentrationen von löslichen Liganden, welche die 
NK-Zellen inaktivieren 6. Die Mechanismen mit denen 
Tumorzellen die NK-Zellen hemmen sind vielfältig und 
können von Tumor zu Tumor unterschiedlich sein. 
Durch Bestrahlung und Chemotherapie nimmt die 
zytotoxische Aktivität der Killerzellen meist weiter ab. 
Deshalb ist die individuelle Bestimmung der zytoto-
xischen Aktivität der Killerzellen eines Tumorpatienten 
wichtig. Ist die zytotoxische Aktivität gegenüber Tumor
zellen vermindert, lässt sie sich unter Umständen 
durch geeignete Immunmodulatoren stimulieren.
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NK-Zellfunktionsdefizite spielen auch 
bei Infektionskrankheiten eine Rolle 

NK-Zellen spielen bei der Abwehr virusinfizierter Zellen 
oder Infektionen mit intrazellulären Bakterien eine 
wichtige Rolle. So konnten Studien an Personen mit 
genetisch bedingten oder erworbenen NK-Zelldefiziten 
zeigen, dass Infektionen schwere Verläufe nehmen  
und für diese Patienten lebensgefährlich sind.7a  
Insbesondere ältere Menschen mit einer niedrigen 
NK-Zellaktivität können anfällig für wiederkehrende 
Virusinfektionen und mikrobielle Infektionen sein7b.

NK-Zellen spielen  in der Immunabwehr von Viren vor 
allem in der frühen Phase der Infektion eine wichtige 
Rolle. Sie sind in der Lage virusinfizierte Zellen direkt 
abzutöten und können durch die Bildung von Boten-
stoffen auch andere Immunzellen aktivieren. Auf der 
anderen Seite sind hemmende Rezeptoren auf der 
Oberfläche der NK-Zellen in der Lage überschießende 
Immunantworten einzugrenzen. 

Studien bestätigen die wichtige Rolle der NK-Zellen bei 
Influenza- oder SARS CoV2-Infektionen. So konnte in 
Patienten mit schweren COVID19-Krankheitsverläufen 
unter anderem eine Einschränkung der Funktion der 
NK-Zellen nachgewiesen werden 8a, 8b.

Viren wie zum Beispiel CMV oder Herpesviren wie die 
Erreger der Lippen- und Genitalherpes,  versuchen  
der Abwehr durch NK-Zellen gezielt zu entkommen, 
indem sie das Erkennen der Infektion der Wirtszelle 
durch Herunterregulieren der HLA Moleküle auf der 
Zelloberfläche verhindern oder die Aktivität der NK-
Zellen hemmen 9, 10. 

Bei Gebärmutterhalskrebs, der durch humane Papillo-
maviren (HPV16+18) verursacht wird, zeigt sich eben-
falls eine verminderte Aktivität der NK-Zellen.11a, 11b 
 
Aber auch intrazelluläre Bakterien können NK-Zellen 
effektiv hemmen, wie Studien an Patienten mit chro-
nischer Borreliose gezeigt haben12. 

   Tumorgewebe kann NK-Zellen unterdrücken. 
Zusätzlich kann die Funktion der NK-Zellen 
durch Bestrahlung und Chemotherapie weiter 
beeinträchtigt werden. Auch bestimmte Virus- 
und intrazelluläre Bakterieninfektionen kön-
nen die NK-Zell-Funktion hemmen. Deshalb ist 
die Bestimmung der zytotoxischen Aktivität 
bei dem Verdacht auf NK-Zell-Funktionsdefi
zite wichtig.
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Wie lässt sich die zytotoxische Aktivität 
der Killerzellen eines Patienten  
bestimmen und welche Möglichkeiten 
ergeben sich daraus?

Die NK-Zellzahl im peripheren Blut, die mit Hilfe der 
Immunphänotypisierung in einem zellulären Immun-
status bestimmt werden kann, lässt nur bedingt Rück-
schlüsse auf die tatsächliche zytotoxische Funktion  
der NK-Zellen zu. So gibt es Patienten, die trotz einer 
normalen NK-Zellzahl nur eine geringe zytotoxische  
Aktivität haben (Abbildung 4, Patient 2). Ursächlich hier
für können oben beschriebene funktionelle Defizite 
sein, die sich bspw. aus einer Immunsuppression, 
Krebserkrankung, Chemotherapie oder chronischen 
mikrobiellen Infektion ergeben. Mit Hilfe des NK-Zell-
Funktionstestes lässt sich dagegen die tatsächliche 
zytotoxische Aktivität der NK-Zellen eines Patienten 
bestimmen. 

Bei diesem Test werden unter standardisierten Bedin-
gungen die Killerzellen des Patienten mit Tumorzellen 
der Zelllinie K562 in Kontakt gebracht und für eine 
genau definierte Zeit inkubiert. Anschließend wird 
mit Hilfe der Durchflusszytometrie der Anteil toter 
Tumorzellen durch einen Fluoreszenzfarbstoff be-
stimmt (Abbildung 3). Durch die Paralleluntersuchung 
standardisierter Kontrollansätze wird der Anteil der 
Tumorzellen berechnet, die von den patienteneige-
nen NK-Zellen spezifisch abgetötet wurden. Diese 
Killerzell-spezifi­sche Lyse spiegelt die Basisaktivität 
der natürlichen Killerzellen des Patienten wieder  
(Abbildung 3, 4 und 7).
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Abbildung 3: Bestimmung der Killerzell-spezifischen Lyse mittels Durchflusszytometrie 
Die Killerzellen des Patienten (blau) werden mit intakten K562 Tumorzellen (grau) in Kontakt gebracht. Nach einer standar
disierten Reaktionszeit wird der Anteil der abgetöteten Tumorzellen (gelb) bestimmt. Dieser beträgt im vorliegenden  
Beispiel 19 % und spiegelt die Basis-Killerzell-Lyseaktivität des Patienten wieder (oben Mitte). Nach Stimulation mit IL-2 nimmt 
die Killerzell-spezifische Lyse auf 71 % zu (oben rechts). Der steigende Anteil der aktivierter Killerzellen (CD69) von 39 % auf 
96% zeigt die Stimulation der Killerzellen.
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Darüber hinaus lässt sich mit Hilfe der Methode die 
grundsätzliche Stimulierbarkeit der NK-Zellaktivität 
durch verschiedene immunstimulatorische Substanzen 
quantifizieren. In unserem Basispanel werden dazu  
die Killerzellen des Patienten mit dem Zytokin Inter
leukin-2 vorbehandelt. Dieser körpereigene Botenstoff 
aktiviert die Bildung und zytotoxische Funktion der 
NK-Zellen und wird in der Therapie immunogener 
Tumoren, wie bspw. malignem Melanom oder Nieren-
krebs, eingesetzt. Die IL-2 stimulierte Killerzell-Lyse-
aktivität sollte gegenüber der Basisaktivität deutlich 
zunehmen. Ist dies nicht der Fall, ist von einem Funk
tionsdefizit auszugehen (Abbildung 4, Patient 1).

Die Bewertung der Stimulierbarkeit erfolgt dabei nicht 
nur anhand der Zytotoxizität, sondern auch durch  
Quantifizierung der Oberflächenexpression des Akti
vierungsmarkers CD69 auf Killerzellen (Abbildung 3).  

Darin liegt ein wesentlicher Vorteil der in unserem  
Labor angewandten Methode. Bei anderen Messme-
thoden, wie bspw. dem radioaktiven 51Cr „chromium  
release assay“ oder photometrischen Tests, die 
ausschließlich die Freisetzung eines Farbstoffes wie 
Calcein detektieren, ist dies nicht möglich. In unserem 
Testsystem wird die CD69-Expression auf Killerzellen 
des Patienten ohne und mit Tumorzellen detektiert.  
Die CD69 Expression sollte normalerweise durch Tumor-
zellkontakt ansteigen. Ist diese dagegen unverändert  
niedrig, kann dies auf ein Funktionsdefizit der natür
lichen Killerzellen hindeuten (Abbildung 4, Patient 1). 
Ist sie dagegen bereits ohne Tumorzellen hoch und 
steigt durch die Tumorzellen nicht mehr an, kann dies 
auf eine Aktivierung des Killerzellsystems im Patienten 
beispielsweise durch einen Virusinfekt hindeuten  
(Abbildung 4, Patient 4). 

Abbildung 4: Killerzellfunktionsdefizite
 
Links: Vergleich der Basis-Killerzell-Lyseaktivität (hellblau) und IL-2-stimulierten Killerzell-Lyseaktivität (dunkelblau) 
bei verschiedenen Patienten. Rechts: Vergleich des Aktivierungsmarkers CD69 auf Killerzellen ohne Tumorzellkontakt (rosa), 
mit Tumorzellkontakt (rot), mit Tumorzellkontakt und IL-2-Stimulation (dunkelrot).  
Patient 1:	 2,1 % Killerzellanteil an Gesamtlymphozyten, Verdacht auf chronische Borreliose; 
	 Verminderte Killerzell-Lyseaktivität, durch IL-2 nicht effektiv aktivierbar.  
Patient 2:	 11,6 % Killerzellanteil an Gesamtlymphozyten, Verdacht auf chronische Borreliose; Verminderte Killerzell- 
	 Lyseaktivität, durch IL-2 aktivierbar. 
Patient 3:	 11,5 % Killerzellanteil an Gesamtlymphozyten, gesunde Labormitarbeiterin; unauffällige Killerzell-Lyseaktivität, 	
	 durch IL-2 aktivierbar. 
Patient 4:	 10,25 % Killerzellanteil an Gesamtlymphozyten, Viruserkrankung (akut); erhöhte Killerzell-Lyseaktivität,  
	 durch IL-2 kaum noch zu steigern.
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Stimulierung der NK-Zell-Lyseaktivität 
durch Immunmodulatoren

Seit bekannt ist, dass Tumorzellen, Viren und Bakterien  
die Funktion der NK-Zellen beeinträchtigen, sind  
Aktivierungsstrategien Teil der Forschung zur Bekämp-
fung von Krebserkrankungen und chronischen Virus
infekten. Therapien mit therapeutischen Antikörpern, 
Zytokinen und komplementärmedizinische Strategien 
können in der Lage sein die natürlichen Killerzellen  
zu aktivieren. Solche Strategien wurden bereits erst-
mals vor 30 Jahren angewandt, sind Teil der Krebs
immuntherapie und zeigen bei verschiedenen Krebs
erkrankungen vielversprechende Ergebnisse13.

Bis heute zeigt die Aktivierung von natürlichen Killer
zellen durch den körpereigenen Botenstoff Inter
leukin-2 für eine Teilgruppe der Patienten mit immuno
genen Tumoren erstaunliche Erfolge14. Der„in vivo“ 
Einsatz ist jedoch durch verschiedene Faktoren limitiert. 
Erstens hat Interleukin-2 nur eine sehr geringe Halb-
wertszeit. Diese liegt im Serum bei etwa zehn Minuten. 

Zweitens werden durch Interleukin-2 insbesondere 
regulatorische T-Zellen aktiviert, die Immunreaktionen 
unterdrücken und drittens ist eine Therapie sehr kost-
spielig. 

Neben Interleukin-2 können auch pflanzliche Stoffe  
aus der Naturheilkunde dazu in der Lage sein NK-Zellen 
effektiv zu aktivieren. Zu den bekanntesten zählen  
Mistelpräparate, Reiskleieextrakt (Biobran) oder  
Arabinogalaktan aus Lärchenholz. Aber auch Spuren
elemente wie Zink oder Selen können die NK-Zell- 
Lyseaktivität beeinflussen. 

Der NK-Zellfunktionstest ermöglicht es herauszufinden, 
welche Immunstimulantien grundsätzlich in der Lage 
sind die Killerzellen des Patienten ex vivo zu aktivieren 
(Abbildung 5). 

Abbildung 5: Stimulationsindex Killerzell-Lyseaktivität
Mit Hilfe des Stimulationsindexes, der die Steigerung oder Verminderung der NK-Zellfunktion  gegenüber der Basis
aktivität darstellt, kann die Wirkung verschiedener Immunstimulantien verglichen und beurteilt werden. Da die NK-Zellen  
bei verschiedenen Patienten sehr individuell auf die verschiedenen Immunstimulantien reagieren (Abbildung 7), kann der  
NK-Zellfunktionstest die Vorauswahl des geeigneten Immunstimulans schon vor dem Beginn einer Therapie unterstützen. 
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Beispielhaft sind in der folgenden Abbildung unter-
schiedliche Effekte von Mistelextrakten oder Biobran 
auf die NK-Zellen verschiedener Patienten zu erken-
nen. Während die NK-Zellen mancher Patienten durch 
bestimmte Mistelextrakte in vitro deutlich aktiviert 
werden können, zeigen andere einen negativen Effekt 
(Abbildung 6). In umgekehrter Weise sprechen die 
NK-Zellen mancher Spender gut auf eine Behandlung 
mit dem Reiskleie-Extrakt Biobran an, andere dafür 
weniger. 

Abbildung 6: Patientenspezifische Aktivierbarkeit
Vergleich der Killerzell-Lyseaktivität zweier Patienten nach Zugabe von Mistelpräparat A aus Tanne (hellblau), Mistelpräparat M 
aus Apfel (blau) und Biobran (dunkelblau). Roter Pfeil: Hemmung der Killerzell-Lyseaktivität. Grüne Pfeile: Aktivierung  
der Killerzell-Lyseaktivität.

Patient A: Killerzell-Lyseaktivität durch Mistelpräparat A und Mistelpräparat M aktivierbar und Biobran schwach aktivierbar.

Patient B: durch Mistelpräparat A gehemmt, durch Mistelpräparat M aktivierbar, durch Biobran stark aktivierbar.
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   Die Stimulierbarkeit der Killerzellen mit  
Immunmodulatoren ist von Patient zu  
Patient sehr unterschiedlich. Manche Präpa
rate können bei einem Patienten eine hem-
mende Wirkung haben, während dieselben 
Präparate bei einem anderen Patienten 
stimulatorisch wirken. Deshalb ist es wichtig 
im Vorfeld einer Zusatztherapie die stimula-
torische Wirkung in einem NK-Zell-Funktions-
test zu analysieren.
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Durch die Erfassung von Veränderungen der Basis- 
NK-Zell-Lyseaktivität kann der NK-Zellfunktionstest zur  
Verlaufskontrolle einer in vivo NK-Zell stimulierenden 
Therapie mit Immunstimulanzien eingesetzt werden. 

Krebserkrankungen beruhen auf unterschiedlichen 
Mutationen der DNA  und werden durch das indivi-
duelle Immunsystem des Erkrankten beeinflusst. Die 
Bestimmung der Killerzell-Lyseaktivität sowie deren 
Stimulierbarkeit und deren Verlaufskontrolle stellt  
ein zusätzliches hilfreiches Werkzeug für eine indivi
dualisierte Krebstherapie dar, da die individuelle 
Reaktion des Patienten ermittelt werden kann.

Der NK-Zellfunktionstest liefert auch bei viralen und 
bakteriellen Infektionen wichtige diagnostische Hinweise 
über die Stimulierbarkeit der NK-Zellen und eignet sich 
für die Verlaufskontrolle einer immunstimulierenden 
Zusatztherapie. Wie die Beispiele in Abbildung 4 zeigen, 
können die Killerzellen im Laufe einer Infektion bereits 
aktiviert (Patient 4), oder durch Viren und Bakterien  
in ihrer Funktion eingeschränkt sein (Patient 2) und der 
NK-Zellfunktionstest kann dabei unterstützen einen 
geeigneten Therapieansatz zu finden.

   Der NK-Zell-Funktionstest eignet sich zur 
Verlaufskontrolle einer immunstimulierenden 
Zusatztherapie bspw. einer Misteltherapie in 
der Tumor-Nachsorge bzw. Rezidivprophylaxe.

   Der NK-Zell-Funktionstest kann auch bei 
chronischen Infektionskrankheiten (z.B. chro-
nische Borreliose, rezidivierende Herpesvirus 
Infektionen) wichtige diagnostische Hinweise 
liefern.

Abbildung 7: Die Ergebnisse des NK-Zellfunktionstests und die Wirkung der Immunmodulatoren werden  
in einem Befundausdruck zusammengefasst und ausführlich interpretiert.

Befunddarstellung des NK-Zellfunktionstests:
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Pflanzliche Stoffe und Spurenelemente 
können NK-Zellen aktivieren

Arabinogalactan aus Lärchenholz  
(Larix occidentalis)

Arabinogalactan ist ein hochverzweigtes Polysaccharid. 
Es eignet sich hervorragend als Ballaststoff und wurde 
von der staatlichen Lebensmittelüberwachungs- und 
Arzneimittelzulassungsbehörde der USA („Food and 
Drug Administration“, FDA) als Nahrungsergänzungs-
mittel zugelassen15. Es steigert die Produktion kurz
kettiger Fettsäuren, erhöht die Absorption von  
Ammoniak durch intestinale Bakterien16 und wirkt sich 
positiv auf die mikrobielle Darmflora aus, indem es  
u. a. das Wachstum von protektiven Anaerobiern wie 
Bifidobakteria und Lactobacillus fördert. Arabino
galactan stimuliert NK-Zellen und erhöht deren 
Zytotoxizität. Außerdem steigert es die Freisetzung  
proinflammatorischer Zytokine wie IFN-gamma, IL-1 
beta und TNF-alpha17. Allerdings sprechen nicht alle 
Individuen auf eine Stimulation an. In einer Studie 
sprachen 63 % der getesteten Spender-NK-Zellen auf 
Lärchen-Arabinogalactan an, davon 33 % recht stark. 
Bei 37 % hatte es keinen Effekt. Dies unterstreicht die 
Wichtigkeit eines NK-Zell-Funktionstests im Vorfeld 
einer Zusatztherapie zur Aktivierung der NK-Zellen.

Mistelextrakte 
 
Mistelextrakte wurden schon im Altertum zur Behand-
lung verschiedenster Erkrankungen eingesetzt. Heute 
werden sie oft als immunstimulierende Zusatztherapie  
in der Krebstherapie bzw. in der Tumornachsorge und 
Rezidivprophylaxe eingesetzt. Die Mistel wächst para
sitär auf unterschiedlichen Wirtspflanzen (z.B. Tanne, 
Kiefer, Apfel usw.), weshalb der Wirtsbaum auch die  
Zusammensetzung der Mistelextrakte beeinflussen 
kann. In verschiedenen Studien konnte gezeigt werden, 
dass Mistelextrakte das Wachstum von Tumorzellen in 
Zellkultur hemmen und die Zytotoxizität von natürli
chen Killerzellen verstärken 21, 22. Darüber hinaus nahm 
die NK-Zellzahl nach Anwendung eines Mistelpräpara
tes bei verschiedenen Tumorpatienten zu, die über 
einen Zeitraum von 48 Wochen beobachtet wurden23. 
Allerdings zeigen Studien auch, dass nicht bei allen  
Patienten diese Effekte auftreten (sog. non-respon-
der)24. Daher ist die Analyse der Stimulierbarkeit in 
einem NK-Zellfunktionstest sinnvoll. 
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Glutathion, N-Acetylcystein und Eumetabol

Glutathion für die Zellen des Immunsystems besonders 
wichtig, da sie sich im Vergleich zu anderen Zellen 
unseres Organismus besonders häufig teilen. Insbe-
sondere bei einer akuten Immunreaktion kommt es zu 
einer schnellen Teilung der Zellen des angeborenen 
und adaptiven Immunsystems. Gleichzeitig werden 
während einer Immunreaktion von den Leukozyten 
selbst große Mengen an ROS zur Abwehr von Infektions-
erregern gebildet. Glutathion ist neben Vitamin E das 
wichtigste intrazelluläre Antioxidans zur Neutralisie-
rung der ROS, und verminderte Spiegel des Glutathion 
stehen in Zusammenhang mit einer eingeschränkten 
Lebens- und Funktionsfähigkeit der Immunzellen. Eine 
Supplementierung mit Glutathion oder dem Vorläufer-
molekül N-Acetylcystein kann die Regeneration des  
antioxidativen Potentials der Zellen steigern. Die Steige-
rung der Aktivität ist im NK-Zellfunktionstest messbar. 
Studien zeigen, dass N-Acetylcystein, Glutathion und 
verschiedene Glutathion-Derivate die zytotoxische 
Funktion der NK-Zellen in vivo um bis zu 400 % steigern 
können 33, 34. Eine Steigerung der Glutathionlevel in den 
NK Zellen wirkt sich vor allem in der Immunabwehr 
virusinfizierter Zellen oder intrazellulärer Bakterien 
positiv aus.

Resveratrol

Resveratrol ist ein Phytoalexin, das von 
Pflanzen unmittelbar nach einer mikro-
biellen Infektion gebildet wird. Es kann 
unter anderem aus Rotweintrauben oder 
Heilpflanzen der asiatischen Medizin 
wie dem Japanischen Staudenknöterich 
(Fallopia japonica) isoliert werden, hat eine 
antioxidative Wirkung und kann möglicher-
weise den Alterungsprozess verlangsamen. 
Resveratrol zeigte unter anderem einen hem-
menden Effekt auf das Wachstum von Tumorzellen 
in Zellkultur und im Tiermodell 25. Resveratrol zeigt 
immunmodulatorische Effekte, indem es einerseits die 
Freisetzung proinflammatorischer Zytokine beeinflusst 
und andererseits die zytotoxische  Aktivität natürlicher 
Killerzellen erhöhen kann 26, 27. Auch hier zeigen unsere 
Validierungsexperimente, dass es Individuen gibt, 
deren NK-Zellen im Funktionstest gut aktiviert wer-
den können, allerdings gibt es auch „non-responder“, 
deren NK-Zellen nicht durch Resveratrol beeinflusst 
werden.

Arabinoxylan aus Reiskleie (Biobran)

Arabinoxylane sind Polysaccharide, die vor allem in 
Halmfrüchten wie unserem heimischen Getreide und 
im Reis vorkommen. Die immunmodulatorische  
Wirkung des enzymatisch modifizierten Arabinoxylan 
aus Reiskleie, genannt Biobran, wurde bisher am  
umfangreichsten untersucht. In zahlreichen Studien 
wurde nicht nur ein apoptotischer Effekt auf unter-

schiedliche Tumorzelllinien nachgewiesen, 
sondern auch eine NK-Zell-stimulieren-

de Wirkung in vitro und in vivo 18, 19.  
In einer dreijährigen randomi

sierten klinischen Studie ver-
stärkte Biobran die Effekte von 
interventionalen Therapien 
zur Behandlung des hepato-
zellulären Karzinoms 20.
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Die Steigerung intrazellulärer Glutathionlevel und 
eine damit verbundene Steigerung der zytotoxischen 
NK-Zellfunktion ist vor dem Hintergrund einer Tumor
erkrankung eher in der Rezidivprophylaxe und Tumor-
nachsorge interessant, denn während einer ablaufen
den Chemotherapie kann Glutathion die Wirkung der 
Chemotherapeutika herabsetzen und eher protektiv 
auf die Tumorzelle wirken.

Spurenelemente Zink und Selen

Zink ist ein essentielles Spurenelement, das für die 
Funktion einer Vielzahl von katalytischen und regula
torischen Stoffwechselprozessen von entscheidender 
Bedeutung ist. Es ist nicht nur Bestandteil metabo
lischer Enzyme, sondern auch Bestandteil regulatori
scher Proteine, welche die Genexpression steuern. 
Daneben beeinflusst dieses Spurenelement auf ver
schiedenen Ebenen die Funktion unseres Immunsys
tems. Dabei nimmt es unter anderem Einfluss auf  
die Phagozytosefähigkeit neutrophiler Granulozyten, 
die T-Zellreifung im Thymus sowie die zytotoxische 
Funktion von NK- und CD8 T-Zellen28. Zinkmangel ist 
weltweit weit verbreitet, besonders in Entwicklungs-
ländern, aber auch in den westlichen Industriestaaten, 
insbesondere bei älteren Menschen29. In Patienten  
mit Zinkmangel ist die NK-Zell-Lyseaktivität meist 
vermindert. Umgekehrt kann Zink die zytotoxische 
Funktion von Killerzellen erhöhen30.

Auch eine Selensupplementierung kann sich positiv  
auf natürliche Killerzellen auswirken, indem Selen 
einerseits die Expression von HLA-Molekülen auf 
Tumorzellen vermindert und diese dadurch empfind-
licher gegenüber NK-Zellen macht 31, und indem es 
andererseits auch die Anzahl natürlicher Killerzellen  
im Blut erhöht 32.

Was wird für die Analyse benötigt (Präanalytik)?

Probenmaterial: 	 3 x CPDA-Blut (18–24 ml), ausreichend für Basispanel + 3 Immunmodulatoren 
	 4 x CPDA-Blut (24 –32 ml), ausreichend für Basispanel + 7 Immunmodulatoren

	 Auch die Testung von immunmodulatorischen Substanzen, die hier nicht  
	 aufgeführt sind ist möglich. Bitte sprechen Sie uns an!

Probenversand:	 Expressversand (Probe soll innerhalb von 24 h im Labor eingehen) 
	 Bitte setzen Sie sich mit uns in Verbindung: Telefon 0711-16418-0 
 
	 Probeneingang nur bis Donnerstag, d. h.  
	 Blutabnahme und Versand nur Montag bis Mittwoch
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