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Zusammenfassung:

Bei 70 Patienten mit einem metastasierenden Seminom wurde die neuronspezifische
Enolase (NSE) im Serum bestimmt und mit den anerkannten Tumormarkern Alpha-
Fetoprotein (AFP) und humanem Choriongonadotropin (HCG) verglichen. Erhéhte NSE-
Konzentrationen wurden bei 40 Patienten (58%) gemessen. Nach der durchgefiihrten
Chemotherapie beobachteten wir einen Abfall der NSE-Aktivitit in den Normbereich.
Die Bestimmungen von NSE wurden mit radioimmunologischen und fluorometrischen
DELFIA®-Verfahren durchgefiihrt.

Schliisselwérter:

Neuronspezifische-Enolase — Seminom — immunologische Methoden

Summary:

In serum from 70 patients with metastatic seminoma neuronspecific enolase (NSE) was
determined and compared to the established tumor markers alpha-fetoprotein (AFP) and
human chorionic gonadotropin (HCG). Markédly increased serum NSE activity was
measured in 40 of 70 patients (58%). After successful chemotherapy a fall in serum NSE
activity to within the normal range was observed. NSE was determined with radio-

immunologic and fluoroimmunometric methods.
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Einleitung

Der Einsatz von etablierten Tumormarkern in der Labordi-
agnostik Alpha-Fetoprotein (AFP) und Choriongonadotro-
pin (HCG), bei Hodenkarzinomen ist beschrieben [1-4].
Bei dem Seminom des Hodens sind beide Tumormarker
wenig aussagekraftig. Auf der Suche nach einem geeigne-
ten Marker fiir das metastasierende Seminom wurde die
neuronspezifische Enolase (NSE) untersucht. Neuronspe-
zifische Enolase (NSE) ist ein Isoenzym der Enolase. Die
Enolasen stellen eine Gruppe dimerer Enzyme dar, die die
glykolytische Umwandlung von 2-Phosphoglycerat in
Phosphoenolpyruvat katalysieren. Aufgrund ihrer ver-
schiedenen Untereinheiten kann zwischen 3 verschiede-
nen Typen g, B, y unterschieden werden; wobei die y-Form
als neuronspezifische Enolase (NSE) bezeichnet wurd mit
einem Molekulargewicht von 39.000 D.
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immunologic Methods

Material und Methoden

Die Bestimmung der neuronspezifischen Enolase erfolgte
mit neuen fluorometrischen Delfia®-NSE-Testverfahren
und radioimmunologisch.

Methode 1 — Fluoreszenz-Verfahren: Die Bestimmung der
NSE im Serum erfolgte unter Verwendung des DELFIA®-
NSE-Testkits (Pharmacia-LKB). Bei der Methode handelt
es sich um einen zweiseitigen fluorometrischen Festpha-
senassay, dessen beiden monoklonalen anti-NSE-Anti-
korper gegen unterschiedliche Epitope der NSE gerichtet
sind. Zu Beginn der Reaktion erfoigt die Bindung der in
der Probe vorliegenden NSE an den Festphasenantikérper
(AK1). Ein in freier Lésung vorliegender Europium-mar-
kierter .anti-NSE-Antikérper (Zweitantikorper, AK2) ver-
mag an die zuvor gebildeten AK1-NSE-Komplexe zu bin-
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den. Nach 60 Minuten Inkubation werden zunédchst die im
Uberschu3 vorliegenden Zweitantikérper entfernt. An-
schlieRend erfolgt die Zugabe einer Enhancer-Lésung, die
das Europium vom Zweitantikorper I6st und in einen Che-
latkomplex iiberfiihrt. Die intensive Fluoreszenz des Euro-
pium-Chelatkomplexes ist der in der Probe vorliegenden
NSE-Konzentration direkt proportional. Die Bestimmung
der NSE-Konzentration erfolgte im frischen Serum am
1230 Arcus-Fluorometer.

Methode 2 — Radioimmunologisches Verfahren: Die Be-
stimmung erfolgte mit dem NSE-RIA (Pharmacia-LKB)
mittels eines double antibody Radioimmunoassay [5].
AFP wurde mit dem Enzymun-Test am ES-600, das B-HCG
wurde mit dem EIA (Roche) bestimmt.

70 Patienten mit einem histologisch gesicherten Semi-
nom stellen das betrachtete Patientenkollektiv dar.

Ergebnisse

Methodenvergleich: Die mit der Fluoreszenz-Methode er-
haltenen Werte der NSE-Aktivitdt im Serum zeigen eine

sehr gute Korrelation zu den mit der radiochemischen
Methode erhaltenen MeRBwerten. Der Korrelationskoeffi-
zient betrégt r = 0,95 und die Gleichung der linearen Re-
gression lautety = 0,69 x + 4,3. Das Fluoreszenz-Verfahren
mittels des DELFIA®-Testkits erwies sich als eine sehr
praktikable Methode, die der radiochemischen seitens der
Kosten, des Zeitaufwandes und der Entsorgung (iberlegen
ist. Die AFP-Konzentration von den 70 Seminom-Patienten
lag im Normbereich mit Mittelwerten von x = 9,5 + 1,8 ng/
ml. BHCG war bei 10 % der Patienten (n = 7) erhoht x =
45,9 + 19,6 1U/I. Bei 58 % der Seminom-Patienten (n = 40)
wurden erhohte NSE-Konzentrationen gemessen mit ei-
nem X = 38,0 + 4,1 ug/l. Als Beispiel wird in Abbildung 1
der Verlauf der NSE-Konzentration bei einem 38 Jahre
alten Patienten dargestellt. Nach 6 Monaten erfolgloser
konservativer Therapie durch den Hausarzt bei NSE-Wer-
ten um 103 pg/l und BHCG-Werten um 85 IU/l wurde der
Patient durch Semikastratio rechts von einem reinen Se-
minom, Stadium pT1 befreit. Der postoperative Abfall der
Tumormarkerkonzentration — BHCG-Werte um 7,5 IU/l und
NSE-Werte unter 10 pg/l — ist positiv zu werten. Der
Patient wird weiter lberwacht. NSE erwies sich als
brauchbarer Tumormarker bei Therapie und Verlaufskon-
trolle von metastasierenden Seminom.
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