GPCR-/GPR-Autoantikorper - Systemiibersicht

Autonomes Regulationsnetz, Rezeptorsysteme und klinische Orientierung
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GefaBtonus, Glykogenolyse, Thermogenese.
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GefaB- und regulatorische GPCR

Klinisch besonders haufig priorisiert

AT,R-AK ETAR / ETg-AK MAS;R-AK CXCR3-AK @  Dyspnoe / Air hunger Bz, M-, Mo, ATR-, ETia-AK
Angiotensin-1I-Rezeptor Typ 1 Endothelin-A-/B-Rezeptor Mas-Rezeptor 1 Chemokinrezeptor 1 B = MaAK
Vasokonstriktion, Entziindung, Vasokonstriktion, glatte Vasodilatation, NO-Freisetzung, T-Zell-Magration, & Orthostase / POTS Br. Ba-y @, My, My
Remodeling Muskulatur, Proliferation anti-entziindlich Entziindungssteverung 0 Sicca / Bronchial-/Gl-Symptome M;-, Mq-AK
Kontext: Kontext: Kontext: Kontext:
* Endothelfunktion * Vasospasmus / Raynaud © Endothelprotektion *  Autoimmunitat ﬁ vmspasmu‘ / Endothel ar, ATiR-, ETi-AK
o Mikrozirkulationsstorung o Mikrozirkulationsstorung o Gegenmegulation RAS * Neuroinflammation @ ME/CFS-Kernfokus laut wiederholt diskutierter Literatur:
o POTS / orthostatische Intoleranz o Endothelfunktion ® Mikrozirkulationsstérung e ME/CFS B2-AR-AK, Ms-AK, My-AK; hiuflig zusitzlich By-AR-AK ’ |
¢ Long COVID / Post-Vac ¢ Belastungsintoleranz * Long COVID / Post-Vac * Long COVID {3 -y 'LL3 . ¢ & : 3 ‘
L A I Y
L ay-, ay-AK, My-AK, AT,R-AK, ETx/ETg-AK, MAS,R-AK und CXCR3-AK. ‘
1
[ @ Wichtig:

Nachweis # Kausalitat. Funktionelle Relevanz hangt von Testsystem, Bioaktivitit und klinischem Kontext ab. J “
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GPCR-/GPR-Autoantikorper — Symptomorientierte Priorisierung

Kostensensible Mini-Panels fiir ME/CFS, Dysautonomie, MCS und verwandte klinische Phanotypen fir ganzhelthche Medizin

Leitsymptom / Muster Primar sinnvolles Mini-Panel Magliche Erweiterung g?f’:etri:r??i(;lgii::::siia ﬁﬁf Merkhilfen fiir die Praxis

Orthostatische Intoleranz / E Kipptest, HRV, Volumenstatus, @ erst Phanotyp, dann Panel
n POTS / B4 B, a, [ Mz] [ M, ] [M 4} [ AT R ] Kompression, vendses Pooling.

vendses Pooli Hinweis: Bei ME/CFS mit zentraler
i autonomer Dysregulation M, berdcksichtigen. ﬁ g mit kleinem Panel beginnen

Dyspnoe /

" =] Lufu, DLCO, Hyperventilation, Erweiterung nur bei passendem
8 @1% Aot/ @ [Mz] [M“} [AT‘R] [ET‘R] Mikrozirkulation, Endothel. ({:} klinischem Muster

thorakale Enge

5 Ve Testverfiigbarkeit und Methode
Tachykardie / : =
a @ Palpitationgn/ [ B1 ] [ BZ ] [Mz] Qy @ E:(i;rglr;th:stase. Trigger, @ beachten

[

B tol :
elastungsintoleranz O positive AK immer
0 Raynaud / Akrozyanose / e Endothelfunktion, L (V2 Winisch koreleen )
Vasospasmus / [ Q, ] [ ATr ] [ ETAR] MAS,g Kapillarmikroskopie,
kalte Extremitat Autoimmunitat.
it ME/CFS-Kennmarker
B GI-Dysmotilitat / o Dysautonomie, SIBO,
Reizdarm / @ @ Mastzellaktivierung, e Kernfokus: B,-AR-AK, M;-AK, M,-AK
% Motilititsstrung e e haufig zusitzlich: B;-AR-AK
n Q Sicca/ o Sjogren differenzieren, * phanotypabhangig ergénzend:
O Driisensymptome / @ @ @ Schleimhaut, Bronchien, aq-/a,-AR, My-AK, AT,R-,
& zaher Schleim Trénen-/Speicheldriisen. ET,R-, MAS,R- und CXCR3-AK
Miktionsstorung /
7 : 9 °=] Detrusor vs. Sphinkter, A
. Blasenreiz /" @ @ E autonome Nelfropathie. 42 Wann iiber GPCR hinaus denken?
Restharngefiihl Erwiige ein breiteres neuroimmunologisches Work-up bei:
* rasche Progredienz
n & Brain fog / — 2 Schlaf, Neuroinflammation, * epileptische Anflle
=, zentrale cholinerge Symptome [ M, J [ M3] [ M4 ] @ @d Medikamente, nicht vorschnell o schiwere autonome lnsuffizienz
ohne Enzephalitis-Red-Flags neuroimmunologisch ibertesten. * neuromuskulire Schwiche
*  Ataxie
B4, B; = adrenerg | Qy = adrenerg (pragangliona) | My-My = cholinerg | ATR, ET4R = vasoaktiv | MASR = RAAS ® Psychose
* Enzephalopathie

@ Pragmatisches Ziel: maglichst hohe klinische Trefferwahrscheinlichkeit bei moglichst geringer unnétiger Testlast.
E * Quellen (Auswahl):  Loebel 2016; Bynke 2020; Freitag 2021; Scheibenbogen 2018.
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Rezeptoratlas & Testinterpretation

Welche GPCR sind wofiir relevant — und wie interpretiert man die Befunde sinnvoll?

1. Adrenerge Rezeptoren

B:-AR
(Herz)

v

@ Funktion: Herzfrequenz, Kontraktilitat,
Erregungsleitung, Reninfreisetzung

O Typische klinische Muster: Tachykardie,
Palpitationen, Belastungsintoleranz,
Orthostase

¢ Prioritit: hoch bei kardialem Phinotyp
oder Belastungsintoleranz

@ Kommentar: hiufig mit 5,-AR und
a;~AR mitzubeachten.

B2-AR
(Bronchien / GefiBe)

69

{§} Funktion: Bronchodilatation,
Vasodilatation, Mikrozirkulation

O Typische klinische Muster: Dyspnoe,
Air-Hunger, Kélteintoleranz,
Belastungsintoleranz

ﬁ Prioritat: hoch bei Luftnot /
Belastungsintoleranz

@ Kommentar: oft zusammen mit M2/M3
kombinieren.

a;-AR
(GefiBe)

7

@ Funktion: Vasokonstriktion,
Blutdruckregulation, Mydriasis

QO  Typische klinische Muster: Hypertonie,

Kopfschmerz, Kilte-Hinde/-FuBe,

Orthostase

% Prioritat: hoch bei Blutdruck- oder
Perfusionsstorungen

Kommentar: hiufig mit a;,-AR
und AT1R bewerten.

@ ayB-AR (explorativ): mégliche Rolle bei GefaBremodelling und Entziindung — bisher keine etablierte klinische Prioritit.

2. Muskarinische Rezeptoren

% )y M
(ZNS)
8} Funktion: zentrale cholinerge Signalwege,
Kognition, Aufmerksamkeit

8 Typische klinische Muster: Konzentrations-
probleme, brain fog

ﬁ Prioritat: mittel-hoch bei kognitiven
oder zerebralen Phanotyp

@ Kommentar: hiufig mit M2 priifen.

@ Ms (erforschend): bislang unklare Rolle beim Menschen, keine klinische Routinenrelevanz

O
(Herz / Vagus)

{8} Funktion: vagale Regulation,
Herzfrequenz !, Erregungsleitung ¢

8 Typische klinische Muster: Bradykardie,
Schwindel, Dysautonomie,
Leistungsintoleranz

V¢ Prioritat: hoch bei vagalem / kardialem
Phinotyp

@ Kommentar: oft mit B,-AR und
M3 kombinieren.

M,
(Effektororgane)

Funktion: exokrine Drisenfunktion,
Bronchialtonus, Gl-Motilitat, Blase

8 Typische klinische Muster: Sicca,
Bronchospasmus, GI-S
Blasenprobleme

ﬁ Prioritat: sehr hoch bei sekretorisch-
motorisch gesteuertem Phanotyp

¢l

@ Kommentar: kritisch oft ergiebiger
als breit getestete Panels.

a5-AR
(prasynaptisch)

X

{§) Funktion: Hemmung der
Neurotransmitterfreisetzung

Typische klinische Muster: Midigkeit,
brain fog, Reizbarkeit/Uberempfindlichkeit,
Konzentrationsprobleme

(he)

getativen / Erschdpfungs-Phinotyp

Kommentar: oft mit M1/M2 und
adrenergen Rezeptoren kombinieren.

{:\7 Prioritat: mittel-hoch bei neurove-

@
q (ZNS / Modulation)

@ Funktion: ZNS-Modulation, Neuro-
immun- und synaptische Plastizitit

8 Typische klinische Muster: Midigkeit
Schmerzempindlichkeit, kognitive
Dysfunktion (Forschungskontext)

{:( Prioritat: niedrig-mittel;

Relevanz in ME/CFS-Kontext fir
brain fog, Schmerzmodulation oder
neurokognitive Dysregulation,

® Kommentar: nur bei spezifischer
Fragestellung mitbewerten,

3. GefaB- / regulatorische GPCR

) AT,R
R (Angiotensin Il)

@ Funktion: Vasokonstriktion,

con. Endothelfunkt
Infl. ation, € )

Q Typische klinische Muster: Endothel-
dysfunktion, Hypertonie, Raynaud,
Mikrozirkulationsprobleme

ﬁf Priorithit: hoch bei vaskularem Phinotyp

@ Kommentar: oft sinnvoll mit ETAR
und MASIR kombinieren

; @ Wichtig:

ETAR
(Endothelin A)

@ Funktion: Vasokonstriktion, Endothel-

aktivierung, Zellproliferation

8 Typische klinische Muster: Endothel-
dysfunktion, Mikrozirkulationsstérung,
Kopfdruck

Y¥ Prioritat: hoch bei Endothel- /
Mikrozirkulationsproblemen

Kommentar: hiufig mit ATIR
und MASTR bewerten.

MAS, R

(Ang-(1-7))
Funktion: Vasodilatation, Anti-
inflammation, Gewebeschutz

Typische klinische Muster: Erschopfung,
Entzindungsneigung. Long-COVID,
Post-Viral

¢ Prioritit: mittel-hoch bei inflammato-
rischen / postinfektidsen-Phinotypen

(@ Kommentar: Gegenspieler 2u ATIR/ETAR -
Balance beachten.

Die am konsistentesten diskutierten Autoantikdrper bei ME/CFS sind By-AR, M3 und M, ; B,-AR als zusitzlicher replizierter Befund.
Weitere Marker sind phanotypabhingig oder explorativ — stets im klinischen Gesamtkontext interpretieren.

e

CXCR3
? (Chemokinrezeptor)
@) Funktion: T-Zell-Migration,
Entziindungssteuerung

QO  Typische klinische Muster: Autoimmun-
neigung. chronische Ent2iindung,
Post-infektios

ﬁ Prioritat: mittel bei autoimmun-
inflammatorischen Phanotyp

@ Kommentar: sinnvoll im Kontext
mit Entzindungsmarkern.

Privatérztliches Zentrum
fur ganzheitliche Medizin

& Testmethodik — was messen wir wie?

7

Misst Autoantikorperbindung an
rekombinanten Rezeptoren -
gut standardisierbar, quantitativ
~ keine Aussage zur Funktion

Bindungs-ELISA

Misst Rezeptorbindung an intakten
Zellen bzw. Membran

+ physiologische Bindungssituation
- methodisch aufwendiger

Cell-based Assays

Misst funktionelle Effekte (z. B.
Signalwege, cAMP, Ca*, Kontraktion).
+ funktionelle Relevanz

~ komplex, variabler, weniger standard.

Funktionelle
Bioassays

&
I\
®

Bindung ist nicht gleich Funktion.

A
/
N

Interpretationsregeln
Pratestwahrscheinlichkeit beachten

Einzelwerte nie isoliert iberbewerten

Verlauf = Einzelmessung

Testsysteme zwischen Laboren nicht 1:1 vergleichbar

Korrelation mit Symptomcluster entscheidend

OEOOO®

therapeutische Konsequenzen nur im Gesamtikontext

Praktische Reihenfolge

@ -0 - &

klinischen
Phinotyp Mini-Panel nur gezielt
definieren wiahlen erweitern

‘ Quellen (Auswahl): Locbel 2016; Bynke 2020; Fretag 2021;
Scheibenbogen 2018; Vernino; Dalamu / Graus/ Lancaster/ Dalakas.
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fur ganzheitliche Medizin

Weitere neurotransmitterbezogene Autoantikorper %ﬁ,med?” Privataratiiches Zentrum

Vertiefung iiber GPCR hinaus: autonome, neuromuskulare und synaptische Zielstrukturen

%’4 1. Autonomes / peripheres Y 2. Neuronale GPCR / db 3. Synaptische/ D Red Flags — dann breiter denken
L Nervensystem - neurotransmitternahe Rezeptoren "2 neuronhahe Marker

ganglionischer Q & NMDAR g% rasch progrediente Dysautonomie

= 2 80 e |imbische Enzephalitis, Psychose, Anfalle
?3335::0"9 autonome Qa3 q i ‘ d ’ @ Enzephalopathie / Verhaltensanderung

Ganglionopathie ¢ limbische Enzephalitis ; Q “& AMPAR =

Sk ‘ 03 89 o limbische Enzephalitis

e schwere autonome o Gedichtnisstérung, kein routinemtiger P ’ Anflle / Dyskinesien

Insuffizienz . Screeningmarker

: Verhaltensanderun . GABA-A-Rezeptor
: g’;‘:ostm - e’ ) , ‘é’éé e Enzephalitis, Argéille. Verhaltensanderung :!: ausgepragte Ataxie

) Q ¢ Glycin-Rezeptor (GlyR) 0 fixderta Sicca/,
AChR a ) mGluR1 ehl S 89 e Enzephalitis, Hyperexplexie, Myoklonien & autonomellisiffizienz
g - i
* Myasthenia gravis ‘ o limbische Enzephalitis @ LGN @ ] )
* belastungsabhéngige BZ ; iti ki roltieaiier e limbische Enzephalitis, faciobrachiale KapnewoRkskotive Stuicte
= * Ataxie, kognitive SéreeRbiomatkis ‘ 380 69 2P clgprre -
Muskelschwache ‘ = g dystone Anfalle, Hyponatriamie
Storung bei ME/CFS Hyponatriamie /
! | 8][5 CASPR2 2 6 faciobrachiale dystone Anfalle (LGI1)

MuSK / LRP4 1 | @& * Morvan-Syndrom, Neuromyotonie, L )

Dysautonomie

mGluR5
e ) | DPPX @ Serum oder Liquor?
* neuropsychiatrische ¢ Diarrho, Gewichtsverlust, Enzephalopathie,

kei IXMW a6 ©0 ©0 . . .
Symptome ;’::;ngm = I Neuropathie bei Verdacht auf autoimmune

* kognitive Dysfunktion bei ME/CFS I

|
* neuromuskuldre BZ ‘
Ubertragungsstorung

GAD65 Enzephalitis meist beides erwagen

@ij SchweiBsekretion M3 . —_
7 o Stiff-Person-Syndrom, Epilepsie, Testwahl hiingt vom

Zereiiniate klinischen Syndrom ab

@
Y
/) Katecholaminsekretion N @@ Dopamin-D2-Rezeptor N % VGCC (P/Q-Type) O wrraselliilire Markar ond

-

., | a -M h = . .
W M. sphincter vesicae: Kontraktion ay | * Bewegungsstorung @ ‘ ® Lambert-Eaton-Myasthenes Syndrom Oberflachenmarker differenzieren
M. detrusor vesicae: Relaxation 2, - kein routinemabiger |
Pz, Bs * neuropsychiatrische Screeningmarker a SOX1 ) - Interpretation immer im klinischen Kontext
AV Ejakulation & o Symptome bei ME/CFS J e paraneoplastische Enzephalitis und mit Bildgebung / Liquorbefunden.
\ (,9 T Uteruskontraktion Q@ B L i\ = ) =
b Wehenhemmung Q@ 2
L ) J N
£ . ME/CFS-relevante GPCR-Zusatzmarke
\9( Merke:
QU Kernmarker:  B,-AR-AK, M3;-AK, M,-AK.
| s , Wellikat/ - T Nicht alle neurotransmitterbezogenen Hiufig zusitzlich / teils repliziert:  B;-AR-AK.
‘ Lobell / HoRberger / ;?f Veriioo Lamcactor/ Delikas Autoantikorper sind GPCR-Autoantikdrper - Phanotypabhiingig erginzend:
Fedorowski ial- ' d e klinisch sind sie dennoch entscheidend, aj-/ az- AK, Ny-AK, A;R-, ETaR-,
Aut:::;::e 'GPCR ki ganglionischer autoimemune Enzephaliti > - MAS1R-, CXCR3-AK.
AINEGES A GPCR, ®AChR und synaptische wenn das Syndrom nicht mehr in ein AR kel e
) = : i 3 - 3-AR: bisher eher explorativ
Dysautonomie vasculare Dysfunktion Autoantikérper funktionelles Dysautonomie-Muster passt. stanigEkonsiitant.

) @ Ergiinzungen sind phinotypgefiihrt - keine Routinediagnostik.

uellen (Auswahl): Loebel 2016; Byrne 2020; Freitag 2021; .
@ p ( ) - J = =0 Seite 4 von 4
Scheibenbogen 2018; Vernino; Dalmau/Graus/Lancaster/Dalakas.

[
L @ WiChtig: Nachweis # Kausalitat. Funktionelle Relevanz hangt von Testsystem, Bioaktivitat und klinischem Kontext ab.
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