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25.1
Fettstoffwechselstorungen

E.U. Beil und E. Windler

Hyperlipoproteindmien und Dyslipoproteindmien sind
wichtige dtiologische und pathogenetische Faktoren
der Arteriosklerose, extreme Hypertriglyzeridimien
konnen zu einer akuten Pankreatitis fiihren. Da sich
verschiedene Hyperlipoproteindmien und Dyslipopro-
teindmien durch Erndhrungsumstellung und Medika-
mente therapieren lassen, ist eine prazise Diagnose der
Fettstoffwechselstorung sinnvoll.

25.1.1
Indikation zur Bestimmung der Blutfette - Anamnese
und Befund

Die Therapie von Hyperlipoproteindmien hat zu ein-
drucksvollen klinischen Ergebnissen gefiihrt: klini-

schen Ereignissen wie einem ersten Moykardinfarkt
konnte vorgebeugt werden (Primirpravention), und
bei symptomatischer Arteriosklerose konnten weitere
Moykardinfarkte und andere kardiovaskuldre Ereig-
nisse verhindert werden (Sekundirprivention). Die
Bestimmung von Cholesterin und Triglyzeriden wird
daher in der Regel im Rahmen einer Vorsorgeuntersu-
chung oder in zeitlichem Zusammenhang mit einem
kardiovaskuldren Ereignis (z.B. Mpyokardinfarkt)
durchgefiihrt. Aber auch andere Griinde, die sich aus
Anamnese oder klinischen Befunden ergeben, lassen
die Uberpriifung des Fettstoffwechsels sinnvoll er-
scheinen.

25.1.1.1
Personliche Anamnese

Die Bestimmung der Blutfette sollte bei koronarer
Herzkrankheit, peripherer Verschlulkrankheit, Karo-
tisstenosen, TIA, apoplektischem Insult, Diabetes mel-
litus, Adipositas, arteriellem Hypertonus oder Zigaret-
tenrauchen vorgenommen werden, um eine Gesamtri-
sikoabschétzung fiir Arteriosklerose zu ermoglichen.

25.1.1.2
Familienanamnese

Bei Fettstoffwechselstérungen in der Familie sowie po-
sitiver Familienanamnese fiir eine koronare Herz-
krankheit, periphere Verschluflkrankheit, Karotisste-
nosen, TIA, apoplektischen Insult, oder Diabetes melli-
tus sollten die Blutfette bestimmt werden, um eine Ge-
samtrisikoabschdtzung fiir Arteriosklerose zu ermog-
lichen.

25.1.1.3
Klinischer Befund

Neu aufgetretene oder erstmalig diagnostizierte Xan-
thome (z. B. tendinése Xanthome der Achillessehnen
bei akuter Achillessehnenruptur) und Xanthelasmen,
frithzeitiger Arcus lipoides sowie androide Adipositas
koénnen ein Anlaf§ sein, die Blutfette zu bestimmen.
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25.1.1.4
Pankreatitis

Die Bestimmung der Triglyzeride ist bei einer nicht bi-
lidr bedingten Pankreatitis indiziert, da extrem hohe
Werte zur Pankreatitis fiihren kénnen. Das gilt insbe-
sondere fiir Kinder (seltene genetische Formen wie Li-
poproteinlipasemangel) und Frauen (Ostrogenthera-

pie).

25.1.2
Laboruntersuchungen

25.1.2.1
Vorbedingungen

Die Bestimmung der Blutfette sollte im Stoffwechsel-
gleichgewicht vorgenommen werden. Daher sind Cho-
lesterinbestimmungen bei konsumierenden Erkran-
kungen, wihrend der Dauer und Rekonvaleszenz von
schweren Erkankungen einschliefllich Infekten, im An-
schluf$ an gréBlere Operationen und mehr als 24 h nach
akutem Myokardinfarkt nur beschrankt zu verwerten.

Die Erstbestimmung der Blutfette sollte im Niich-
ternzustand nach 12stiindiger Nahrungskarenz erfol-
gen. Bei erhohten Triglyzeridwerten kann im Einzelfall
eine 12stiindige Alkoholkarenz unzureichend sein.

Sind bei den Erstuntersuchungen normale Triglyze-
ridwerte erhoben worden, kann das Plasmacholesterin
bei Kontrolluntersuchungen auch postprandial be-
stimmt werden, da die Nahrungsaufnahme unter die-
sen Umstidnden die Cholesterinwerte kurzfristig nicht
beeinflufit.

Beim sitzenden Patienten werden etwa 5% hohere
Werte bestimmt als beim liegenden Patienten; daher
sind fiir Kontrolluntersuchungen gleiche Abnahmebe-
dingungen zu fordern.

Die Diagnose einer Fettstoffwechselstérung sollte
sich aufgrund der beschriebenen Storgrofien auf zu-
mindest 2 Untersuchungen innerhalb von 4 Wochen
stiitzen.

25.1.2.2
Diagnose einer Fettstoffwechselstorung

Routinediagnostik

Zur Beurteilung einer Fettstoffwechselstérung sollten
zunédchst Plasmacholesterin, HDL-Cholesterin und
Plasmatriglyzeride bestimmt werden, wobei dann
durch die Friedewald-Formel (anwendbar bei Plasma-
triglyzeridwerten <4o00 mg/dl) das LDL-Cholesterin
berechnet werden kann (s. Teil A, Kap. 2 ,,Laborunter-
suchungen und Funktionstests®).

Erweiterte Diagnostik
Neue immunologische Methoden, Lipoproteinelektro-
phorese und die aufwendigere Ultrazentrifugation

konnen zur Bestimmung des LDL-Cholesterins auch
bei Plasmatriglyzeridwerten >400 mg/dl herangezo-
gen werden,; sie konnen zur Bestimmung der Hyperli-
poproteindmie Typ III genutzt werden, falls eine Be-
stimmung des Apoprotein-E-Polymorphismus nicht
verfiigbar ist.

Die Bestimmung von Lipoprotein(a) ist fiir die The-
rapieentscheidung in der Primérprévention als Risiko-
faktor fiir kardiovaskuldre Erkrankungen sinnvoll. Bei
bestehender koronarer Herzkrankheit ist die Bestim-
mung nicht erforderlich, da die Zielwerte dann unab-
héngig von der H6he des Lipoprotein(a) sind. Quanti-
tative Messungen der Apolipoproteine sind fiir die
Routinediagnostik entbehrlich, da sie keine zusitzliche
Information fiir die Therapieentscheidung liefern.

Genetische Diagnostik

Bei stark erhohten Cholesterinwerten (Gesamtchole-
sterin > 400 mg/dl, LDL-Cholesterin >300 mg/dl, nor-
male Triglyzeridwerte) besteht fast immer eine mono-
gene Fettstoffwechselstérung. Diese kann durch einen
LDL- (Apo-B-E-)Rezeptordefekt oder einen Apolipopro-
tein-B-100-Defekt (Mutationen im Apolipoprotein-B-
Gen, z. B. die Arg350o0Trp-Mutation) bedingt sein. Bei-
de Formen der Fettstoffwechselstorung sprechen etwa
gleich gut auf eine Lipidsenkertherapie an, so daf aus
klinischer Sicht bei stark erhohtem LDL-Cholesterin
auf eine Genotypisierung verzichtet werden kann.

Bei grenzwertigen Cholesterinwerten (z. B. Choleste-
rinwerten um 300 mg/dl) und vor einer primarpréventi-
ven Lipidtherapie bei Kindern und jungen Erwachsenen
wird eine genetische Diagnostik angeraten, da bei mo-
nogenetischen Formen die Cholesterinerhéhung seit
Geburt besteht und durch die lebenslange Cholesterin-
exposition ein erhohtes kardiovaskuléres Risiko relativ
zu anderen Hypercholesterindmien besteht.

Falls die Bestimmung des Apoprotein-E-Polymor-
phismus im Plasma (Elektrophorese plus Immunoblot)
nicht verfiigbar ist, kann der Apo-E-Genotyp bestimmt
werden, um eine prézise Diagnose der familidren Hy-
perlipoproteindmie Typ III zu ermdglichen.

Routineklassifikation

Die Bestimmung der Parameter Cholesterin, LDL-Cho-
lesterin, HDL-Cholesterin und Triglyzeride erlaubt eine
praxisnahe Klassifikation der Fettstoffwechselstorun-
gen unabhingig von der zugrunde liegenden geneti-
schen oder erndhrungsbedingten Ursache in eine

Hypercholesterindmie: LDL-Cholesterin erhoht;
gemischte (kombinierte) Hyperlipiddmie: LDL-Cho-
lesterin erhoht und Triglyzeride erhoht;
Hypertriglyzeriddmie: Triglyzeride erhoht.
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Tabelle 25-1. Charakterisierung der Lipoproteinklassen

Chylomikronen Auftragsstelle 3
d <0,95 g/ml
Very-low-density-Lipoproteine Pri-f-Position
(VLDL)
d <1,006 g/ml
Intermediate-density-Lipoproteine [3-Position 34
(IDL) (abnorme Dichte)
d 1,006-1,019 g/ml
Low-density-Lipoproteine (LDL) [-Position 45
d 1,019-1,063 g/ml
High-density-Lipoproteine (HDL) a-Position 20
d 1,063-1,21 g/ml
Tabelle 25-2. Primire Hyper-, Dys- und Hypolipoproteinimien
Polygene Hypercholeste- LDL Cholesterin
rindmie
Kombinierte Hyperlipi-  LDL oder VLDL  Cholesterin
démie oder LDL plus oder Triglyzeri-
VLDL de oder Chole-
sterin plus Trig-
lyzeride
Familidre Hyperchole- LDL Cholesterin
sterinimie
Familidrer Apo-B-100- LDL Cholesterin
Defekt
Familidre Dysbetalipo- Chylomikronen- Cholesterin und
proteinémie Typ III und VLDL- Triglyzeride
Remnants
Familidre Hypertriglyze- VLDL oder Triglyzeride
riddmie VLDL und Chy-
lomikronen
Familidrer Lipoprotein-  Chylomikronen  Triglyzeride
lipase- oder Apo-C-II
Defizienz
Da noch hiufig die Klassifikation der Hyperlipoprote-
indmien nach Fredrickson verwendet wird, aber oft ge-
netische Informationen vorhanden sind, wird zur Ori-
entierung auf die Tabellen 25-1 und 25-2 verwiesen.

Diese einfachen Lipidparameter erlauben die Festle-
gung der Therapieziele, wobei das LDL-Cholesterin das
primére Zielkriterium ist, wahrend HDL-Cholesterin
und Triglyzeride sekundére Ziele sind.

15

90 B-48,C, E Typ I
65 B-100,C,E  TypIV
26 B-100,C,E  TypIII
5 B-100, Typ II
apo (a)
5 A-L AL C
Typ Ila Polygen Sehr hiufig Hoch
Typ Ilaoder =~ Dominant 1:300 Hoch
Typ IV oder
Typ IIb
Typ Ila Dominant Heterozygot Sehr hoch,
1:500,
homozygot extrem hoch
1:1000000
Typ Ila Dominant Heterozygot Hoch
1:600
Typ III Rezessiv 1:5000 Hoch
Typ IV oder Dominant 1:500 Sehr gering
Typ V
TypI Rezessiv Sehr selten Keines
25.1.3
Weitere Diagnostik
25.1.3.1
Erndhrungsanamnese

Fettstoffwechselstorungen entwickeln sich, von selte-
nen monogenen Hyperlipoproteindmien abgesehen, in
der Regel aus Interaktionen zwischen genetischen Fak-
toren, Erndhrung, anderen Erkrankungen und Phar-
maka (Medikamente mit Einfluf} auf den Lipidstoft-
wechsel). Daher sollten zunichst die modifizierbaren
Faktoren identifiziert und moglichst korrigiert wer-
den. Dazu z&hlt zuerst eine detaillierte Erndhrungsana-
mnese, um wesentliche Abweichungen von Ernih-
rungsempfehlungen zu erkennen (Tabelle 25-3).
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Tabelle 25-3. Ernahrungsempfehlungen

Kohlenhydrate® 50-60
Protein 10-20
Fett 30
Gesittigte Fettsduren (FS) Bis zu 10
Einfach ungesittigte FS 10-15
Mehrfach ungesittigte FS
(n-3 und n-6) Bis zu 10
Ballaststoffe® Rund 35 g/Tag
Cholesterin <300 mg/Tag

2 Anteil an Gesamtenergiezufuhr (ohne Alkohol).
bKomplexe Kohlenhydrate bevorzugt.
¢ Hauptquellen Obst und Gemiise.

25.1.3.2
Begleiterkrankungen — Medikamentenanamnese

Die hiufigste Ursache fiir sekundére Fettstoffwechsel-
stérungen sind tiberméfliger Alkoholkonsum und ein
schlecht eingestellter Diabetes mellitus. Weitere Ursa-
chen bzw. aggravierende Faktoren fiir eine sekundire
Hyperlipoproteindmie sind der Tabelle 25-4 zu entneh-
men.

25.1.4
Behandlungsziele
25.1.4.1
Gesamtrisikoprofil

Die Fettstoffwechselstérung sollte in ein Gesamtrisiko-
profil des Patienten fiir kardiovaskuldre Erkrankungen
einbezogen werden, das eine Vielzahl anderer Risiko-
faktoren einschlief3t. Dazu zéhlen modifizierbare Risi-

Tabelle 25-4. Sekundire Hyper-
und Hypolipoproteinimien

kofaktoren wie arterieller Hypertonus, Diabetes melli-
tus, Zigarettenrauchen, Adipositas und nicht modifi-
zierbare Faktoren wie kardiovaskuldre Erkrankungen,
positive Familienanamnese fiir kardiovaskuldre Er-
krankungen (Méanner vor dem 55. Lebensjahr, Frauen
vor dem 65. Lebensjahr), mannliches Geschlecht, Alter,
Frauen in der Menopause, Thrombophilie.

25.1.4.2
Erwarteter Nutzen

Der von einer lipidsenkenden Therapie zu erwartende
Nutzen beziiglich kardiovaskuldrer Erkrankungen ist
u. a. von der Hohe des Cholesterinspiegels, der absolu-
ten Senkung des Cholesterinspiegels, dem erreichten
Cholesterinspiegel und der Héufigkeit des zu verhin-
dernden klinischen Ereignisses abhéngig.

Es ist bemerkenswert, daf§ unter Beachtung dieser
Prinzipien die Empfehlungen européischer und ameri-
kanischer Fachgesellschaften weitgehend iibereinstim-
men. Dies gilt im besonderen fiir die anzustrebenden
Therapieziele bei Hochrisikopatienten mit bereits ma-
nifester koronarer Herzkrankheit. In Anlehnung an
diese Empfehlungen und aus didaktischen und prakti-
schen Griinden wurden die empfohlenen Richtwerte
auf- bzw. abgerundet (Tabelle 25-5).

25.1.4.3
Pravention einer akuten Pankreatitis bei
Hypertriglyzeridamie

Bei familidrer Lipoproteinlipasedefizienz kann es be-
reits im Kindesalter zu schweren Pankreatitiden

Alkoholabusus 0 O O O m
Diabetes mellitus 0 O O O O
Ostrogene a O O O O
Glukokortikoide (Cushing-Syndrom) [ O O O m
Thiazide O O O O O
[B-Rezeptorenblocker 0 O O 0
Hypothyreose 0 O O O O
Hyperthyreose O O O O
Niereninsuffizienz 0 O O 0
Nephrotisches Syndrom O

Nikotin 0
Cholestase Lp(x)
Gammopathien O 0 O0 O O
Lymphom O O
Akute intermittierende Porphyrie O

Anorexia nervosa
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Tabelle 25-5. Therapieziele bei
Hyperlipoproteindmien zur Pra-
vention kardiovaskuldrer Er-
krankungen (m. minnlich, w.

Gesamtcholesterin weiblich)

[mg/dl] <240 <200 <180

[mmol/1] <6 <5 <4,5

LDL-Cholesterin

[mg/dl] <160 <130 <100

[mmol/1] <4,5 <35 <2,5

HDL-Cholesterin

[mg/dl] >35 (m.), >45 (w.) >35 (m.), >45 (w.) >35 (m.), >45 (w.)

[mmol/1] >0,9 (m.), >1,1 (w.) >0,9 (m.), >1,1 (w.) >0,9 (m.), >1,1 (w.)

Triglyzeride

[mg/dl] <150 <150 <150

[mmol/1] <2 <2 <2

2 Hypertonus, Diabetes mellitus, Zigarettenrauchen, Adipositas, Thrombophilie, hohes Lp(a), positive
Familienanamnese fiir friihzeitige kardiovaskuldre Erkrankungen, familidre Hypercholesterindmie

u. a.

kommen. Diese entwickeln sich in der Regel erst bei
Triglyzeridwerten >2000 mg/dl. Zur Pravention einer
akuten Pankreatitis sollten die Niichterntriglyzerid-
werte daher unter 500 mg/dl liegen, damit die post-
prandialen Triglyzeridwerte 1000 mg/dl nicht iiber-
schreiten. Dies gilt auch fiir schwere Hypertriglyzeri-
ddmien bei schlecht eingestelltem Diabetes mellitus
und iiberméfigem Alkoholkonsum.

25.2
Purinstoffwechselstérungen

U. Gresser

Die wichtigste Storung des Purinstoffwechsels ist die
Gicht. Der akute Gichtanfall beschreibt die hochakute
Entziindung eines Gelenks, der Begriff chronische
Gicht wird bei Patienten mit schwerer tophoser Gicht
mit Gelenkdestruktionen verwendet.

Ursédchlich unterscheidet man zwischen primirer
und sekunddrer Hyperurikdmie bzw. Gicht. Von pri-
mdr spricht man, wenn die Hyperurikdmie durch eine
renale tubulédre Ausscheidungsschwiche fiir Harnsdure
(familidr gehduft, unterschiedliche Erbgénge, ca. 99 %
der priméren Fille) oder einen angeborenen Enzymde-
fekt (z. B. HPRTase-Mangel, x-chromosomal-rezessiv,
ca. 1% der priméren Fille) bedingt ist, von sekundiir,
wenn die Hyperurikdmie Folge einer Erkrankung au-
Berhalb des Purinstoffwechsels (z. B. Niereninsuffizi-
enz, CML, Polycythdmia vera, Malignom) oder einer
Therapie (z. B. Saluretika, Zytostatika) ist. Auch bei
Hungerkuren kann es durch vermehrten Zellabbau zu
ausgeprdgten Hyperurikdmien und Gichtanfillen
kommen.

Die genaue Kenntnis der Ursache der Hyperurik-
amie bzw. Gicht ist fiir die Wahl der Therapie unab-
dingbare Voraussetzung.

Die Diagnose der Gicht ergibt sich aus der Zusam-

menschau von Anamnese einschliefSlich Familienana-
mnese, klinischem Bild, Analyse des Harnsédurestoff-
wechsels, Rontgendiagnostik der betroffenen Gelenke,
Sonographie des Abdomens (Nieren, Leber, Pankreas)
und - in unklaren Fillen - der diagnostischen Gelenk-
punktion.

25.2.1
Anamnese und korperliche Untersuchung

Der akute Gichtanfall (Arthritis urica) tritt fast immer als
plotzliche, hochakute, extrem schmerzhafte Monarthritis
mit allen klassischen Entziindungszeichen auf (Calor,
Dolor, Tumor, Rubor). Bevorzugte Lokalisation ist das
Groflzehengrundgelenk (,Podagra“), es kann aber auch
jedes andere Gelenk betroffen sein (Tabelle 25-6).

Typischerweise tritt der akute Gichtanfall am Mor-
gen nach einer iippigen purinreichen Mahlzeit mit
reichlich Alkoholkonsum (schneller Anstieg des Harn-
sdurespiegels) oder zu Beginn einer harnsduresenken-
den Therapie (schneller Abfall des Harnsdurespiegels)
auf. Fast schon pathognomonisch fiir den akuten
Gichtanfall ist seine extreme Schmerzhaftigkeit. Die
Verdachtsdiagnose Gicht liegt bereits nahe, wenn ein
Patient mit geschwollenem Vorfufl ohne Socken, Schuh
oder Verband auf einem Bein in die Praxis gehumpelt
kommt.

Tabelle 25-6. Héufigkeit des Befalls verschiedener Gelenke durch
den ersten Gichtanfall

Grofizehengrundgelenk 50-90
Sprunggelenk und Fuflwurzel 5-30
Kniegelenk bis 10
Fingergelenk 3-7
Handgelenk 2-6
Gelenke der kleinen Zehen Bis 5
Ellbogengelenk Bis 3
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Tabelle 25-7. Diagnoseschritte und typische Ergebnisse bei Verdachtsdiagnose ,,primare Gicht“

Oft keine auslsende Situation

Oft vorangegangene Nephrolithiasis

Akutanamnese Am Vortag hohe Zufuhr an Nahrungspurinen und
Alkoholkonsum, morgens Monarthritis, oft am
Grof3zehengrundgelenk

Voranamnese Frithere Gichtanfille bekannt

Familienanamnese Gicht in der Familie bekannt

Klinische Untersuchung

Minnliche Verwandte haben Gicht und/oder Nie-
rensteine, weibliche Verwandte sind gesund

Hochakut entziindetes Gelenk, Mon(o)- oder Oli-
goarthritis, extreme Schmerzen, evtl. Tophi

Hochakut entziindetes Gelenk, Monarthritis, extre-
me Schmerzen, evtl. Tophi

Sehr hohe Serumharnsidurewert (12-22 mg/dl),
normale Harnsdureclearance, hdufig Himaturie

Bei ca. 80 % Nephrolithiasis (réntgennegativ!),
evtl. Schrumpfnieren nach langem Verlauf

Bei wiederholten Anfillen typisches Rontgenbild am betroffenen Gelenk, evtl. gichttypische Verénde-

Bei unklaren Fillen, z. B. einer erstmaligen Monarthritis am Kniegelenk bei vorangegangener Gelenk-

Labor Hohe Serumharnésure (8-14 mg/dl)

reduzierte Harnsdureclearance
Sonographie Evtl. Fettleber als Zeiches eines Alkoholabusus,

evtl. Nierensteine
Rontgen

rungen auch an anderen Gelenken, z. B. der Gegenseite
NMR Sinnvoll bei Tophi in schwer zugénglichen Regionen
Gelenkpunktion

punktion zum Ausschlufl einer septischen Arthritis
Operation Tophi

Operation Nierensteine

Therapie

AusschliefSlich bei akut bedrohlichen Situationen, z. B. verdringendem Tophus im Bereich des Riicken-
marks

Ausschliefllich bei therapieresistentem Harnstau infolge Steineinklemmung

Allopurinol (100 bis 300 mg/Tag) oder Benzbroma-  Allopurinol (300 mg oder mehr/Tag), Alkalisie-

ron (50-100 mg/Tag)

2 Kalium-Natrium-Hydrogencitrat.

Tophi (Ablagerungen von Natriumuratkristallen) ent-
stehen bei dauerhaft hohen Harnsdurewerten an Ge-
lenken, Knorpeln und Sehnen. Sie sind oft schmerz-
frei.

Gichtpatienten leiden hiufig unter Bursitiden, be-
vorzugt am Ellbogen.

Nierensteine aus Natriumurat (rontgennegativ!) fin-
det man gehéuft bei Gichtpatienten mit hoher Purinzu-
fuhr und fast immer bei Patienten mit einem HPRTase-
Mangel. Bei iiber 80% der Patienten mit HPRTase-
Mangel sind Natriumuratnierensteine erstes Symptom
der Erkrankung, und sie treten oft schon im Sduglings-
alter auf. Harnsduresteine sind gelblich und hart und
damit schon makroskopisch von anderen Steinen zu
unterscheiden.

Bei Patienten mit langjéhriger Gicht findet sich hiu-
fig eine Einschrinkung der Nierenfunktion. Es kann im
Einzelfall schwierig sein zu entscheiden, ob dies die
Folge der Gicht (,,Gichtniere) oder deren spét erkann-
te Ursache ist.

Bei sachgerechter Behandlung ab dem ersten Gicht-
anfall wird die Gicht asymptomatisch. Erfolgt keine
konsequente Dauerbehandlung, so kann sich eine chro-
nische Gicht entwickeln. Sie ist gekennzeichnet durch
tophose Gelenkdestruktionen bis hin zur kompletten
Zerstorung betroffener Gelenke.

Wegen grundsitzlicher Unterschiede in der Thera-
pie ist die Unterscheidung zwischen Gicht aufgrund ei-
ner renalen Ausscheidungsstorung fiir Harnsdure

rung des Urins mit Uralyt-U?, kein Urikosurikum!

(Gicht im klassischen Sinne) und Gicht aufgrund einer
endogenen Uberproduktion infolge eines Enzymdefek-
tes (partieller HPRTase-Mangel) unerldfllich (Tabel-
le 25-7).

Bei der iiberwiegenden Mehrzahl der Gichtpatien-
ten ist die Familienanamnese positiv.

25.2.2
Laboruntersuchungen

Bei Verdacht auf Gicht empfehlen sich folgende Labor-
untersuchungen:

Harnsdure im Serum und im 24-h-Urin (fiir die Be-
stimmung von renaler Harnsidureausscheidung und
Harnsdureclearance), wegen erheblicher Schwan-
kungsbreite méglichst 3mal durchfithren,
Kreatinin im Serum und im 24-h-Urin (fiir die Be-
stimmung der Kreatininclearance), wegen erheb-
licher Schwankungsbreite méglichst 3mal durch-
fithren,

Leberwerte GOT, GPT, GGT, AP (als Hinweis auf ei-
nen evtl. erh6hten Alkoholkonsum),
Blutzuckertagesprofil und orale Glukosebelastung
(als Hinweis auf einen Diabetes mellitus).

Die verschiedenen Ursachen der Gicht lassen sich
durch die Analyse von Harnsiurestoffwechsel und
Nierenfunktion zuverldssig unterscheiden (Tabel-
le 25-8).
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25.2 Purinstoffwechselstérungen

Tabelle 25-8. Harnsdurestoffwechsel bei Hyperurikidmie unterschiedlicher Ursache

Serumharnsidure

Bis 6,4 mg/dl

Hoch
1

zwischen 8-14 mg/
dl

Sehr Hoch
Tt
zwischen 12 und

Erhoht
1 bis 111
alle Auspragungen

Erhoht
1 bis 111
alle Auspragungen

Renale Harnsdure-  800-1200 mg/Tag Niedrig
ausscheidung f
Harnsédureclearance 5-12 ml/min Reduziert

L bis it

in unterschied-

lichem Ausmaf
Kreatininclearance ~ 80-120 ml/min Normal

Ergibt sich aus der Analyse des Harnsdurestoffwechsels
der Verdacht auf einen Enzymdefekt, so folgt die Ana-
lyse der Enzymaktivitdt in gewaschenen Erythrozyten.

25.2.3
Bildgebende Verfahren

25.2.3.1
Sonographie

Mit Hilfe der Arthrosonographie kann man Informatio-
nen iiber einen Gelenkerguf} oder Bandrupturen erhal-
ten. Die Weichteilsonographie ermoglicht die Erfassung
der Ausdehnung eines Tophus und seine Abgrenzung
gegeniiber zystischen Prozessen oder Rheumaknoten.
Natriumurattophi stellen sich als solide, gemischt
echoarme bis echoreiche Knoten - teils mit dorsalem
Schallschatten - dar, Rheumaknoten sind echoarm oh-
ne Schallschatten.

Die abdominelle Sonographie ist eine sichere Metho-
de zum Nachweis von Nierensteinen oder Nierenpar-
chenchymschédden. Sonographische Hinweise auf ei-
nen Leberparenchymschaden oder eine chronische
Pankreatitis sind als evtl. Zeichen eines erh6hten Alko-
holkonsums diagnostisch hilfreich. Bei Verdacht auf
ein malignes Geschehen als Ursache der Hyperurik-
dmie dient die sonographische Untersuchung des Ab-
domens der Tumorsuche.

25.2.3.2
Rontgen

Wihrend der Chirurg sich bei Verdacht auf eine Frak-
tur auf die Rontgendarstellung des betroffenen Berei-
ches beschridnken kann, muf3 der Rheumatologe bei
seiner Suche nach kleinsten Verédnderungen stets beid-
seits rontgen. Das Rontgenbild dient hier nicht nur der

22 mg/dl Moglich Maoglich
Sehr hoch Niedrig Hoch bis sehr hoch
Ttr ! t bis 11t
Normal Reduziert Normal
Lbis il
analog zur Reduk-
tion der Kreatinin-
clearance
Normal Reduziert Normal
L bis 11t

aktuellen Diagnose, sondern ist Bestandteil der Ver-
laufsbeobachtung. Die Zeichen der Gicht entwickeln
sich langsam und oft schmerzlos. So kann das Ront-
genbild beim ersten Gichtanfall unauffillig sein oder
bereits deutliche gichttypische Verdnderungen am be-
troffenen Gelenk und an der Gegenseite oder anderen
Gelenken zeigen. Bei der Erstuntersuchung eines
Gichtpatienten empfiehlt sich die réntgenologische
Darstellung von Fiiflen, Hinden und Kniegelenken.

Da Natriumurat réntgennegativ ist, sieht man im
Rontgenbild nur indirekte Hinweise auf einen Tophus,
wie Defekte (Usuren, Zysten), Verkalkungen oder
osteoplastische Periostreaktionen. Bei schwerer chro-
nischer Gicht sind die Gelenke im Rontgenbild nicht
mehr als solche zu erkennen.

Da Natriumuratsteine — wie auch alle anderen rei-
nen Purinsteine - rontgennegativ sind, kann man sie
im konventionellen Réntgenbild nicht sehen. Bei der
Kontrastmitteluntersuchung sind sie indirekt - z. B. als
Aussparung oder durch einen eventuellen Harnstau -
zu erkennen.

25.2.3.3
NMR und CT

Bei unklaren Gelenkveridnderungen oder unklaren
Schmerzzustdnden bei Gichtpatienten kann die Durch-
fithrung eines NMR sinnvoll sein. So gibt es z. B. Tophi
im Bereich des Riickenmarks. Auch wurde schon man-
cher Tophus klinisch als bosartiger Tumor fehlinterpre-
tiert und einschl. des umgebenden Gewebes operativ
entfernt, obwohl bei richtiger prédoperativer Diagnose
eine gewebserhaltende konservative Therapie méglich
und angezeigt gewesen wire. Bei diesen seltenen Fillen
hilft das NMR differentialdiagnostisch weiter. Das
NMR ist dem CT vorzuziehen.
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25.2.4
Punktionen

Meist sind bereits Anamnese, Klinik und die Analyse
des Harnsdurestoffwechsels (s. Tabelle 25-8) so typisch,
daf} eine Gelenkpunktion nicht erforderlich ist. Bei un-
klaren Féllen, v. a. bei erstem Gichtanfall an einem gro-
Beren Gelenk zum Ausschluf} einer septischen Arthri-
tis, besteht die Indikation zur Gelenkpunktion. Als be-
weisend fiir einen akuten Gichtanfall gelten in Leuko-
zyten phagozytierte Harnsdurekristalle (negative Dop-
pelbrechung im Polarisationsmikroskop). Freie, nicht
phagozytierte Kristalle finden sich auch bei anderen
Gelenkentziindungen und sind diagnostisch ohne Be-
deutung.

25.2.5
Differentialdiagnostische Bewertung

Die wichtigste Differentialdiagnose zum akuten Gicht-
anfall an einem groflen Gelenk ist die septische Arthri-
tis. Ihr sicherer Ausschlufd ist nur durch die diagnosti-
sche Gelenkpunktion méglich.

Die heftige Schmerzhaftigkeit der Monarthritis wird
auch bei der Arthritis psoriatica beobachtet, die im
franzosischen Sprachraum die Bezeichnung ,,pseudo-
gout® tragt.

Beim HPRTase-Mangel (Erbgang x-chromosomal)
als Ursache einer Gicht kommen alle Formen vom
kompletten Mangel mit schweren neurologischen St6-
rungen (keine Restaktivitdt des Enzyms mefibar) bis
zum partiellen Mangel (ohne neurologische Storun-
gen, Restaktivitdt im Bereich von 5-15%) vor. Die Uber-
ginge sind flieend. Diagnostisch beweisend ist die
Analyse der Enzymaktivitdt in gewaschenen Erythro-
zyten.

Multiple rontgennegative Nierensteine bei Patienten
mit normalen Harnsdurewerten und ohne Gichtanfil-
len kommen bei Patienten mit komplettem APRTase-
Mangel (Erbgang autosomal-rezessiv) vor. Diagno-
stisch beweisend ist die Analyse der Enzymaktivitét in
gewaschenen Erythrozyten. Die 2,8-DHA-Nierensteine
reagieren bei iiblichen Labormethoden wie Harnsdure
und werden deshalb oft fehlgedeutet. Deshalb: spezifi-
sche Steinanalyse!

Rontgennegative Nierensteine bei ungewdhnlich
niedrigen Harnsdurewerten konnen Hinweis auf eine
familidre Hypourikdmie sein. Bei dieser erblichen Er-
krankung ist die Harnsdureclearance erh6ht, so daf} es
bereits bei normalen oder niedrigen Serumharnsdure-

werten zu einer absolut erhShten renalen Harnsdure-
ausscheidung mit der Folge gehdufter Steinbildung
kommt. Diagnostisch wegweisend ist die Analyse des
Harnséurestoffwechsels.

Einzelne rontgennegative Nierensteine bei Patienten
mit normalen Harnsdurewerten kénnen bei Xanthin-
oxidasemangel (Erbgang autosomal-rezessiv) als Xan-
thinsteine auftreten. Auch hier hilft die Steinanalyse
weiter.

Alle anderen Storungen des Purinstoffwechsels sind
so selten, daf} fiir Diagnose und Therapie die Uberwei-
sung an spezialisierte Zentren zu empfehlen ist.
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