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Thyreoglobulin als Tumor Marker

Pacini et al., 2006; Cooper et al., 2006

• Thyreoglobulin (hTg)

 Homodimeres Protein mit 660 kDa

 Ausschließlich in follikulären Schildrüsenzellen

exprimiert

 Thyreoidektomie mit anschließender

Radiojodtherapie beseitigt alle

Schilddrüsenzellen und damit Quellen für hTg

Steigender hTg Spiegel Rezidiv

Zahlreiche medizinische Richtlinen
empfehlen die Messung von Serum hTg
in der Nachsorge alle 6-12 Monate.



Sensitive Thyreoglobulin Assays

Giovanella et al., Eur J Endocrinol 2014;171(2):R33-46
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Konventionelle Thyreoglobulin Messung

mit TSH Stimulation
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Frühere Erkennung des Rezidivs



Sensitive Thyreoglobulin Assays – Auswertung

Giovanella et al., Eur J Endocrinol 2014;171(2):R33-46
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B·R·A·H·M·S hTg sensitive KRYPTOR

Vorgeschlagener Cut-off nach Behandlung:

Trimboli et al., Eur J Endocrinol, 2017. 176(5):497-504 
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LoD = Detektionslimit

FAS = Funktionelle Assay Sensitivität

LoQ = Quantifizierungslimit

0.15

Cut-off zur Einschätzung des Risikos für ein Rezidiv verfügbar



Störfaktoren in der Thyreoglobulinbestimmung
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• Unterschiedliche Störungsquellen bekannt:

• Störfaktoren können zu falsch-positive oder falsch-negative hTg Resultaten führen

hTg Autoantikörper

Heterophile Antikörper

High-dose hook Effekt

Verlässliche Verlaufskontrolle erfordert Identifikation aller dieser Störfaktoren



hTg Mini-recovery Konzept

Grebe, S., Expert Rev, 2009: p. 25-43 
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• Oft genutzter Standard  separate anti-Tg Messung

…nicht berücksichtigt:

1. Anti-Tg Autoantikörper, die den hTg Test nicht beeinflussen

2. Undetektierbare anti-Tg Autoantikörper

3. Anti-Tg unabhängige Störfaktoren

• Alternativer Ansatz  hTg sensitive Mini-recovery

Anti-Tg Tests reichen zur Verifikation eines hTg tests nicht aus



hTg Mini-recovery Konzept

Verburg, F.A., et al., Horm Metab Res, 2012. 44(7): p. 555-7 

Giovanella, L., et al., Clin Chem Lab Med, 2013. 51(2): p. 449-53
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 Konventione Wiederfindung

ng/ml401

Clinical relevant hTg

concentration range

Added Recovery hTg conc.

Variance of recovery

assay

(4%CV at 40ng/ml)

 Mini-recovery auf KRYPTOR

ng/ml

Clinical relevant hTg

concentration range

Added Recovery hTg conc.

1 2,5

Variance of recovery

assay

(4%CV at 2,5ng/ml)



Thyroglobulin Autoantikörper

3 unterschiedliche Szenarien:

Spencer et al., Clin Chem, 1996. 42(1): p. 164-73 

Grebe, S., Expert Rev, 2009: p. 25-43
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 ~25% SD Krebspatienten sind

positiv auf hTg Autoantikörper

 Einige Leitlinien empfehlen

Bestätigungstest zu jedem hTg

nur auf anti-Tg Basis

 Autoantikörper binden andere 

Epitope als die hTg Assay AK

 hTg Test ist nicht durch anti-Tg

beeinträchtigt

 Autoantikörper können nicht von 

anti-Tg Tests nachgewiesen 

werden

 hTg ist durch diese Antikörper 

aber gestört

Interferierende Tg Autoantikörper Nicht-interferierende Tg AK Undetektierbare Tg AK



hTg Mini-recovery Konzept

Zusammenfassung
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B·R·A·H·M·S hTg sensitive KRYPTOR mit Mini-recovery gewährleistet die effizienteste und effektivste

Klassifizierung von “validem” oder “invalidem” hTg Resultat in der Nachsorge bei Patienten mit differenziertem

Schilddrüsenkarzinom, indem alle möglichen Störfaktoren angezeigt werden. 

hTg Bestätigungstest
Mini-recovery anti-Tg Test

Interferierende anti-Tg Autoantikörper möglich möglich
Nicht-interferierende anti-Tg Autoantikörper möglich nicht möglich
Undetektierbare anti-Tg Autoantikörper möglich nicht möglich
Heterophile Antikörper möglich nicht möglich
High-dose hook Effekt möglich nicht möglich



TgAK und B·R·A·H·M·S hTg sensitive KRYPTOR
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TgAK und B·R·A·H·M·S hTg sensitive KRYPTOR

Giovanella et al., 2019

Giovanella et al., Clin Chem Lab Med. 2019 26;57(8):1185-1191
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• Trotz Anwesenheit von Tg Autoantikörpern war eine Interpretation der sensitiven hTg Assay 

Resultate möglich

• Nicht messbare hTg sensitive Resultate zeigen Remission an – unabhängig vom TgAK Status

Sensitivität Spezifität Genauigkeit NPV

TgAK- (n = 892) 98% 95% 95% 99%

TgAK+ (n = 228) 87% 86% 83% 98%

Hohe Sensitivität reduziert in der Praxis die Auswirkung von Interferenzen
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Fragen?



Methodenvergleiche und Internationaler Standard
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Methodenvergleiche und Internationaler Standard
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Verschiedene MS results

Netzel et al., J Clin Endocrinol Metab, 2015: 100(8): E1074-83 

B·R·A·H·M·S hTg sensitive KRYPTOR zeigt die genaueste
Übereinstimmung mit der massenspektrometrischen Bestimmung


