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1. Klinische Indikation

Analyt: Folsaure (Folat)

Die Begriffe Folat und Folséure werden oft synonym fiir das wasserldsliche B-Komplex-
Vitamin (B9) verwendet, das in dunkelgriinen Blattgemusen, Frichten, Molkereiprodukten
und Getreide vorkommit.

Die Hauptfunktion der Folsdure-Coenzyme im Kérper besteht in der Kohlenstofflibertragung
bei verschiedenen Reaktionen, die wichtig fur die Synthese von DNA, RNA und
Aminosauren sind. Im Nukleinsédurestoffwechsel ist die Folsaure an der DNA-Synthese aus
DNA-Vorlaufern und der Methioninsynthese beteiligt, die fir die Synthese von S-
Adenosylmethionin (SAM), einem Methyldonor in vielen biologischen
Methylierungsreaktionen in DNA und RNA, erforderlich ist. Die Folsdure ist auch am
Aminosaurestoffwechsel beteiligt. Fir die Synthese von Methionin aus Homocystein sind
sowohl Folsaure als auch Vitamin B12-abh&ngige Enzyme erforderlich. Ein Folsauremangel
kann zu einer Verringerung der Methioninsynthese und hohen Homocystein-Spiegeln fuhren.
Studien haben Hinweise darauf ergeben, dass ein leichter bis maRiger Anstieg des
Homocysteins mit atherosklerotischen Gefal3erkrankungen wie koronaren Herzerkrankungen
und Schlaganféllen assoziiert ist. Klinisch manifestiert sich ein Folsduremangel in erster Linie
als makrozytare Anamie. Diese ist durch eine Reifungsstérung der Erythrozyten-
Vorlauferzellen im Knochenmark, das Vorhandensein von Megaloblasten und eine kirzere
Lebensdauer der roten Blutkdrperchen charakterisiert. Eine makrozytare Andmie kann
sowohl durch einen Mangel an Folsaure als auch einen Vitamin B12-Mangel ausgeldst
werden. Eine Folsdureerganzung kann einen B12-Mangel verschleiern, da die damit
assoziierte Anamie auch auf Folat allein anspricht. Fehldiagnosen verzdogern die Behandlung
des Mangels, so dass irreversible neurologische Fehlentwicklungen fortschreiten kénnen.
Die angemessene Therapie héngt von der Differenzialdiagnose des Mangels ab.
Hauptursachen fir einen Folatmangel sind Stérungen der Darmflora, schlechte Resorption
Uber den Darm (chirurgische Resektion, Zdliakie), erhdhter Bedarf (Schwangerschaft,
Lebererkrankungen und Malignitéaten), unzureichende Zufuhr Gber die Nahrung
(Alkoholismus), Therapien mit Folsdureantagonisten (Methotrexat) und Antikonvulsiva
(Carbamazepin, Phenobarbital, Phenytoin, Valproinsdure). Bestimmungen des Plasma- bzw.
Serum-Folsaurespiegels liefern friihzeitige Informationen Uber den Folséurestatus.
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Da Vitamin B12 und Folat im zellularen Stoffwechsel mit Ein-Kohlenstoff-Resten eng
zusammenwirken und da die hamatologischen und klinischen Folgen eines Mangels dieser
beiden Vitamine sehr &hnlich sein kdnnen, ist es ratsam, beide Parameter bei Patienten mit
einschlagigen Symptomen eines Vitaminmangels gleichzeitig zu bestimmen.

Indikationen:
e Megaloblastare Anamie
¢ Mangelernahrung und Malabsorptionssyndrom (Zdliakie, Sprue)
e Jejunumresektion
e Langzeitmedikation mit Phenytoin, Phenobarbital, Pyrimethamin, Sulfonamiden
e Systemische hamatologische Erkrankungen
o Gesteigerte Erythropoese (chronische Hamolyse)
e Dialysepatienten
e Psoriasis und exfoliative Dermatitis
¢ Schwangerschaft und Stillzeit
e Alkoholismus
e Nachgewiesener Vitamin C-Mangel

e Hyperhomocysteinamie

2. Anforderung / Befundmitteilung

Anforderung Elektronisch mittels Lauris
Laboranforderungssystem

DKGNT-Nummer /-Punkte 4140/ 250

Probenart, -volumen Lithium-Heparin Plasma, Monovette orange,
mind. 1 ml.

Versand schnellstmdglich, lichtgeschitzt

Nachforderung nach Probengewinnung 48 h

Haufigkeit der Untersuchung tagl. 24 h

Befundmitteilung taggleich nach Validation tiber KAS und /

oder Netzdruck
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3. Anforderungen an das Untersuchungsgut

3.1 Anforderung an die Patientenvorbereitung

Die Blutentnahme sollte am niichternen Patienten erfolgen. Blutentnahme vor einer
Vitamingabe durchfihren.

3.2 Entnahme, Transport

Die Dauer der Stauung sollte 30-60 Sekunden nicht Ubersteigen. Nach erfolgreicher
Punktion ist die Stauung zu l6sen und das Blut ohne zu schnelles Aufziehen zu enthehmen.

Bei einer Blutentnahme von Serum-, EDTA-, Citratrohrchen muss das Serumréhrchen immer
als erstes abgenommen werden, um eine Kontamination mit den Inhaltsstoffen der anderen
beiden Roéhrchen zu vermeiden.

Blutentnahmen aus Kathetern und Venenverweilkanilen sollten vermieden werden. Muss
aus einem Katheter abgenommen werden, wird der Katheter zweimal mit je 5 ml
physiologischer Kochsalzldsung durchgespilt, 2 ml Blut sind zu verwerfen und erst dann
kann die Blutentnahme fir die Analytik erfolgen.

Die Proben sind schnellst moglich in das Labor zu transportieren.

Proben muissen vor Licht geschiitzt werden.

4. Prinzip des Untersuchungsverfahrens

4.1 Methode , Prinzip und Kurzbeschreibung der Ergebnisberechnung
Messverfahren: ElektroChemiLumineszenz-ImmunoAssay ,ECLIA"

Geréat: cobas e 801, Roche Diagnostics

= 1. Inkubation: Durch Inkubation von 15 uL Probe mit den Folat-Vorbehandlungsreagenzien
1 und 2 wird gebundenes Folat von endogenen Folat-Bindungsproteinen freigesetzt.

= 2. Inkubation: Durch Inkubation der vorbehandelten Probe mit dem Ruthenium-markierten
Folat-Bindungsprotein wird ein Folat-Komplex gebildet, dessen Menge von der Konzentration
des Analyten in der Probe abhéngig ist.

= 3. Inkubation: Nach Zugabe von Streptavidin-beschichteten Mikropartikeln und
biotinyliertem Folat werden unter Bildung eines Ruthenium-markierten Folat-Biotin-
Komplexes die noch freien Bindungsstellen des Ruthenium-markierten Folat-
Bindungsproteins besetzt. Der Gesamtkomplex wird Uber die Biotin-Streptavidin-
Wechselwirkung an die Festphase gebunden.

» Das Reaktionsgemisch wird in die Messzelle Gberfuhrt. Dort werden die Mikropartikel durch
magnetische Wirkung auf der Oberflache der Elektrode fixiert. Danach werden die
ungebundenen Substanzen entfernt. Durch Anlegen einer Spannung wird die
Chemilumineszenzemission induziert und mit dem Photomultiplier gemessen.
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Auskiinfte zur Messunsicherheit erteilen wir auf Anfrage, damit die medizinische
Interpretation labordiagnostischer Ergebnisse sinnvoll und patientenorientiert erfolgen kann.
(siehe Homepage, Rubrik Qualitdtsmanagement)

Reagenz: Elecsys Folate, Hersteller: Roche Diagnostics

4.2 Mogliche Storfaktoren und Fehlerquellen

Durch Hamolyse kdnnen die Folatwerte signifikant ansteigen, da Erythrozyten hohe Folat-
Konzentrationen enthalten. Hamolytische Proben sind deshalb fiir diesen Test nicht
einsetzbar. Proben mit extrem hohen Gesamtproteinkonzentrationen (z. B. von Patienten mit
Waldenstroms Makroglobulinamie) sind fur diesen Test nicht geeignet, da es zur Bildung von
Protein-Gel im Probengefald kommen kann. Die Abarbeitung von Protein-Gel kann zu einem
Abbruch des Laufs fuhren. Die kritische Proteinkonzentration hangt von der individuellen
Probenzusammensetzung ab. Folat-Bestimmungen bei Patienten, die mit bestimmten
Medikamenten wie z.B. Methotrexat oder Leucovorin therapiert werden, sind aufgrund einer
Kreuzreaktivitat dieser Substanzen mit Folat-Bindungsproteinen kontraindiziert. In seltenen
Einzelfallen kdnnen Stérungen durch extrem hohe Titer von Antikdrpern gegen Streptavidin
sowie Ruthenium auftreten. Fir diagnostische Zwecke sind die Ergebnisse stets im
Zusammenhang der Patientenvorgeschichte, der klinischen Untersuchung und anderen
Untersuchungsergebnissen zu werten.

5. Referenzbereiche

4-11 Jahre 8,6 — 37,7 ng/ml
12- 19 Jahre 5,0 - 27,2 ng/ml
20-99 Jahre Manner 4,5 -32,2 ng/ml
20-99 Jahre Frauen 4,8 — 37,3 ng/ml

Quelle: Beipackzettel des Herstellers, USA ,National Health and Nutrition Examination
Survey (1999-2004)"
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