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Zusammenfassung:

Die menschliche pankreatische Elastase 1 (E1), ein Glykoprotein mit Blutgruppenantigenitét (1) zeichnet sich
durch eine auBergewdhnliche Stabilitat aus. E1 iibersteht die Darmpassage und ist im Stuhl als Protein zu
quantifizieren (2). Die Konzentration im Stuhl spiegelt somit die exokrine Pankreasfunktion wider und bietet
sich deshalb als Parameter der chronischen Pankreatitis sowie der Pankreasinsuffizienz im Rahmen der cysti-
schen Fibrose an. Andererseits wird E1 in der akuten Entziindungsphase retrograd in das Serum abgegeben,
so daB die Quantifizierung der E1 im Serum die Diagnose oder den Ausschluf3 einer akuten Pankreatitis er-
laubt. Fiir beide Anwendungen ist jeweils ein ELISA, der mit 2 monoklonalen Antikérpern arbeitet, entwickelt
worden. Die Bestimmung der exokrinen Pankreasfunktion, durch Messung der Elastase 1 im Stuhl, wird unter
Substitutionstherapie nicht gestért.

Schlisselwérter:

_ Pankreatische Elastase 1— ELISA — chronische Pankreatitis — akute Pankreatitis — cystische Fibrose — Pankreas-
Funktionstest

Summary:

Human pancreatic elastase 1, a glycoprotein with blood group antigenity (1) is distinguished by an extraordi-
nary stability during intestinal passage (2). Its concentration in feces clearly reflects the exocrine capacity of
the pancreas and thus serves as a suitable parameter for chronic pancreatitis and pancreatic insufficiency in
cystic fibrosis. On the other hand, the concentration of elastase 1 in serum increases in the course of an acute
pancreatitis. The determination of the exocrine capacity of the pancreas by measurement of Elastase 1 in

stool is not influenced by substitution therapy.
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Einleitung

Die exokrine Pankreasfunktion wird am sichersten mit
dem Sekretin-Pankreozymin-Test, auch in modifizierter
Form, erfaBt. Wegen der Notwendigkeit der Duodenal-
sondierung und der aufwendigen Testprozedur wird er
aber nur in wenigen Zentren durchgefiihrt. Deshalb sind
eine Reihe von Pankreasfunktionstesten entwickelt wor-
den, die entweder die Enzymleistung nach oraler Auf-
nahme eines definierten Substrates erfassen oder ein-
zelne Enzyme im Serum oder Stuhl messen. Dabei wiére
ein Enzym ideal, das als Reprisentant der exkretorischen
Funktion in ausreichender Menge sezerniert wird und die
Darmpassage quantitativ {ibersteht. Seine Konzentration
im Stuh! wiirde direkt die Gber 1 bis 2 Tage gemittelte Se-
kretionsleistung des Pankreas widerspiegeln.

Eine akute Entziindung fordert durch Odem oder Nekrose
die Abgabe der Sekretionsprodukte in das Interstitium
und letztlich ins Blut. Der Anstieg desselben Enzyms im
Serum wirde somit eine entsprechende Situation anzei-
gen. .

Beide Eigenschaften erfillt die Pankreaselastase 1. Nach
Sekretinstimulation werden 0,17 bis 0,36 mg E1 pro ml
Pankreassaft gemessen, was etwa 6% der sezernierten
Gesamtproteine entspricht (3). Im Stuhl erscheint E1
etwa 5fach ankonzentriert und ist bei Gesunden in einer
mittleren Konzentration von 1200 pg/g Feuchtstuhl nach-
zuweisen (2). Um E1 sowohl im Stuhl als auch im Serum
quantifizieren zu kénnen, haben wir zwei ELISA-Testkits
entwickelt. Bei Stuhl liegt der Vorteil des ELISA darin,
daR die Proben zur Unkenntlichkeit des Ausgangsmate-
rials verdiinnt werden missen.

Material und Methoden

Herstellung monoklonaler Antikérper
Monoklonale Antikdrper wurden entsprechend den Anga-

‘ben von Kéhler und Milstein hergestellt (4), die Kultur-

Gberstinde wurden 2 Wochen nach der Fusion auf die
Produktion spezifischer Antikorper getestet. Positive Kul-
turen wurden durch zweifache ,limited dilution” kloniert
(5).
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Zwei Klone, die verschiedene Epitope der E1 erkennen,
wurden schliefllich ausgewahit und auf ihre Verwen-
dungsfihigkeit im ELISA zur Quantifizierung der E1 in
Korperflissigkeiten ausgetestet.

Charakterisierung der monoklonalen Antikdrper

1. Die Typisierung der Antikorper erfolgte mit isotypspezi-
fischen Antikérpern vom Kaninchen und wurde nach An-
gaben des Herstellers durchgefihrt (DAKO Diagnostika,
Hamburg).

2. Ausschluf3 von Kreuzreaktionen

a) mit Serumproteinen: Konstante Mengen gereinigter
E1 (1 pg/ml Bindungspuffer) als Festphasenantigen in
Nunc-ELISA-Platten wurden mit den mAKs in geometri-
scher Verdiinnung sowohl in Puffer als auch in Serum in-
kubiert, anschlieBend deren Bindung mit einem Peroxi-
dase konjugierten anti-Maus-lgG-Antikérper (Dianova,
Hamburg) und dem entsprechenden Substrat nachgewie-
sen. Vor der Verdiinnung wurden die mAks 30 Minuten in
Serum bzw. Puffer vorinkubiert.

b) mit Gewebsantigenen: Gewebe aller inneren Organe,
einschlieBlich Pankreas, Leber, Magen, Darm, die Organe
der mannlichen und weiblichen Genitale, Herz, Lunge,
oberer Respirationstrakt, Speiser6hre, Mundschleimhaut,
Augen, Zentralnervensystem, Mesenchym und lymphati-
sche Organe wurden formalinfixiert und nach Paraffinein-
bettung mit beiden Antikérpern inkubiert. Die Bindung
der mAK'’s wurde mit Hilfe eines zweiten anti-Maus-IgG-
Antikérpers, der entweder mit alkalischer Phosphatase
oder Biotin markiert war und entsprechender Nachweis-
reaktion Uberprift.

c) mit wdassrigen Extrakten aus Rinder-, Schweine-,
Hunde- und Rattenpankreas.

ELISA:
(ScheBo Tech GmbH, patent pending)

Die Testkits fur Seren und far Stuhl enthalten:

1. Sechs ELISA-Streifen mit jeweils 16 Vertiefungen, die
mit einem monoklonalen Antikérper gegen E1 beschich-
tet sind.

2.100 m! Proben/Waschpuffer (5 x); 4 x 100 ml Extrak-
tionspuffer (nur fur den Stuhltest).

3. je 500 ul E1 Standards (0,0; 0,2; 0,6; 1,0; 3,5; 5,0 ng/ml
fir den Serumtest; (0,0; 0,3; 1,0, 2,0; 4,0; 7,0; 10,0 ng/ml
fir den Stuhltest.

4. Positiv Kontrolle (500 wul)

5. biotinylierter zweiter monoklonaler anti E1 Antikdrper
(80 wl)

6. POD-Streptavidin (40 ul)

7. 20 ml Substratpuffer

8.1 ml Substratiosung

9. 10 ml Stopplésung

Alle Komponenten des Testkits sind bei 4°C mehrere Mo-
nate haltbar. Unbenutzte ELISA-Teststreifen miissen mit
Trockenmittel im Plastikbeutel gelagert werden.

Testablauf

50 wl der gebrauchsfertigen Standards werden unver-
dinnt als Doppelwerte einpippetiert, zwei weitere Vertief-
ungen erhalten lediglich Probenpuffer als ,blank”.

a) Serum: je 50 ul der.1:10 vorverdiinnten Probe..

b) Stuhl: Vorverdiinnung einer geformten Probe (weniger
als 0,1 g) mit Extraktionspuffer (10 mg Stuhl/ml). Davon
ausgehend werden 2mal 50 ul einer 1:500 Verdiinnung
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in die Vertiefungen pippetiert. 60 Minuten bei Raumtem-
peratur inkubieren, waschen, Zugabe von je 50 ul des
biotinylierten zweiten Antikdrpers. 30 Minuten bei Raum-
temperatur inkubieren, waschen, Zugabe von 50 ul POD-
Streptavidin, 30 Minuten bei Raumtemperatur inkubie-
ren, waschen und 150 ul Substratlésung einfiillen. Nach
20 Minuten Reaktion mit 50 ul Stopplésung beenden und
Farbentwicklung bei 405 nm messen.

Auswertung

Mittelwerte der Doppelbestimmungen berechnen, Kon-
zentration der Standards (Abszisse) gegen ihre Absorp-
tion (Ordinate) auftragen = Standardkurve.

Far die Patientenproben werden die Werte an der Stan-
dardkurve abgelesen und mit der Probenverdiinnung
multipliziert.

Prazision in Serie: Neun Seren mit einer E1-Konzentra-
tion zwischen 3,5 und 18 ng/m| sowie 7 Stuhlprobenex-
trakte mit einer E1-Konzentration zwischen 36 und 450
ng/ml Stuhl-Extrakt wurden jeweils 20mal bestimmt und
die mittlere Varianz der Einzelmessung tber den Konzen-
trationsbereich ermittelt. Weiterhin wurden 7 Stuhlpro-
benextrakte aus unterschiedlichen Konzentrationsberei-
chen 10 Tage lang fortlaufend untersucht, um die Repro-
duzierbarkeit von Tag zu Tag zu Gberprifen.

Ergebnisée

Charakterisierung und Spezifitdt der Antikérper
Beide Antikorper gehoren der Klasse IgG 2b an.

Wurde E1 als Festphasenantigen mit den monoklonalen
Antikorpern inkubiert, banden gleich viele Antikérper, un-
abhiangig davon, ob sie in Puffer oder Humanserum vor-
inkubiert und verdiinnt waren. Eine kompetitive Hem-
mung durch Serumproteine lieB sich nicht feststellen. Da-
mit ist eine Kreuzreaktion mit einem in Normalserum auf-
tretenden Antigen ausgeschlossen.

Histologisch lieR sich lediglich in den Acinusephitelien
und in einem Teil der Schaltstiickepithelien des Pankreas,
sowie in wenigen aussprossenden Epithelien der Pankre-
asgange eine zytoplasmatische Reaktion mit beiden Anti-
kérpern erzielen. In den Zellen aller anderer genannter
Organe fiel die immunhistochemische Reaktion mit bei-
den Antikérpern negativ aus.

Wassrige Extrakte von Schweine-, Rinder-, Hunde- und
Rattenpankreas erbrachten im ELISA kein Signal. Ebenso
waren alle Stuhlprober von 10 Patienten mit fortgeschrit-
tener zystischer Fibrose unter Enzymsubstitution im E1
ELISA negativ (bei Chymotrypsinaktivitdten von 17 bis 32
U/g Stool).

MeBbereich des ELISA fiir pankreatische Elastase 1 (E1)

im Serum

Eine typische Standardkurve fiir die Konzentrationsbe-
stimmung von Elastase 1 im Serum ist in Abbildung 1
dargestellt. Der-MeBbereich des Tests, der sich aus den
Standards ergibt, liegt zwischen 0,2 ng/ml und 5 ng/ml.
Bei einer 1:10 Vorverdiinnung der Serenproben werden
Patientenproben mit einem Gehalt von 2 ng/ml bis 50 ng/
ml erfal3t.

Préazision des éLISA
Die Intra-assay-Varianz des Tests gibt Abbildung 2 wieder.



i T T T T T T T
L ° ]
1.2 + -
1.0 | 4
[
E 0.8 - 4
0.6 © b
g8 | _
0.4 | -
| /0 i
02} o .
L/
o . 1
00¢——L Ly
0 - 1 2 3 4 5 6

E1-Konzentration (ng/ml).

Abb. 1: E1-Standardkurve fiir den Serumtest. Als Standard dient
hochgereinigte humane pankreatische Elastase 1. Die Standards
sind gebrauchsfertig und werden unverdinnt als Doppelwerte
auf die ELISA-Platte gegeben.

Neun Seren mit E1-Konzentrationen zwischen 3,5 ng/ml
und 18 ng/ml wurden jeweils 20mal bestimmt.

Die entsprechenden Variationskoeffizienten liegen zwi-
schen 3,8 und 7,1% mit einem Mittelwert (iber den ge-
samten MeRbereich von 5,3%.

Referenzbereich

Seren von 173 Spendern der Blutbank GieBen wurden im
Elastase 1 ELISA getestet. Die Verteilung der E1-Konzen-
tration in den Seren zeigt Abbildung 3. Hiernach wiesen
94,8% der Seren E1-Konzentrationen unter' 2 ng/ml
Serum auf. Nur 2,9% aller Seren zeigten Werte liber 3,5
ng/mi Serum. Keiner der Blutspenderseren wies Konzen-
trationen tiber 10 ng/ml auf.

Vorlaufige Verlaufskontrollen bei Patienten mit akuter
Pankreatitis ergaben jeweils Elastasewerte, die zwischen
10 ng/ml und mindestens 100 ng/m! Serum lagen.

MeBbereich fir die p‘ankreatisé,he Elastase -1 _(E1) im
Stuhl

Der MeRbereich fiir die Bestimmung der E1 im Stuhl
liegt zwischen 0,3 und 10 ng/ml! (Abb. 4).
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Abb. 3: Hiufigkeitsverteilung der E1-Koqzentration im Serum
von Blutspendern (n = 173).
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Abb. 2: Prézision des E1-Serum-ELISA in Serie. Der E1-Gehalt in
9 Seren mit unterschiedlicher E1-Konzentration wurde jeweils
20mal bestimmt. Die Variationskoeffizienten wurden aus den
Mittelwerten und den dazugehérigen Standardabweichungen
bestimmt. Dargestellt ist der Mittelwert und eine Regression
zweiten Grades durch die errechneten prozentualen Variations-
koeffizienten der unterschiedlichen Seren.

Bei einer Einwaage der Stuhlproben von 10 mg/ml und
einer Verdinnung von 1:500 werden im Stuhl Elastase-1-
Konzentrationen von 15 bis 500 ug/g Stuhl bestimmt.

Prézision der Bestimmung der pankreatischen Elastase 1
im Stuhl Intra-assay-Varianz

Die Intra-assay-Varianz wurde in einem Testansatz mit 7
Stuhlprobenextrakten durch 20fache Bestimmung ermit-
telt (Abb. 5). Die Variationskoeffizienten fur die Konzentra-
tionsbereiche von E1 zwischen 36 und 450 ug/g Stuhl lie-
gen zwischen 3,3 und 7,5% bei einem Mittelwert von
5,8%.
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Abb. 4: E1-Standardkurve fiir den Stuhitest. Als Standard dient
hochgereinigte humane pankreatische Elastase 1. Die Standards
sind gebrauchsfertig und werden unverdinnt als Doppelwerte
im ELISA eingesetazt.
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Abb. 5: Prézision des E1-Stuhl-ELISA in Serie. Der E1-Gehalt in
7 Stuhlprobenextrakten wurde jeweils 20mal bestimmt. Die Be-
rechnung der Variationskoeffizienten erfolgte aus den Mittelwer-
ten und den dazugehérigen Standardabweichungen. Dargestellt
ist der Mittelwert und eine Regression zweiten Grades durch die
berechneten prozentualen Variationskoeffizienten der unter-
schiedlichen Stuhlprobenextrakte.

Interassay-Varianz

Die Interassay-Varianz wurde an 7 Stuhlextrakten an 10
verschiedenen Tagen bestimmt. Die Variationskoeffizien-
ten liegen zwischen 4,1 und 10,2% bei einem Mittelwert
von 7,7% (Abb. 6).

Referenzbereich fir Stuhlproben

Die E1-Konzentration wurde in 100 Stuhlproben, die dem
Medizinaluntersuchungsamt GieBen zur Untersuchung
auf Salmonellen und Shigellen eingesandt waren, be-
stimmt. Weiterhin wurde die E1-Konzentration in Stuhl-
proben von 52 Patienten mit Verdacht auf Pankreasinsuffi-
zienz (aus der gastroenterologischen Abteilung des Zen-
trums fir Innere Medizin der Universitat Marburg) im Ela-
stase 1-Stuhltest gemessen. Die Ergebnisse zeigt Abbil-
dung 7. Bei den ,Normalstiihlen” aus dem Medizinalun-
tersuchungsamt zeigten 95% der Proben Elastase 1-
Werte Gber 200 ug/g Stuhl, wobei 81% dieser Proben
Werte von tiber 500 ng/g Stuhl aufwiesen.

Anders sah die Verteilung der Elastase 1-Konzentrationen
in den Stuhlproben der Patienten mit Verdacht auf Pan-

kreasinsuffizienz aus. In 75% dieser Stuhlproben lagen .

die Elastase 1-Konzentrationen unter 200 ng/g Stuhl. Bei
32,7% dieser Proben lag die Elastase 1-Konzentration so-
gar unter 15 ug/g Stuhl.

Ebenso waren alle Stuhlproben von 10 Patienten mit fort-
geschrittener zystischer Fibrose unter Enzymsubstitution
im Elastase 1-ELISA negativ, d. h. <15 ug/g Stuhl bei
Chymotrypsinaktivitaten von 17 bis 32 U/g Stuhl.

Bis zum Abschluf} einer Untersuchungsserie an Patien-
ten, deren exokrine Pankreasleistung durch direkte Funk-
tionsteste gemessen wird, werden 200 ug E1/g Feucht-
stuhl als unterer Grenzwert einer normalen Pankreasfunk-
tion angesehen. Werte zwischen 100 und 200 ug/g Stuhi
deuten auf eine maRiggradige Pankreasinsuffizienz, wih-
rend Werte unter 100 ug/g Feuchtstuhl fir eine schwere
exokrine Insuffizienz sprechen.
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Abb. 6: Prazision des E1-Stuhitests von Tag zu Tag. Sechs Stuhl-
probenextrakte wurden portioniert eingefroren und an 10 Tagen
jeweils 2mal bestimmt. Aus den gebildeten Mittelwerten und
den jeweiligen Standardabweichungen wurden die Variationsko-
effizienten berechnet. Dargestellt ist der Mittelwert und eine Re-
gression zweiten Grades durch die berechneten prozentualen Va-
riationskoeffizienten der unterschiedlichen Werte.
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Abb. 7: Haufigkeitsverteilung der E1-Konzentrationen in Stuhl-
proben. Die Bestimmung erfolgte in Proben von gesunden
Spendern (n = 100) und in Proben von Patienten mit Verdacht
auf Pankreasinsuffizienz (n = 52).

2 Normalstuhl n=100

Diskussion

Es erscheint plausibel, die exokrine Pankreasfunktion
iber die Konzentration der Pankreasenzyme im Stuhl zu
erfassen. Zum einen wird die Untersuchungsprobe leicht
abgegeben, zum anderen stellt sie ein Gemenge dar, das
tiber Ruhephasen des Pankreas mit Basissekretion als
auch Gber Zeiten maximaler physiologischer Stimulation
entstanden ist. Die pro Tag abgesetzte Stuhlmenge
miiBte somit die lber einen Tag aufsummierte exokrine
Leistung des Pankreas enthalten. Die Konzentration der
Enzyme im Stuhl wiirde direkt die Leistungsféhigkeit des.
Pankreas widerspiegeln. Die Richtigkeit dieser Uberle-
gungen wurde zunichst am Hund demonstriert (6), spa-
ter am Menschen prinzipiell bestatigt (7), wobei sich die

 Untersuchungen zunéachst auf die Bestimmung der trypti-

schen und chymotryptischen Enzymaktivitdt beschrank-
ten. Leider muBte man- bald feststellen, da® diese Teste
weniger als die halbe Wahrheit erbringen. Es ist leider



das Schicksal aller bis dahin untersuchten Pankreasen-
zyme, wihrend der Darmpassage mehr oder weniger
stark abgebaut zu werden. Weil Trypsin sich als ein be-
sonders unsicherer Kandidat herausstelite (8), hat dieses
Enzym als erstes an diagnostischer Bedeutung verloren.
Auch Chymotrypsin wird wihrend def Darmpassage
inaktiviert. Nur etwa 0,5% der vom Pankreas sezernierten
Aktivitat werden im Stuhl wiedergefunden (9). Vorteilhaft
ist, daB sich dieser Anteil als sehr stabil erweist, wobei
angenommen wird, daR die stabile Fraktion diejenige ist,
die sich an Stuhlpartikel gebunden hat. Der Aktivitatsver-
lust wirkt sich auf die Sensitivitat der Chymotrypsinbe-
stimmung aus. Die Angaben der zahlreichen Studien
schwanken zwischen 45% und 100 %, wobei die héchste
Trefferquote der schweren Pankreasinsuffizienz zukommt
(10). Da Chymotrypsin liber die enzymatische Aktivitit
quantifiziert wird, ist deren Nachweis unter Substitutions-
therapie im Hinblick auf die Pankreasdiagnostik wertlos.

Neu entwickelt wurde ein Test zur immunologischen Be-
stimmung der Pankreaslipase im Stuhl. Die Verwendung
von monoklonalen Antikérpern macht den Lipasenach-
weis hochspezifisch und dadurch auch unter Substitu-
tionstherapie anwendbar. Die niedrige Wiederfindungs-
rate im Stuhl wirkt sich aber negativ auf die Sensitivitat
aus; sie liegt unter der Chymotrypsinaktivitdtsbestim-
mung (11). Werden im Duodenalsaft gesunder Proban-
den 200400 pg/ml gemessen, liegt die Konzentration im
Stuhl Erwachsener im Mittel bei 17 ug/g (10).

Hinsichtlich der Darmstabilitdt unterscheidet sich die
pankreatische Elastase 1 (E1) wesentlich von Chymotryp-
sin und Lipase. Gemessen an der Konzentration im Pan-
kr ft wird di Enzym in etwa der 5fachen Konzen-
tration im Stuhl ausgeschieden, im Mittel um 1200 ng/g
Feuchtstuhl. Da das Enzym im aktivierten Duodenalsaft
innerhalb von 3 Tagen nur wenige Prozent an Aktivitat
und immunologischer Reaktivitat verliert, ist davon aus-
zugehen, dal} es die Darmpassage quantitativ tbersteht.
In dieser Hinsicht ist die E 1 der am ehesten geeignete’
Parameter, an dem die Pankreasfunktion im Stuhl gemes-
sen werden kann. Konsequenterweise miissen Sensitivi-
tat und Spezifitat der E1 Gber denen von Chymotrypsin
liegen, was in einer ersten klinischen Studie auch belegt
werden konnte (12). Die E1-Ergebnisse, die damals mit
der quantitativen Immunprazipitation gewonnen wurden,
sind mit dem hier vorgestellten E1-ELISA bestétigt wor-
den. Danach sprecherr E1-Konzentrationen von minde-
stens 200 ug/g Feuchtstuhl fir eine normale exokrine
Pankreasfunktion, Werte zwischen 100 und 200 ug/g fir
eine leichte und Werte unter 100 pg/g Feuchtstuhi far
eine schwere Pankreasinsuffizienz. Gegenwartig wird ver-
sucht, die Bereiche Normalfunktion und leichte Insuffi-

zienz anhand invasiver diagnostischer Kriterien zu prazi-
sieren.

Der Nachweis der E1 erfolgt unter Verwendung von zwei
mAKs, die an verschiedene Epitope der E1 binden. Sie
sind hochspezifisch, d. h., sie erkennen auBer E1 weder
eines der Serumproteine noch irgendein menschliches
Gewebsantigen und binden nicht an eventuelle E1-Ana-
loga tierischer Provenienz, so daR eine Substitutionsthe-
rapie .mit Enzymprédparaten den Test nicht beeinflufit.
Weiterhin wird der Test nicht durch die Gegenwart von
Heparin oder Lipidemulsion gestort, so da3 Serum bzw.
Plasmaproben auch im Rahmen entsprechender Behand-
lungen abgenommen werden konnen.

Urspringlich wurde der Test, dessen Nachweisgrenze un-
ter 1 ng/ml liegt, zum Nachweis der E1 im Serum entwik-
kelt. Diese Empfindlichkeit hat bei Stihlen den groBen
Vorteil, da’ von diesen Proben nur eine kleine Menge mit
einem Speziall6ffelchen entnommen zu werden braucht,
die anschlieBend zur Unkenntlichkeit verdinnt werden
muf3.

Uber den Nachweis der E1 im Serum und den Wert der
E1 fur die Diagnose einer akuten Pankreatitis oder eines
akuten Schubes einer chronischen Pankreatitis liegen
eine Reihe von Untersuchungen vor, die samtlich mit
dem E1-RIA der Firma Abbott erstellt worden sind
(13-17). Dieser Test ist jedoch nur als Serum-RIA erhalt-
lich.

Alle Untersuchungen weisen insbesondere auf eine ho-
here Sensitivitdt der E1 hin, verglichen mit Lipase und
Amylase, wenn die Diagnose erst 48 Stunden nach Krank-
heitsbeginn gestellt wird. Soweit eigene Untersuchungen
vorliegen, kdnnen wir diese Aussage mit dem vorgestell-
ten ELISA bestétigen. Auch wir finden, da3 die E1 nach
einem akuten Schub, verglichen mit Lipase, Amylase und
immunreaktivem Trypsin am langsten erhoht bleibt. Da
beide ELISA-Systeme eine wesentlich langere Haltbarkeit
als der RIA aufweisen und als Strips angeboten werden,
eignen sich diese Testsysteme auch fir Laboratorien und
Kliniken mit relativ geringem Probendurchsatz. Sowohl
der Serum- als auch der Stuhltest sind in weniger als 2,5
Stunden durchzufihren.

Die beiden hier vorgestellten Testkits zur quantitativen
Bestimmung der E1 im Serum und im Stuhl sind sowohl
geeignet fir die Erfassung der exokrinen Pankreasfunk-
tion als Parameter der chronischen Pankreatitis oder der
cystischen Fibrose, als auch fiir die Diagnose der akuten
Pankreatitis. Zur Zeit durchgefihrte klinische Studien be-
legen diese Aussage. Es ist beabsichtigt, nach Abschiul
dieser Studien, deren Ergebnisse gesondert vorzustellen.

(Fortsetzung néchste Seite)
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