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= Schnelle und effiziente Bestimmung von Calprotectin im Stuhl

= Eindeutige Differenzierung zwischen einer chronisch-entziindlichen
Darmerkrankung (CED) und einem Reizdarmsyndrom

= CED-Diagnostik gemaf aktueller internationaler Leitlinien

= Vollautomatische Abarbeitung moglich



Diagnostik chronisch-entziindlicher Darmerkrankungen

Patienten mit Beschwerden wie Bauchschmerzen oder
Diarrhoe machen einen grof3en Anteil der Falle bei Gastro-
enterologen aus. Die Ursache fur diese Symptome kon-
nen z.B. chronisch-entziindliche Darmerkrankungen (CED)
wie Morbus Crohn (MC) oder Colitis ulcerosa (CU) oder
aber eine funktionelle Darmerkrankung wie das Reiz-
darmsyndrom (RDS) sein. Eine Abgrenzung von CED und
RDS nur anhand der Symptomatik ist nicht moglich. Fur
eine eindeutige Diagnose wird daher in der Regel der Ent-
zindungszustand des Darmepithels mithilfe invasiver
bildgebender Verfahren wie Endoskopien beurteilt. Diese
sind jedoch mit einem erheblichen Kostenaufwand ver-
bunden und fur die Patienten ein unangenehmer Eingriff.
Mehr als die Halfte der Erwachsenen und bis zu 70% der
padiatrischen Patienten sind zudem endoskopisch unauffal-
lig. Eine kostengunstige und nicht-invasive Alternative bie-
ten Testsysteme fur den Nachweis entzlindungsassoziierter
fakaler Biomarker.

Fakales Calprotectin in der CED-Diagnostik

Bei Entziindungen des Gastrointestinaltrakts wandern
neutrophile Granulocyten durch die Darmschleimhaut in das
Lumen und setzen dort Calprotectin frei. Dieses stimuliert
die Immunantwort und wirkt antimikrobiell. Ins Darmlumen
freigesetztes Calprotectin reichert sich im Stuhl an und
wird mit diesem ausgeschieden. Fakales Calprotectin (FC)
kann daher als Marker flir Entzindungsprozesse herangezo-
gen werden, die nur den Gastrointestinaltrakt betreffen. Die
FC-Konzentration ist proportional zum Ausmal der Entzin-
dung. Deshalb ist FC in der CED-Diagnostik klinischen Indizes
oder klassischen serologischen Markern wie Erythrocyten-
sedimentationsrate (ESR), C-reaktivem Protein (CRP) und
Leukocytenzahl Giberlegen. Eine Konzentration von <50ug/g
gilt als unbedenklich und schlief3t eine entziindliche Ursache
gastrointestinaler Beschwerden mit groRRer Sicherheit aus.
Bei hoheren Konzentrationen sollte der Entzindungsstatus
des Darmepithels mit bildgebenden Verfahren weitergehend
untersucht werden. Die Auswahl von Patienten flr eine En-
doskopie anhand ihres erhohten FC-Levels kann die Anzahl
unnotiger Endoskopien erheblich reduzieren.

Korrelation mit der Krankheitsaktivitat

CED verlaufen in Schiiben. Beschwerdephasen (Rezidive)
wechseln sich mit Zeiten ab, in denen die Erkrankung ruht
(Remission). In mehreren Studien konnte belegt werden,
dass FC mit der Starke der Entzlindungsaktivitat korreliert.
Aktuelle Leitlinien empfehlen daher die Bestimmung von FC
zur Beobachtung des Krankheitsverlaufs bei CED-Patienten
in medikamentoser Behandlung. Daruber hinaus wird emp-
fohlen, FC-Level auch bei ruhender Krankheit kontinuierlich
und in regelmaligen Abstanden zu verfolgen. Bei erhohten
FC-Werten wird zu weiteren Untersuchungen und angepass-
ten TherapiemalRnahmen geraten. Der Ruckgang der Ent-
ziindung der Darmschleimhaut (Mucosal healing) korreliert
mit der Normalisierung der FC-Werte.
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Fakales Calprotectin in der Verlaufskontrolle
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Risikomarker fur postoperative Rezidive Calprotectin in der Padiatrie

Studien legen nahe, dass FC auch als Risikomarker FC eignet sich auch, um besonders fur Kleinkinder
flr postoperative Rezidive verwendet werden kann: unangenehme, unnotige Endoskopien zur vermeiden:
= MC-Patienten haben nach operativer Entfer- = FC-Normalwerte von Kleinkindern sind deutlich

erhoht. Im Falle einer CED korrelieren die Ent-

nung entzindeter Darmabschnitte bei erh6hten . : -
zindungswerte aber dennoch mit der Starke der

FC-Werten ein groReres Risiko fur ein Rezidiv.

Erkrankung.
= FC korreliert in hoherem MafRe mit der Wahr- ) ) )
scheinlichkeit und Starke eines Rezidivs als CRP = Etwa ab dem vierten Lebensjahr liegt der Norm-
und der Crohn's Disease Activity Index (CDAI). bereich von Erwachsenen (bis max. 50 ug/g) vor.

Calprotectin in den CED-Leitlinien

Alle aktuellen Leitlinien zur CED-Diagnostik empfehlen die FC-Messung bei der differenzialdiagnostischen Abgrenzung von
CED und RDS und heben die gute Korrelation der FC-Konzentration mit dem Grad der Krankheitsaktivitat hervor. Darlber
hinaus sprechen wichtige Organisationen wie die Deutsche Gesellschaft flr Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoffwech-
selkrankheiten (DGVS) und die European Crohn’s and Colitis Organization (ECCO) eine Empfehlung fir die Verlaufskontrolle
der CED mittels FC aus.

Calprotectin in den internationalen Leitlinien zur CED-Diagnostik

Jahr 2015 2018 2019 2020 2021
Organisation WGO' JSGE? ACG? ECCO* BSG® DGVS® | DGVS’
Land/Region weltweit JP USA EU UK D D
Erkrankung CED CED MC CED CED Cu MC
Differenzialdiagnostik CED/Colon irritabile u | | u [ | [ | [ |
Korrelation mit der Krankheitsaktivitat O O O | [ ] | [ ]
Prognose eines Rezidivs O u | [ | [ |
Marker fur Mukosaheilung [ O
Marker fur postoperative Rezidive u | [ |

W empfohlen; O erwahnt; * nur CU

CED zuverlassig diagnostizieren mit dem EUROIMMUN-Calprotectin-ELISA

Die Quantifizierung fakalen Calprotectins mithilfe des
EUROIMMUN-Calprotectin-ELISA ermoglicht nicht-invasiv
die eindeutige Differenzierung zwischen einer CED und dem
RDS. Werte <50ug/g sind hierbei als negativ zu bewerten,
Werte >120ug/g als positiv, Werte dazwischen als grenz-
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wertig bzw. auffallig. Die Ergebnisse des Assays korrelie- 1004 — — — l ,,,,, ©- =~ 1
ren sehr gut mit der klinischen Diagnose. So erreichte er
in einer Studie mit CED-Patienten und solchen mit anderen
gastroenterologischen Erkrankungen unter Beachtung des 01 -=—-=-—-—-—-- — — — ]
Grenzwertbereiches eine Sensitivitat von 94,1% bei einer

Spezifitat von 95,5%. Die mediane Calprotectinkonzentra-
tion der CED-Gruppe war signifikant hoher als die der
Nicht-CED-Gruppe.

Fakales Calprotectin (ug/g)
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Probenvorbereitung mit Stuhldosierungsrohrchen

Das manuelle Abwiegen und Extrahieren von Stuhlproben
bedeutet in der klinischen Routine einen erheblichen Zeitauf-
wand. Das EUROIMMUN-Stuhldosierungsrohrchen (SDR) er-
moglicht die Extraktion einer definierten Menge Stuhl in nur
einem Arbeitsschritt. Dies reduziert die Dauer der Praanalytik
auf ein Minimum. Calprotectin-Werte, die nach Extraktion
mithilfe der SDR bestimmt wurden, korrelieren ausgezeich-
net mit den Werten nach manuellem Wiegen und Extrahie-
ren der Stuhlprobe. Nach einem Zentrifugationsschritt ist
kein Umfullen mehr notig: Die SDR konnen direkt fur die
manuelle oder automatische Abarbeitung eingesetzt werden.
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Der EUROIMMUN-Calprotectin-ELISA ist kompatibel mit al- - = ¥

len offenen ELISA-Plattformen. Es bestehen Validierungen fur z‘l'mu!n'liii&:illllIII'I""‘jIEWﬂ""ﬂ!

die vollautomatische Abarbeitung auf dem EUROIMMUN-
Analyzer | und dem EUROIMMUN-Analyzer I-2P. Ein Kon-
taminationsrisiko durch die Verwendung von Stuhlproben ist
nicht vorhanden.

Analyzer |

Weiterfilhrende CED-Diagnostik

Anhand von FC ist eine schnelle und sehr verlassliche Erkennung chronisch-entzuindlicher Darmerkrankungen sowie ihre
Abgrenzung gegenuber funktionellen Darmerkrankungen maoglich. Eine Differenzierung zwischen Colitis ulcerosa und
Morbus Crohn erlaubt die FC-Bestimmung hingegen nicht. Hierfur sind krankheitsspezifische Marker richtungsweisend:
Pathognomonisch fur CU ist das Auftreten von Antikorpern gegen intestinale Becherzellen sowie gegen Granulocyten-
Antigene (DNA-ANCA). Spezifische Marker fir MC sind hingegen Antikorper gegen exokrines Pankreas (Azinus-Zellen)
sowie Saccharomyces-cerevisiae-Antikorper (ASCA). Diese lassen sich unkompliziert serologisch bestimmen.

BESTELLUNG
Calprotectin-ELISA EQ 6831-9601 W
Stuhldosierungsréhrchen, vorgeflllt mit Extraktionspuffer, 45 Stlick ZE 6010-4501-2

Stuhldosierungsrohrchen, nicht vorgefullt mit Extraktionspuffer, 100 Stick | ZE 6010-0100-3
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