Mitteilung

6. Brandenburger Laborleitertreffen am
12. und 13. Juni 1998 in Berlin

Bereits zum 6. Mal trafen sich die Brandenburger La-
borleiter wie immer mit einer Reihe von Kollegen aus
Berlin und wiederum gemeinsam mit den Laborleitern
aus Mecklenburg-Vorpommern. Die Veranstaltung
wurde auch im Jahre 1998 von den Herren Lenski
(Frankfurt/Oder), da Fonseca-Wollheim (Berlin) und
Muche (Cottbus) vorbereitet und moderiert.

Das wissenschaftliche Programm umfafte Referate
aus verschiedenen Bereichen unseres Fachgebietes.

Nach der BegriiBung sprach Herr Schuff-Werner (Ro-
stock) tiber ,,Risikofaktoren fiir Herz-Kreislauferkran-
kungen“. Mit iiber 430.000 Sterbefillen jihrlich
zihlen Krankheiten des Kreislaufsystems zu den hiiu-

figsten Todesursachen in Deutschland. In zahlreichen
epidemiologischen Studien - und durch die Praxis - ist
nicht nur der kausale Zusammenhang zwischen Risi-
kofaktoren und Herz-Kreislauferkrankungen eindeutig
belegt, wobei zwischen nicht beeinflubaren (Lp(a),
Homocystein, familidres Risiko) und beeinflubaren
(Fehlerndhrung, Rauchen, Inaktivitit, Ubergewicht,
AlkoholmiBbrauch, Hypercholesterolimie, Hyper-
triglyzeridamie, Bluthochdruck) Risikofaktoren diffe-
renziert wird. Wie allgemein bekannt und in der
GRIPS-Studie nachgewiesen, erhoht die Kombination
verschiedener Faktoren das Risiko.

In neuerer Zeit wurde auf die enorme zelltoxische
Wirkung des Homocysteins hingewiesen.

Mehr und mehr riickt der Nachweis genetischer Ri-
sikomarker fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen in den
Mittelpunkt des Interesses.

'L'ernen Sie es kennen. Jetzt.
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Herr Kurz (Giessen) referierte iiber dic ,.Aktuelle Dia-
gnostik akuter Koronarsyndrome*. Neben den einfach
und koslengiinstig zu bestimmenden Aktivititen von
CK und CKMB werden zunchmend die immunolo-
gisch bestimmbaren Marker CKMB-Masse, Myoglo-
bin, Troponin 1 und Troponin T in der Diagnostik ein-
gesetzt. Dariiber hinaus werden bereits ncue Marker
wie Glykogenphosphorylase BB als Indikator einer
Myokardnekrose und thromboseassoziiertes Protein
als Marker fiir den thrombotischen GefaBverschiufl
diskutiert. :

Anforderungen an einen idealen Marker fiir akute
Koronarsyndrome sind:

- hohe Sensitivitiit, vor allem in der Friihphase eines
akuten Myokardinfarktes (AMI),

- hohe Myokardspezifitit,

- Anstieg bereits bei geringer Schidigung, wie insta-
biler Angina pectoris,

- notfallmiiBige Bestimmbarkeit.

Von den derzeit bestimmten Parametern weist Myo-
globin die hochste Frithsensitivitit bei AMI auf. Tro-
ponin T und insbesondere Troponin I sind durch eine
Myokardspezifitit gekennzeichnet. Daher koénnen Tro-
ponin I und Troponin T auch bei gleichzeitig beste-
henden Skelettmuskeltraumen, z. B. postoperativ zur
Infarktdiagnostik, eingesetzt werden. Im Gegensatz zu
Myoglobin und der CK-Bestimmungen weisen Tropo-
nin I und Troponin T eine hohe Empfindlichkeit selbst
bei geringen Myokardnekrosen auf. Daher kann eine
instabile Angina pectoris vor allem in prognostisch
ungiinstigen Fillen anhand erhohter Troponin I- oder

Troponin T-Spiegel erkannt werden. Myokarditiden

und AbstoBungsreaktionen nach Herztransplantation
filhren gelegentlich zu erhohten Troponinspiegeln im
Serum. Da eine Expression von Troponin T im Ske-
lettmuskel bei Myopathien ebenso wie eine renal be-
dingte Erhohung des Markers vereinzelt beschrieben
wurde, ist die Spezifitdit von Troponin T moglicher-
weise geringer als die von Troponin 1.

Schlufifolgernd fiihrte Herr Katz aus, daB die Kom-
bination von Myoglobin zur Fritherkennung und von
Troponin T oder Troponin I zur Sicherung der Or-
ganspezifitit derzeit die bestmogliche labormedizini-
sche Diagnose eines akuten Koronarsyndroms ermég-
licht.

Zu ,Moglichkeiten und Grenzen der klinisch-chemi-
schen Tumordiagnostik sprach Herr Knabbe (Stutt-
gart). Wenngleich der Anteil der Laboratoriumsmedizin
an den Ausgaben im Gesundheitswesen seit Jahren
riickldufig ist, sollten insbesondere kostenintensive La-
boruntersuchungen wie die Bestimmung der sogenann-
ten- Tumormarker einer kritischen Wertung beziiglich
ihres diagnostischen Potentials unterzogen werden.
Tumormarker sind in der Regel Proteine oder Gly-
koproteine, die mittels immunchemischer Methoden
bestimmt werden. In Ermangelung von Referenzme-
thoden héngt die Richtigkeit von verschiedenen Fakto-
ren ab, wie z. B. von der Standardpriparation, von den
im Testansatz verwendeten Antikdrpern (erhebliche
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Variation zwischen den Assays verschiedener Herstel-
ler) und von der Probenmatrix (cave Messung in Punk-
taten oder Liquor). Neben der eingeschrinkten diagno-
stischen Spezifitit und Sensitivitiit (gesund vs. krank)
miissen bei der Interpretation von Tumormarkermes-
sungen zahlreiche EinfluBgriBen und Stérfaktoren
beriicksichtigt werden: So spielen Produktion, Freiset-
zung und Abbau des Markers, Blutversorgung des Tu-
mors und jatrogene Einfliisse eine wesentliche Rolle.
Der klinische Nutzen der einzelnen Tumormarker-
bestimmung hiingt von der individuellen Fragestellung
beziiglich Diagnostik, Prognosestellung sowie Thera-
piekontrolle oder Nachweis eines Rezidivs ab. Ferner
sind die im Einzelfalle vorhandenen therapeutischen

Optionen in die Indikationsstellung einzubeziehen.

- Unter dem Aspekt des Screenings sind nur wenige
Tumormarker bei ausgewihlten Populationen von
klinischem Nutzen: AFP-Bestimmung bei HBsAg-
positiven Patienten mit chronisch-aktiver Hepatitis
oder Leberzirrhose, PSA-Bestimmung in Kombina-
tion mit einer rektalen Untersuchung bei Ménnern
iiber 50 Jahre, CA-125-Bestimmung bei Frauen mit
hereditirem Ovarialkarzinomsyndrom.

- In der Differentialdiagnose maligner Erkrankungen
sind folgende Marker zu nennen: o
AFP bei Verdacht auf primires Leberzellkarzinom,
HCG bei trophoblastischen Tumoren, PSA und ggf.
freies PSA in der Diagnostik des Prostatakarzinoms,
CA-19-9 in der Differentialdiagnose des Pankreas-
karzinoms.

" - Zur Kontrolle des Therapieverlaufs und im Rahmen

der posttherapeutischen Verlaufskontrolle wird die

longitudinale Beurteilung eingesetzt:

AFP und HCG in der Verlaufskontrolle nichtsemi-

nomatoser Keimzelltumoren, HCG in der Verlaufs-

kontrolle trophoblastischer Tumoren, PSA beim

Prostatakarzinom, CA-125 in der Nachsorge des

Ovarialkarzinoms. Die Indikation zur Bestimmung

des CEA in der Nachsorge des Kolon- und Mamma-

karzinoms sollte nach neueren Daten nur sehr ein-
schrankt gestellt werden.

Die molekularbiologische Tumordiagnostik durch
den PCR-gestiitzten Nachweis von Tumorzellen wird
gegenwirtig in kontrollierten Studien auf ihren klini-
schen Nutzen gepriift. Bei stindig verbesserter Stan-
dardisierung und Qualititskontrolle wird sie sich zu
einem wichtigen Baustein in der Diagnostik und indi-
vidualisierten Therapie maligner Erkrankungen ent-
wickeln.

.Uber ,,Prianalytische EinfluBfaktoren in der molekula-

ren Diagnostik” referierte Herr Kismer (Heidelberg,
Becton Dickinson). Insbesondere die prianalytische
Phase hat bei molekularbiologischen Tests einen ent-
scheidenden EinfluB auf das Resultat, da man oft mit
einer schwer berechenbaren Instabilitiit des Probenma-
terials konfrontiert wird. Eine wirklich umfassende
Dokumentation aller prianalytischen EinfluBgroBen
bei molekularen Untersuchungen fehlt bisher. Unter
diesem Aspekt hat die Forschungs- und Entwicklungs-
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abteilung von Becton Dickinson in Zusammenarbeit
. mit Klinischen Referenzzentren vergleichende Unter-
s suchungen zu den prianalytischen Variablen

- - Temperatur :

- Zeit

- Zentrifugation

- Probenzusiitze

- Trennprinzip

durchgefiihrt und die so gewonnenen Erkenntnisse zur
Entwicklung neuartiger Blutentnahmesysteme genutzt,
mit denen auch unter schwierigen Routinebedingun-
gen die Integritat der Probe gewihrleistet und eine
komplette Standardisierung der prianalytischen Varia-
blen erreicht wird.

Frau Lampe (Berlin) berichtete iiber ,, Toxikologische
Untersuchungen im Akutkrankenhaus*.

Eine akute Vergiftung ist eine klinische Notfall-
situation; ihre Aufklirung bzw. ihr AusschluB stellt
jedoch fiir das einzelne Krankenhauslabor ein eher
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seltenes Ereignis dar. Da das Untersuchungsergebnis
therapeutische Entscheidungshilfe sein soll, ergibt sich
ein erheblicher Zeitdruck zur Aufklirung einer
primiren unbekannten Vergiftung, es ist ein betrichtli-
cher technischer Aufwand erforderlich, trainiertes Per-
sonal und Referenzdaten miissen verfiigbar sein.

Mit Eingang eines Untersuchungsauftrages im
Krankenhauslabor ist deshalb schnell und konsequent
in Abstimmung mit dem behandelnden Arzt zu ent-
scheiden und evtl. ein toxikologischer Auskunftsdienst
iiber das weitere Vorgehen zu konsultieren:

* Erfordert die klinische Situation die umgehende
Aufklirung einer unbekannten Intoxikation, sollte
das Untersuchungsmaterial (EDTA-Vollblut, Urin
und evtl. Mageninhalt) ohne jede Verzogerung in
das niichstliegende geeignete Labor mit einem 24
Stunden-Notfall-Dienst geschickt werden.

» Ist die Intoxikationsursache bekannt oder besteht
ein begriindeter Verdacht, sollte gezielt das Reper-
toire der im jeweiligen Labor verfiigbaren quantita-
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tiven immunologischen Tests fiir Arzneimittel ein-

gesetzt werden.

« Die Verwendung von immunologischen ,Suchtests*
im Zusammenhang mit der Aufklirung akuter Ver-
giftungen ist eher kritisch zu bewerten, da das Test-
ergebnis keine Entscheldungsgrundlage fiir das Vor-
gehen des behandelnden Arztes sein kann, jedoch
dle evtl. klinisch dringend erforderliche Aufklirung
des Falles verzigert. Fehleinschitzungen konnen
gravierende Konsequenzen fiir den Patienten haben.

. Das Drogenscreemng mit immunologischen Urin-
tests ist in zahlreichen Krankenhauslaboratorien eta-
bliert, die Bewertung der Analysenergebnisse bringt
dhnliche Probleme mit sich, wie die anderer ,,Such-
tests®.

Ein Krankenhauslabor, das sich auf toxikologische
Untersuchungen vorbereitet, sollte vor allem zwei lo-
gistische Voraussetzungen schaffen:

1. Die Entscheidungshierarchien und -kriterien fiir die
Handhabung toxikologischer Untersuchungsanfor-
derungen sollten den Bedingungen des jeweiligen
Krankenhauses entsprechend definiert sein und kon-
sequent eingehalten werden.

2. Die erforderlichen Informationen (Nachweisgren-
zen, MeBbereich, Kreuzreaktivitit fiir jeden einzu-
setzenden Assay, organisatorische Fragen wie
Transportmodalititen, toxikologischer Beratungs-
dienst) sollten griffbereit und dem/der Bearbeiter/in
vertraut sein, so daB es realistisch ist, dem Behand-
lungsfall adiquate, zeitkritische Untersuchungsbe-
dingungen zu gewihrleisten.

Im letzten Vortrag sprach Herr Engelmann (Leipzig)
zu ,,Procalcitonin - ein innovativer Parameter in der
Infektionsdiagnostik®. Schwere systemische Infektio-
nen und Sepsis stellen bei steigender Inzidenz und un-
veridnderter Mortalitit (40 - 70%) weltweit ein groBes
Problem im klinischen Alltag dar. Die sichere Diagno-
se einer Sepsis ist immer noch schwierig. Als Zeichen
fiir die Generalisierung einer Infektion im Sinne einer
Sepsis gelten Symptome wie Tachykardie, Tachypnoe,
Hypo- und Hyperthermie, Leukozytose oder Leukope-
nie. Allerdings treten diese Symptome auch bei syste-
mischen, nicht infektids bedingten Inflammationsvor-
gingen, wie groBen Traumen, Verbrennungen oder der
abakteriellen Pankreatitis auf.

Der direkte Erregernachwels vorzugswelse nach
kultureller Anziichtung, hat wie Multicenterstudien
zeigen, einen geringen: Stellenwert und bringt nur in
30 bis 50% der Falle mit klinisch gesxcherter Sepsns
ein positives Ergebnis.
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CRP als Akut-Phase-Protein ist auch nach grofieren
Operationen oder bei Traumen, bei chronischen Ent-
ziindungen sowie bei Tumor- und Autoimmunerkran-
kungen, die nicht mit akuten septischen Komplikatio-
nen assoziiert sind, erhdht.

Pro- und antiinflammatorische Parameter wie TNF-
Alpha und IL-6 sind nach Ansicht vieler Autoren bei
septischen Prozessen deutlich erhoht, allerdings er-
schweren prianalytische Faktoren, die kurze Halb-
wertszeit und circardiane Rhythmen die Anwendung
als Verlaufsparameter.

1993 wurden erstmals Ergebnisse einer prospekti-
ven Studie an 79 Kindern und 9 schwerverbrannten
Patienten publiziert. Bei allen Patienten wurde Procal-
citonin iiber den gesamten Verlauf bestimmt, wobei
ein simultaner Anstieg des Serumprocalcitonins im
Falle einer systemischen bakteriellen Infektion und. die
Korrelation zwischen der Schwere der Infektion und
der Hohe des PCT-Spiegels auffillig waren. Seitdem
wurden weitere wissenschaftliche Untersuchungen
vorgenommen, die die Eigenschaften und klinische
Anwendbarkeit dieses neuen Parameters bei schweren
Infektionen bzw. Sepsis zu belegen scheinen.

In dem abschlieBenden Rundtischgesprich wurde
auf die Erfassung des Ist-Zustandes der Krankenhaus-
laboratorien der Bundesrepublik Deutschland mit
Hilfe des in Nordrhein-Westfalen entwickelten Frage-
bogens eingegangen. Die Laborleiter wurden aufgefor-
dert, an der Fragebogenaktion teilzunehmen, um so
Orientierungsdaten zu den Laboratorien in Deutsch-

" land zu erhalten.

Das 6. Treffen der Laborleiter Brandenburgs, Ber-
lins und Mecklenburg-Vorpommerns war wiederum
von interessanten Vortrdgen, anregenden Diskussionen
und- personlichem . Gedankenaustausch geprigt. Alle
Teilnehmer sind den Referenten und den Firmen Bec-
ton Dickinson und Hoffmann-La Roche zu Dank ver-
pflichtet. Letztere ermoglichten wie in den vergange-
nen Jahren diese Veranstaltung und richteten sie
groBziigig aus.

Besondére Anerkennung verdient Frau Rothermel,
die alle vorbereitenden Arbeiten koordinierte. Uber-
einstimmend wurde die Meinung vertreten, daB auch
im kommenden Jahr das Treffen wiederum in Berlin
stattfinden sollte. -

Dr. J. Muche

Institut fiir klinische Chemie und
Laboratoriumsdiagnostik,
Carl-Thiem-Klinikum Cottbus
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Diagnostische'Bibliothek, Band 1

Y

1996. VIlI, 578 Seiten mit 180 Abbildungen und 120 Tabellen. 17 x 24 cm.
Gebunden. DM 298,-/6S 2175,~/sFr 274,50 ISBN 3-89412-178-5

Der erste Band der »Diagnostischen Biblio-
thek« behandelt die Labordiagnostik medizi-
nisch relevanter Viruserkrankungen sowie
molekularbiologische Grundlagen, soweit sie
fur das spezielle diagnostische und differen-
tialdiagnostische Verstandnis Voraussetzung
sind.

Erganzungen der Spezialkapitel durch kom-

- primierte- Darstellungen der Epidemiologie,
des klinischen Bildes sowie der grundlegen-
den Therapieformen machen das Buch nicht
nur far den Diagnostiker interessant, sondern
auch fur klinisch tatige und niedergelassene
Arzte sowie fir Studenten der Medizin. Sie
kénnen sich.in diesem Buch schnell tGber die
wesentlichen Eigenschaften der Viren und der
durch sie hervorgerufenen Krankheiten infor-
mieren.

Die einfihrenden Methodenkapitel konzen-
trieren sich bewuBt, stets beispielorientiert,
auf die molekularbiologischen Techniken, die
sich vor allem in Form der verschiedenen
Festphasenimmunoassays einen festen Platz
in der Virusdiagnostik erobert haben, wéh-
rend die klassische Virusserologie nur gestreift
wird. Dem Leser werden damit die diagnosti-
schen Trends der nachsten Jahre aufgezeigt.

Preisstand: 1. Januar 1997

Blackwell Wissenschafts-Verlag Berlin - Wien




13. Auflage

praparate angegeben.

Harrisons Kompendium Innere Medizin
Isselbacher, Kurt J. / Braunwald, Eugene / Wilson, Jean D. et al. (Hrsg.)

Herausgeber der deutschen Ausgabe: Schélmerich, Jirgen
1997. XXIl, 1411 Seiten, 20 Abbildungen, 245 Tabellen. 11 x 19 cm. Broschiert.
DM 78,~/ 6S 569,~/ sFr 72,— ISBN 3-89412-154-8

Der »Baby-Harrison» in deutscher Sprache ist pragnant im Stil und handiich im Format,

ideal als Repetitorium und zur Prifungsvorbereitung. Fir dieses Kompendium wurden die
klinisch wichtigsten Anteile des »groBen« Harrison zusammengestelit. Diagnostik und Therapie
der Haupterkrankungen sind knapp zusammengefaft, was den schnellen Zugriff erleichtert.
Abweichende Usancen im deutschsprachigen Raum wurden ergénzt und grau unterlegt.

Bei uns nicht erhéltliche Medikamente wurden in eckige Klammern gesetzt und Alternativ-

Blackwell Wissenschafts-Verlag Berlin - Wien

Kurfiirstendamm 57 - D-10707 Berlin - Tel.: +4930327906-27/28 - Fax: +4930327906-44
e-mail: vertrieb@blackwis.de - Internet: http://www.blackwell.de
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Qualitdtssicherung zur Blutsenkungs-
geschwindigkeit (ESR)

Die Erythrozyten-Senkungsrate ESR (Blutsenkungsge-
schwindigkeit BSG) gehort zu den hiufigsten Routine-
untersuchungen. Allein 1992 wurden durch die Kran-
kenkassen ca. 48,3 Millionen Bestimmungen abge-
rechnet. Die Anzahl der Untersuchungen steigt und
somit auch die Automatisierung der Methode mit ver-
schiedenen Laborautomaten.

Die ESR ist als Standardmethode nach Westergren
in der DIN 58935/1 verbindlich festgelegt. .

Zur Qualitdtskontrolle schreibt die ISO 9001ff im
Allgemeinen und kiinftig die EG Richtlinie ,,in vitro
Dlagnostlk“ im Speziellen die Kallbnerung eines
jeden MeBmittels vor.

Mit dem von L.U.M. hergestellten Senkungsstan-
dard konnen die verwendeten Gerite und Materialien
zuverldssig iiberpriift werden. Der Senkungswert die-
ses neu entwickelten Standards basiert auf der Einstel-
lung einer bluttypischen reversiblen Erythrozytenag-
gregation. Zu diesem Zweck wurden menschliche
Erythrozyten und eine Auswahl kiinstlicher Makromo-

lekiile speziell behandelt. Die Haltbarkeit der Suspen-"

sion wird mit mindestens 4 Wochen garantlert
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Der Standard wird jeweils im Normalbereich und
im pathologischen Bereich geliefert. Er steht sowohl
zur Befiillung von automatischen Systemen z.B.
StaRRsed, UE 2000, SEDIMATIK, AutoSED zur Ver-
fiigung als auch zur Verwendung mit manuellen Syste-
men und Stindern.

Die bisher durchgefiihrten Testmessungen mit auf
dem Markt befindlichen automatischen Geriten erga-
ben eine hohe Reproduzierbarkeit. Im Normbereich
von 3 - 5 mm/h betrégt die Differenz < 1 mm. Im pa-

- thologischen Bereich von 30 - 40 mm/h wurde ein Va-

riationskoeffizient von < 4% erreicht.

Mit dem DGKC in Bonn wurden erste Gespriche
gefiihrt, um - wie in der Hamatologie auch - externe
Ringversuche zur Qualititskontrolle anzubieten.

Weitere Informationen:
molab
Verbindungsstrafe 27
40723 Hilden

Tel.: 02103/6836

Fax: 02103/88347
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