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Diagnostik der Hypérurikémie
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Diagnostische Strategie bei Verdacht auf einen
Enzymdefekt als Ursache einer Hyperurikimie

Nach Grobner ist in 5% aller Falle die Gicht auf eine
vermehrte endogene Harnsauresynthese zuriickzufiih-
ren. Dieser kénnen verschiedene Enzymdefekte des
Purinstoffwechsels zugrundeliegen. Daher muB bei
schweren Verlaufsformen der Gicht und besonders bei
jugendlichen Gichtpatienten nach einem Enzymdefekt

gefahndet werden. Grobner empfiehlt ein diagnosti-
sches Stufenprogramm zur Erkennung dieser Defekte.
Zuerst wird gepriift, ob eine Harnsduretberproduktion
besteht, indem die Harnsdureausscheidung im 24-
Stunden-Harn bestimmt wird. Mdller (Wien) empfiehilt,
bei allen Patienten, bei denen eine Hyperurikdmie mit
Werten tber 8 mg/dl besteht, im 24-Stunden-Harn
sowohl die Harnsdure-, als auch die Kreatininausschei-
dung zu bestimmen. Der Vorteil des Harnséure- Kreati-
nin-Quotienten besteht darin, da etwaige Fehler beim
Harnsammeln ausgeglichen werden. Er fand bei Stoff-
wechselgesunden einen Quotienten von 0,3—0,63, bei
deutlicher Harnsaureiiberproduktion eme? solchen von
> 1,0, bei Unterproduktion einen Wert <0,1. Bei Quo-
tienten Gber 1,0 oder unter 0,1 empfiehlt der Autor, nach
einem Enzymdefekt zu suchen.
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Grobner empfiehlt als zweiten Schritt die Bestimmung
der Harnsaureausscheidung unter purinfreier Formel-
didt. Nach Greiling (Aachen) ist es allerdings umstrit-
ten, ob diese Bestimmung flir die Suche nach einem
Enzymdefekt bessere Ergebnisse bringt als die Messung
unter isokalorischer Normalkaost.

De Bruyn empfiehit zur Suche nach einem Enzymdefekt
die Messung folgender Enzyme:

Hypoxanthin - guanin - phosphoribosyl - transferase,
Adenosin-desaminase, Purinnucleosid-phosphorylase,
Phosphoribosylpyrophosphat-synthetase. Die pranata-
e Diagnostik erfolgt auf fotalen Fibroblasten der
Amnionflussigkeit, die unter dem Stereomikroskop aus-
gewahlt werden missen und von miitterlichen Zellen
getrennt werden missen.

Die postnatale Diagnostik kann an intakten oder lysier-
ten Zellen (in der Regel Erythrozyten) durchgefiihrt
werden.

Zur Aufdeckung von Gendefekttrdgern eignen sich
pesonders Haarwurzeln, die ebenfalls die genannten
Enzyme enthalten. Haarwurzelenzyme haben sich als
sehr stabil erwiesen. Das Material kann ohne we-
sentlichen Aktivitatsverlust versandt und langere Zeit
aufbewahrt werden. Die Messung der Enzymaktivita-
ten erfolgt mit radioaktiven Substraten, z.B.
(**C)Hypoxanthin, Adenin und Adenosin.

Greiling empfiehlt, zuerst nach dem Defekt der Hypo-

xanthin-Guanin-Phosphoribosyltransferase (HGPRT)
zu suchen.

Der diagnostische Wert von Belastungstests
zur Fruherkennung der Gicht

Von verschiedenen Referenten wurde Gber die Erpro-
bung von Funktionstests fiir die Erkennung und Diffe-
renzierung der verschiedenen Formen der Hyperurik-
amie berichtet.

Miller fihrte Belastungen mit Adenosin und Guanosin
durch. Miehlke berichtete tiber Erfahrungen mit einem
oralen Purin-Belastungstest nach Ohlenschidger und
Ulbrich, bei dem Adenosin und Guanin einmalig oral
verabreicht werden. Derselbe Test wurde von Haeckel,
Jankowski und Wittenborg gepriift und mit der Hypo-
xanthinbelastung nach Glifford et al. verglichen. Matz-
kies untersuchte den Anstieg der Harnsaurekonzentra-
tion im Serum unter Fruktoseinfusion.

Die Bewertung der Tests durch die einzelnen Untersu-
cher war unterschiedlich. Maller konnte eine Differen-
zierung der verschiedenen Formen der Hyperurikdmio
durch Belastyngsteste nicht erreichen. Auch Haeckel
und Mitarbeiter konnten signifikante Unterschiede zwi-

schen Stoffwechselgesunden und Gichtpatienten unter
Belastung nicht nachweisen. Nur Miehlke kam zu dem
Ergebnis, daR der kombinierte Adenin-Guanin-Bela-
stungstest bei Probanden, die zur Zeit der Untersu-
chung normale Harnsiurespiegel aufweisen, ein erhéh-
tes Gichtrisiko aufdecken kann.

Aufdeckung weiterer Stoffwechselstérungen
bei Hyperurikamie und Gicht

Fiir die Suche nach einer Hyperurikimie oder einer
Gicht ist nach wie vor die Héhe des Serumharnséure-
spiegels der wichtigste Parameter. Nach Z6llner besteht
bei einem Serumharnséurespiegel von (iber 9 mg/d! mit
nahezu 100%iger Sicherheit die Aussicht, an Gicht zu
erkranken. Er berichtete, daB in der Framingham-Studie
bei 40% aller Patienten mit Harnsdurewerten iiber
9,0 mg/dl.2zuch eine Nephrolithiasis beobachtet werden
konnte. Daher empfiehlt Zéliner erst bei Werten Uber
9mg/d! eine medikamentdse Behandlung. Bei miBig
erhohten Werten dagegen ist eine Alkohol- und Purin-
freie Kost zu empfehlen. Nach Bode laBt sich durch
Alkohol in groReren Dosen eine Hyperurikdmie erzeu-
gen. Bei Gichtkranken kdénnen durch AlkoholgenuR
Gichtanfalle ausgelost werden. Ursache dieser alkohol-
induzierten Hyperurikamie soll ein Anstieg der Laktat-
und Hydroxybutyrat-Konzentration im Serum sein, die
die tubuldre Harnsaureausscheidung hemmt.

Kaffarnik, Mihlfellner und Muhifeliner wiesen an Hand
der Literatur und eigener Ergebnisse auf die Haufigkeit
des gemeinsamen Vorkommens von Hyperurikdmie,
Hyperlipoproteindmie und herabgesetzte Glukosetole-
ranzstorung hin. Sie fanden bei 70% ihrer Gichtpatien-
ten eine Glukosetoleranzstorung, bei 84 % eine Hyperli-
poproteindmie (meist Typ IV, selten Typ II). Allerdings
korrelierte der gestorte Glukosestoffwechsel bei Gicht-
patienten mitdem Ubergewicht. Schwierigkeiten berei-
tete vor allem die Abgrenzung der sekundéren von der
primaren Hyperlipoproteindmie bei gleichzeitig beste-
hender Hyperurikdmie. Die Autoren sind der Auffas-
sung, dafl Hyperlipoproteinamie, gestorte Glukosetole-
ranz und Hyperurikamie gleichgeordnete Manifestatio-
nen gemeinsamer Stoffwechselstérungen sind.

Gichtkomplikationen

H. A. Simmonds berichtete iiber eine Familie, in der eine
Gichtpatientin schon mit 36 Jahren an Gicht und
Nierenversagen starb, deren Tochter ebenfalls an einer
Niereninsuffizienz bei Hyperurikimie leidet und bei
deren Enkelkind bereits eine Nephritis und Glomeru-
losklerose festgestellt wurde. Zur Friherkennung der
Stoffwechseldeifekte in verdachtigen Familien eignet
sich nach Angabe der Referentin eine purinarme, cof-
feinfreie Diat, aul die bclastete Personen mit ginem
Konzentrationsanstieg der Harnsaure reagieren. -
R.-E.



