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Unléngst referierten wir auf Grund
mehrjéhriger Beobachtungen tber die
Serum-Transaminase- und Leucin-
Aminopeptidase-Aktivitdt bei ne-
phrotischen Kindern. Die bei einem
betrédchtlichen Teil unserer Patienten
beobachtete erhohte Enzymaktivitét
war nicht fur die aktive Phase des
Nephrose-Syndroms charakteristisch :
in der Mehrzahl der Félle stellten wir
anlaBlich der bei Erkrankungsbeginn
bzw. nach Auftreten von Rezidiven
vorgenommenen Untersuchungen nor-
male oder nur wenig erhéhte Enzym-
aktivitat fest [13, 15, 16, 17]. Ange-
sichts unserer Ergebnisse setzten wir
voraus, dal im Zustandekommen
und in der Aufrechterhaltung der
pathologischen Enzymaktivitat nicht
der Niere, sondern der Leber die
ausschlaggebende Rolle zufillt.

Bei den langere Zeit krankhafte
Enzymaktivitat aufweisenden Patien-
ten traten die charakteristischen
Symptome des Nephrose-Syndroms
fruher oder spéter in den Hinter-
grund oder verschwanden auch ganz,
wéhrend zugleich die Enzymaktivitat
im allgemeinen unverdndert gestei-
gert blieb. Nach dem heutigen Stand
der klinischen Enzymologie muR

angenommen werden, dall bei diesen
Patienten ein Leberprozell vorhanden
ist, und zwar auch dann, wenn
klinisch eine Leberschédigung nur
bei wenigen nachgewiesen werden
kann.

Zur n&heren Umgrenzung der tat-
sachlich zum Ablauf kommenden Pro-
zesse schien es zweckmdRig, unsere
Untersuchungen durch weitere Enzym-
bestimmungen zu ergdnzen. Am geeig-

netsten erachteten wir zu diesem
Zweck die /S-Glucuronidasebestim-
mung.

Die Bedeutung der /1-Glucuronidase
in der Diagnostik der internistischen
Erkrankungen ist erst vor einigen
Jahren erkannt und in ihren Einzel-
heiten bisher nicht vdllig geklart
worden. Als sehr wahrscheinlich darf
angenommen werden, daR der Enzym-
uberschu im Serum bei der uber-
wiegenden Mehrzahl der gesteigerte
/5-Glucuronidase-Aktivitdt  verursa-
chenden Erkrankungen aus der Leber
stammt [4, 10, 12]. Auf eine enge
Beziehung zwischen der /5-Glucuro-
nidase-Aktivitdt im Serum und den
in der lieber vor sich gehenden
Stoffwechselprozessen deutet der Um-
stand, dall die /3-Glucuronidase-Akti-
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Vitdt im Serum bei dekompensiertem
Diabetes mellitus stark erhdht ist [1].
Ebenso gelang es neuerdings, einen
Zusammenhang zwischen dem Fett-
stoffwechsel und der /1-Glucuroni-
dase-Aktivitdt zu ermitteln [7].
In vorliegender Mitteilung wollen
wir die Ergebnisse unserer /i-Glucum-
nidaseuntersuchungen im Serum und

Harn von nephrotischen Kindern
bekanntgehen. Wir verfolgten zwei
Absichten: 1. festzustellen, wie sich

die Nephrose aufdie /1-Glucuronidase-
Aktivitat auswirkt; 2. klarstellen, wie
sich die /S-Glucuronidase in denjenigen
Féallen verhélt, in denen die anderen
Enzyme pathologische Aktivitat zei-
gen.

Unteruchungsmaterial und

Methoden

Die Untersuchungen wurden an 33
nephrotischen Kindern vorgenommen, bei
denen wir im Verlauf' von 12 Monaten die
R-G-Aktivitdat im Serum insgesamt in
203 Fallen und bei 15 Kindern im Harn
in insgesamt 37 Fallen bestimmten. Zu-
gleich mit der B-G wurde praktisch in
samtlichen Fallen auch die GOT-, GPT-,
LAP- und APh-Aktivitdat bestimmt.*

Die therapeutischen Richtlinien sowie
die auBer den Enzymuntersuchungen durch-
gefuhrten sonstigen Laboruntersuchungen
haben wir in einer friheren Mitteilung
erortert [16].

Bei der /?-G-Aktivitutsbestimmung be-
nutzten wir Phenolphthaleinglucuronid als
Substrat; als /1-G-Einheit betrachteten

* Abkirzungen: RB-G = /5-Glucuroni-
dase; LAP = Leucin-Aminopeptidase;
GOT = Glutaminsdure-Oxalessigsaure-
Transaminase; GPT = Glutaminsaure-
Brenztraubensaure-Transaminase; APh
alkalische Phosphatase.
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wir diejenige Aktivitdt von 1000 ml
Untersuchungsmaterial, die innerhalb von
60 min bei 50°C 1 fiM Phenolphthalein
erzeugt. Die Methodik [19] ebenso wie die
bei LAP angewendete [14] beschrieben
wir schon an anderer Stelle. Die Transa-
minasen wurden nach Reitmax und
Fbankel [11], die APh nach Kino und
Armstrong [8] bestimmt und die beobach-
tete Aktivitdt in den von den Autoren
benutzten Einheiten angegeben.

Die Vorbehandlung des Harns fir die
Enzymbestimmungen haben wir friher
ausfuhrlich beschrieben [20.] Bei der
Errechnung der Tagesausscheidung der
einzelnen Enzyme und dem Nachweis der
im Plasmavolumen enthaltenen Gesamt-
menge wurde bericksichtigt, auf wieviele
ml Untersuchungsmaterial sich die Ein-
heit bezieht. Das Plasmavolumen nahmen
wir einheitlich als 5% des Korperge-
wichtes an [4].

Zur Feststellung des Effektes der
Enzymurie auf die Serumaktivitat fihrten
wir die sog. korrigierte Serumaktivitat

ein, die auf Grund folgender Formel
bestimmt wurde:
b)-A b
pk O PI-A @D

Ak = die korrigierte Serumaktivitat,

A = die gemessene Serumaktivitat,

a (= A ) = die im Gesamtserum enthal-
tene Enzymmenge,

b = die Enzymausscheidung in 24 Stunden,
¢ = die Gesamtserummenge (5% des Kor-
pergewichtes) und

g = die durchschnittliche tégliche normale
Enzymausscheidung im Prozentsatz der
im Gesamtserum enthaltenen Menge bedeu-
tet.

Zu der im Gesamtserum enthaltenen
Enzymmenge geben wir somit die vorhe-
rige 24stiindige Enzymausscheidung hinzu.
Von der auf diese Weise gewonnenen Zahl
ziehen wir soviel % ab, als unter physiolo-
gischen Bedingungen die téagliche durch-
schnittliche Enzymausscheidung im Pro-
zentsatz der im Gesamtserum enthaltenen
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Tabelle I
AanQIIIOder Mittelwert ~ 5%ige Grenze
R-G E/1000 ml 51 @ 37—120
LAP E/ml 117 135 100—180
Serum GOT E/ml 244 26 17— 40
GPT E/ml - 35
APh E/100 ml — 25
E/1000 ml 19 20 5— 76
Harn k-G
E/die 17 14 4— 50
Menge ausmacht (was bei R-G 18,7% sentlicher Unterschied besteht und

ergab [20]), und dieses Ergebnis dividieren
wir durch die Serummenge. Eine korri-
gierte Serumaktivitdt wére hiernach dann
zu beobachten, wenn das Enzym in den
vorangegangenen 24 Stunden nur in physio-
logischer Menge mit dem Harn ausgeschie-
den wére. Im Text und in den Abbildungen
zeigen die Pfeile von der beobachteten
Aktivitdt in Richtung der Kkorrigierten
Aktivitat.

Ergebnisse

Die physiologische Aktivitat der
einzelnen Enzyme zeigen die in Ta-
belle I zusammengefallten charak-
teristischen Zahlenangaben. Die sta-
tistische Auswertung der normalen
/1-G-Aktivitdt haben wir in Ermang-
lung von entsprechendem Untersu-
chungsmaterial bislang nicht vorge-
nommen; die in Tabelle I angefuhrten
Angaben beziehen sich auf erwach-
sene Ménner. Die ldentifizierung hiel-
ten wir fur zuldssig, weil zwischen
den Normalwerten von erwachsenen
Madnnern und Kindern nach unseren
bisherigen Beobachtungen kein we-

im Ubrigen auch die physiologische
LAP-AKktivitadt bei M&nnern und Kin-
dern (bereinstimmt [18]. Die obere
Grenze der normalen GPT- und APh-
Aktivitdat wurde auf empirischer
Grundlage bestimmt.

Beim Harn gaben wir aufler der
auf die Einheit des Untersuchungs-
materials bezogenen Aktivitat auch
die 24stiindige normale B-G-Ausschei-
dung an. Wir hielten es nicht
fur noétig, uns mit der normalen
Harnaktivitit der anderen Enzyme zu
beschaftigen, da wir uns mit diesen an
anderer Stelle bereits ausfuhrlich be-
fallt haben [20].

Nach unseren Beobachtungen wird
die Enzymausscheidung im eiweil-
freien Harn, ja selbst bei schwacher
Proteinurie von der extrem hohen
Serumaktivitadt nicht beeinflullt. Bei
einem 2 Jahre alten Knaben (Dg.:
Leberzirrhose unbekannter Atiologie)
stellten wir bei einer Serum-/?-G-Akti-
vitdt von 1200 E eine Tagesaus-
scheidung von 10 E fest, was lediglich
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1,5% der im Gesamtserum enthal- Stadium der Nephrose gesteigert.
tenen Enzymmenge ausmacht. Demgegeniiber sahen wir erhghte

Samtliche beinephrotischen Kindern /LG-Werte vor allem gerade bei den-
durchgefiihrten B-G-Bestimmungen jenigen Kindern, bei welchen die

sind in Abb. 1 zusammengefalt.
Im oberen Teil der Abbildung ist die
Serumaktivitdt angegeben, darunter
die tagliche /S-G-Ausscheidung. Die
Linie, die in der den physiologischen
Wertbereich anzeigenden  dunklen
Zone verlduft, entspricht dem Mittel-
wert der Kontrollgruppe.

Das Untersuchungsmaterial schlis-
selten wir in 3 Gruppen auf. Bei den
12 Kindern der I. Gruppe war der
Harn wahrend der Untersuchungs-
dauer stets eiweiBfrei, in der I1. Gruppe
kam minimale bis zu maRig gesteigerte
Proteinurie vor, bei den Kindern
der Ill. Gruppe sahen wir ausnahms-
los ein ausgepragtes Rezidiv, zum
Teil auch mehrmals. Ganz allgemein
progredieren die Félle in der Richtung
1—33; bei der Beurteilung berick-
sichtigten wir in erster Linie die
Eiweilausscheidung. Die leeren Ringe
zeigen die bei eiweilRfreiem Harn bzw.
bei maliger Proteinurie, die dureh-
strichenen Ringe die bei starkerer
Proteinurie durchgefihrten Unter-
suchungen an. Die ausgepragten Rezi-
dive bezeichneten wir mit schwarzen
Punkten; in diesen Féallen betrug die
tdgliche EiweiBausscheidung 1—18 g.

Ein wesentlicher Unterschied zwi-
schen den Aktivitaten der Serum-/3-G
und den anderen bisher untersuchten
Enzymen bei nephrotischen Kindern
tritt bereits in Abb. 1 deutlich in
Erscheinung. Die Transaminase und
LAP-Aktivitdten waren in der groflen
Mehrzahl der Féalle nicht im aktiven

charakteristischen Symptome der
Nephrose im Vordergrund standen.
Innerhalb der I. Gruppe beobachteten
wir lediglich bei 3 Kindern insgesamt
5mal, d. h. bei nicht ganz 10% der
Bestimmungen schwach gesteigerte
f3G-Aktivitat. In der Il. Gruppe
erhielten wir &hnlicherweise bei 3
Kindern insgesamtlOmal [16% ]patho-
logische Werte, wobei die Maxima
schon etwas hoher lagen. In der III.
Gruppe kam bei 8 von 10 Kindern
pathologische /3-G-Aktivitdt im Se-
rum vor, d.h. bei nahezu 50%
samtlicher Bestimmungen.

Innerhalb der I1l. Gruppe sind die
Zusammenhénge indessen nicht mehr
so einfach. Die schwere Proteinurie
und die maximale /3-G-Aktivitat im
Serum traten bei den einzelnen Féllen
keineswegs gleichzeitig zutage. Wei-
terhin stellten wir die héchste Akti-
vitdt nicht bei den schwersten Fallen
(Nr. 32 und 33) fest. Endlich vermoch-
ten wir bei 2 verhdltnismé&Rig
schweren Féllen (Nr. 28 und 30)
tiberhaupt keine erhdhte AKktivitat
im Serum nachzuweisen.

Im Harn war der Zusammenhang
eindeutiger: bei einer  EiweiBaus-
scheidung unter 1 g stimmte die
/LG-urie praktisch mit den Werten
der nicht nephrotischen Kontroll-
gruppe (Uberein, wdahrend sie sich
tber 1 g stark signifikant von diesen
unterschied (t = 6,45, p < 0,001)
[20]. Dementsprechend stellten wir
pathologische /LG-Ausscheidung nur
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in der Ill. Gruppe und auch hier nur
bei starkerer Proteinurie fest. Die

Korrelation zwischen der R-G-Aus-
scheidung und der Proteinurie ist
bedeutend (n= 28, r= 0,66, p<
0,001), indessen bei weitem nicht
funktionell (Abb. 2). Fernerhin unter-

Abb. 2

suchten wir die Beziehungen zwi-
schen der Serumaktivitdit von R-G
und der anderen Enzyme. Die B-G-
und die zugehdrigen LAP-, GOT-,
GPT- bzw. APh-Werte zeigen die
Abb. 3, 4, 5 und 6, wahrend die
Korrelationskoeffizienten (r) in Ta-
belle M angegeben sind. Der Zusam-
menhang erwies sich als Uberraschend
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locker, ja die B-G- und APh-Aktivitat
ist praktisch ganz unabhéngig von-
einander; am hochsten ist der Kor-
relationskoeffizient zwischen R-G und
LAP.

Auf Grund der niedrigen Korrela-
tion ist anzunehmen, dal die in den
verschiedenen Krankheitsphasen an-
wesenden, eventuell verschieden ge-
richteten Zusammenhange einander
kompensieren und die festgestellten
Korrelationskoeffizienten deshalb so
niedrig waren. Schon aus diesem
Grunde schien es lohnend, bei den
einzelnen Fallen neben der /1-G-Akti-
vitat auch die anderen Enzyme zu
verfolgen.

Beiden Fallen Nr. 1— ist die Nephrose
klinisch als geheilt zu betrachten, seit
mehr als 2 Jahren sind diese Patienten
auch ohne Hormontherapie symptomfrei.
Interessant am Fall Nr. 4 ist, da die
/?-G-Aktivitat  trotz der ausgepragten
Leberzirrhose normale Werte ergibt, ja
sogar eher gesunken ist (43 E); ebenso
normal ist auch die Aktivitat der anderen
Enzyme, allein die GOT zeigt pathologi-
sche Werte (85 E), wéhrend der Serumge-
samteiweilBwert zugleich nur 4,7 g% und
hiervon der Gammaglobulinwert 2,3 g%
betragt. Zwei Monate nach unseren Unter-
suchungen starb das Kind. Das makro-
skopische und histologische Bud der
Niere entsprach beruhigter Lipoidnephrose.
Die Leber war verkleinert und von massi-

Tabette |l
/1S-G-LAP 0-G—GOT 13-G-GPT [-G—APh
n 200 200 196 184
r 0,23 0,16 0,18 —0,01
P <0,01 <0,05 <0,05 >0,5
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ver Konsistenz, sie schien auch makro-
skopisch einen hohen Fettgehalt auf-
zuweisen. Das histologische Bild zeigte
neben schwerer subakuter Zirrhose allge-
meine grofl3tropfige fettige Degeneration.*

Im Fall Nr. 5 war die LAP-AKktivitat im
Verlauf der in den letzten 30 Monaten
vorgenommenen 17 Bestimmungen perma-
nent pathologisch (175—235 E, Durch-
schnitt 200 E). Die APh-Aktivitat lag
zwischen 23 und 29 E, also zwischen der
oberen Grenze des Normalen und dem
leicht Krankhaften; gleichzeitig erwiesen
sich die Werte der Transaminasen und der
/3-G-Aktivitat als vollig normal; eben-
sowenig beobachteten wir Bromsulphalein-
retention, und der Ham ist seit 2 Jahren
eiweil3frei.

* Fur die freundliche Uberlassung der
histologischen Untersuchungsergebnisse
danken wir Herrn Dr. L. Kiraty.

355

Beim Fall Nr. 6 ist der Harn seit 3
Jahren eiweilRfrei, vor 11/2 Jahren ist
wegen portaler Zirrhose die Splenektomie
ausgefiihrt worden. Die extrem hohen
Transaminasewerte (Uber 1000 E) sanken
rasch nach der Operation, seither ent-
spricht die Enzymaktivitdt der ausgebil-
deten jedoch keine wesentliche Progression
zeigenden Zirrhose (GOT 36—50 E, GPT
35-50 E, LAP 195-280E, APh 24- 39 E).
Die /S-G-Aktivitat ist dagegen vdllig
normal.

Fall Nr. 7 ist seit mehr als 12 Monaten
symptomfrei und bekommt in den letzten
3 Monaten Prednisolon nur noch zwei-
wochentlich. Die Transaminase-Aktivitat
war bei 10 von 12 Bestimmungen patho-
logisch (GOT 30—300 E, durchschnittlich
87 E; GPT 11—450, durchschnittlich
114 E). Die /?-G-Aktivitat war nur in 2
Fallen schwach erhéht, das erste Mal mit
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Abb. 4

normaler, das zweite Mal mit stark erhoh-
ter Transaminase-Aktivitat; zu diesem
Zeitpunkt ermittelten wir den einzigen
pathologischen LAP-Wert (205 E). Eine
Leberveréanderung war nicht nachweisbar;
Bromsulphaleinretention trat nicht zutage.

Beim Pall Nr. 8 ist der Harn seit 18,
beim Fall Nr. 9seit 12und beim Fall Nr. 10
seit 15 Monaten eiweil3frei; samtliche
Enzymaktiviidten sind normal, mit Aus-
nahme der beim Fall Nr. 9 anlaBlich der
letzten Untersuchung festgestellten patho-
logischen Transaminasewerte (GOT 55 E,
GPT 75 E).

Im Fall Nr. 11 war der Harn seit 6
Monaten, im Fall Nr. 12 seit 2 Monaten
eiweil3frei, als wir die erste mafig erhdhte

B-G-Aktivitdt beobachteten. Spaterhin
fanden wir nur beim Fall Nr. 12 noch
einmal leicht erhohte 3-G-Aktivitat,

wéhrend zugleich die Aktivitat der ande-
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ren Enzyme in beiden Féllen bis zuletzt
innerhalb der Grenzen des Normalen
blieb.

Bei 5 der 12 Félle der I. Gruppe wurde
der /3-0-Wert je einmal auch im Harn
bestimmt. Die Falle Nr. 3, 5, 6 und 10
schieden samtliche Enzyme in normaler
Menge aus. Beim Fall Nr. 8 war die R-G-
Tagesausscheidung nahe derobeien Grenze
des Normalwertes. Die korrigierte Serumak-
tivitat blieb indessen auch so ganz normal
(43 — 62 E).

Bei den Fallen Nr. 13 und 14 konnte
lediglich jeweils einmal, bei den Féllen
Nr. 15 und 16 dagegen mehrmals Eiweil3
in Spuren im Harn nachgewiesen werden;
klinisch sind sie in verhaltnism&Rig gutem
Zustand. Die Aktivitat der R-G- und
ebenso der anderen Enzyme ist normal,
nur beim Fall Nr. 14 beobachteten wir
schwach erhéhte LAP-Werte (180—190 E).
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Beim Fall Nr. 17 fanden wir nur
anlaBlich der ersten beiden Bestimmungen
eine  minimale Eiweilmenge in Harn.
4 der 5 3-G-Werte waren pathologisch. Die
/i-G-AKktivitat zeigt einen gewissen Zusam-
menhang mit der der anderen Enzyme:
zugleich mit dem einzigen physiologischen
RB-G-Viert war auch die Aktivitat der
tibrigen Enzyme normal, wéhrend bei den
anderen Bestimmungen auch die Trans-
aminasen und die LAP pathologisch waren.
/1-0-Ausscheidung und Bromsulphalein-
ausscheidung ergaben normale Werte.

Beim Fall Nr. 18. stellten wir in den
letzten 3 Jahren bei jeder Gelegenheit
— insgesamt limai — pathologische
Transaminasewerte fest (GOT 60—440 E,
durchschnittlich 188 E; GPT 90—240 E,
durchschnittlich 170 E), dagegen war die
LAP- und APh-Aktivitat stets normal.
Bei der einzigen /}-G-Bestimmung ermit-

8

telten wir einen normalen, ja eher herab-
gesetzten Wert, und zwar bei schwacher
Proteinurie und normaler Bromsulphalein-
ausscheidung. Gleichzeitig: GOT 60 E,
GPT 90 E, LAP 150 E, APh 14 E.

Fall Nr. 19 entleerte bei der ersten
Untersuchung téglich 0,3 g Eiweil3; die
R-G-Aktivitat ergab 168 E. Spater war
EiweiR im Ham nicht nachzuweisen, die
R-G-Vierte waren schwach erhdht bzw.
zuletzt schon normal. Die anderen Enzyme
zeigten normale AKktivitat, den beim ers-
tenmalwahrgenommenen GOT-Wert (40 E)

ausgenommen. Die R-G im Harn war
gleichfalls normal.
Bei Féallen Nr. 20 und 21 wechselte

leichte bzw. méRige Proteinurie mit eiweif3-
freiem Harn; B-G vmd die anderen Enzyme
zeigten normale AKktivitat, nur beim Fall
Nr. 21 stellten wir einige schwach erhdhte
LAP-Werte (175-185 E) fest.

Acta paediat. hung. Vol. 5.



358

Im Fall Nr. 22 konnte bei 1 von 5
Untersuchungen Eiweil} nachgewiesen
werden, und die B-G-Aktivitdt ging 2mal
etwas Uber die obere Grenze des physiolo-
gischen Wertbereichs hinaus, beide Male
bei proteinfreiem Harn. Die Aktivitat der
anderen Enzyme war stets normal.

Im Fall Nr. 23 weschselte die Jahre
hindurch stark pathologische Enzymak-
tivitat (Transaminase 100—400 E, LAP
220—350 E) seit Beginn der /3-G-Llinter-
suchungen  zwischen normalen und
schwach pathologischen Werten, wéhrend
die R-G-Aktivitat durchwegs normal war.
Das Kind wurde in dieser Periode in ein
Erziehungsheim gebracht, wo es ein regel-
maligeres Leben fuhrt und eiwireichere
Nahrung bekommt, weiterhin angeblich
stdndig Prednisolon — wenn auch in
geringerer Menge (15 mg/die) — nimmt.
Der Harn enthalt permanent minimale
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bis maRige Menge von Eiweil. Eine Leber-
schadigung 1aRt sich klinisch nicht nach-
weisen, keine Bromsulphaleinretention.
Im Fall Nr. 24 begann die Erkrankung
vor 5 Jahren mit H&maturie, die spéater
ganz verschwand. Bei der jetzigen Unter-
suchung stellten wir eine infolge Sinusitis
zur Entwicklung gekommene regelrechte
Nephritis in Begleitung von Mikroh&dma-
turie und bedeutender Proteinurie fest
(Abb. 7). Die anfanglich normale R-G-Akti-
vitat ist allméhlich gestiegen und erreichte
ebenso wie die klinischen Symptome spéter
den Hoéhepunkt (267 E), worauf sie nach
und nach wieder sank und bei Entlassung
des Patienten sowie seither wieder normal
war. Die anderen Enzyme zeigten nur
teilweise Parallelitat mit der R-G-Akiivitat,
indem sie wahrend der aktiven Phase
gleichfalls eine steigende Tendenz aufwie-
sen. Im Gegensatz zur R-G fanden wir
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Abb.
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auch spéaterhin pathologische LAP- und
Transaminasewerte. Interessanterweise
stellten wir zu Beginn und am Ende der
Untersuchungeneinen erhdhten Gammaglo-
bulinspiegel fest (2,4 ‘w19 1,6 g% bzw.
1,8 g%), gleichzeitig aber war die Aktivitat
der Enzyme normal.

H Proteinausscheidung :6,3g/die

Nr29 0 Harn: Proteinfrei

E/voi
rwo

E/WOOmi

Serum
WO 1

300 m

200 -

500-

600 -
E/1000m!

Im Fall Nr. 25schwankte die EiweiRaus-
scheidung zwischen 1—2 g. Die einzige
normale /3G-Aktivitdt ermittelten wir hei
minimaler Proteinurie. Die Transaminase-
werte waren stets normal, der LAP-Wert
in 5von 9 Fallen m&Rig erhdht (185—220 E).
Die 24stundige R-G-Ausscheidung Uber-
stieg bei einer Proteinurie von 1,6 g/die
kaum die obere Grenze des Normalwertes.

Beim Falt Nr. 26 beobachteten wir
2 Rezidive, zu denen sich jeweils 3 patholo-
gische RB-O-Werte gesellten. Die maximale
Aktivitat trat indessen nur einmal gleichzei-
tig mit dem Hohepunkt der Kklinischen
Symptome in Erscheinung. Die anderen
Enzyme zeigten stets normale Aktivitat.
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Im Fall Nr. 27 ermittelten wir wéhrend
30 Tagen im Serum 3 und im Harn 2
pathologische /i-G-Werte. In samtlichen
3 Fallen war auch die Transaminase-Akti-
vitat pathologisch, zugleich aber die LAP-
und APh-Aktivitdt stdéndig normal. Die
verhéltnisméaRig niedrigste BR-G-Aktivitat
im Serum stellten wir bei der starksten
Proteinurie (3,4 g/die) fest. Die korrigierte
Aktivitat (172 w260 E) fiel dagegen
praktisch mit der maximalen Serumakti-
vitdt (263 E) zusammen.

Fall Nr. 28. Im Serum trat stet8
normale, im Harn hingegen nur patholo-
gische R-G-Aktivitdt zutage. Korrigierte
Aktivitat: 71 130 E, 65 -» 80 E bzw.
93 —130 E bei einer Eiweiflausscheidung
von 6,2, 2,1 bzw. 2,5 g/die. Die Serum-
Transaminase-Aktivitdt war auBerordent-
lich niedrig, der LAP-Wert normal oder
leicht erhoht (bis 190 E).

Beim Fall Nr. 29 beobachteten wir ein
auf Scharlach beruhendes Rezidiv. Erste
Bestimmung: Proteinurie 6,3 g/die, nor-
male R-G-Aktivitdt im Serum (85 E),
zugleich ein extrem hoher Wert im Harn
(600 E). 20 Tage spater war der Harn
bereits eiwil3frei, die Aktivitdt im Serum
stark pathologisch (240 E), im Harn
jedoch schon normal (35 E). Gleichzeitig
war die Summe der im Gesamtserum ent-
haltenen und der in 24 Stunden ausgeschie-
denen Enzymmenge, d. h. anndhernd die
aus dem intrazellularen Raum in das
Serum strémende Enzymmenge beide Male
praktisch identisch. Abb. 8 veranschaulicht
das Gesagte. Bemerkt sei, da die Serum-
aktivitdt der anderen Enzyme in dieser
Zeit im wesentlichen unveréndert geblie-
ben ist.

Beim Fall Nr. 30 war die RB-G-Aktivitat
im Serum sténdig normal, die Enzymaus-
scheidung dagegen pathologisch. Die kor-
rigierte Aktivitdét betrug 46 100 E
bzw. 102 -m 140 E, d. h. sie war in beiden
Féllen wesentlich erhéht, ging aber nur
im zweiten Fall Uber die obere Grenze der
normalen Aktivitdt hinaus.

Die Entwicklung der Enzymaktivitat
beim Fall Nr. 31 kénnen wir in Abb. 9
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verfolgen. R-G- und LAP-Aktivitat zeigen
hochgradige Parallelitat; die letzte R-G-
Bestimmung nicht gerechnet, waren beide
dauernd pathologisch. Die Pfeile zeigen in
Richtung der korrigierten Akivitat. Von
den Transaminase-Aktivitdten pitid nur
diejenigen angegeben, von denen sich min-
destens eine als pathologisch erwies.

Im Fall Nr. 32 schwankte die,Protein-
urie zwischen 4—16 g/die, die B-G-AKi i-
vitdt im Serum zwischen 90—200 E.
Die B-G im Harn wechselte gleichfalls
innerhalb ziemlich weiter Grenzen, ‘indes-
sen stets im ausgesprochen pathologischen
Bereich. Korrigierte Aktivitaten: 200 —
220 E (Proteinurie 10,0 g/die), 93 — 103 E
(6,2 g/die), 110 — 118 (8,6 g/die), 118 —140
E (5,9 g/die). Die Aktivitat der anderen
Enzyme war innerhalb der Normalwerte
eher niedrig.

Beim Fall Nr. 33 schwankte die Protein-
urie zwischen 7,0 und 18,0 g/die. Die
B-G- und LAP-Aktivitdt im Serum waren
nur anlallich der letzten Bestimmung,
einige Tage vor dem. Tode; erhéht; zu
diesem Zeitpunkt stellten wir auch den
relativ niedrigsten B-G Wert im Harn fest.
Die Transaminase-Aktivitat war normal.

Besprechung

Die Ergebnisse der //-G-Bestim-
mungen stitzen unsere urspringlichen
Vorstellungen nur teilweise, weil ge-
rade in den Fallen.mit pathologischen
Transaminase bzw. LAP-Werten im
allgemeinen eine normale /I-G-Akti-
vitdt in Erscheinung trat. Bei ver-
haltnismaRkig beruhigter Nephrose sa-
hen wir pathologische 3-G- und Trans-
aminase- bzw. LAP-Aktivitat ledig-
lich in den Fé&llen Nr. 7 und 17.
Beim Fall Nr. 7 fanden wir jedoch
unter den beiden schwach erhdhten
/[-G-AktiVitaten nur einmal einen
pathologischen Transaminasespiegel,
wiéhrend die //-G-Aktivitdt 9mal auch
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bei pathologischen Transaminasewer-
ten normal blieb. Im Fall Nr. 17 ist
der Zusammenhang zwischen der R-G-
und den anderen Enzymaktivitdten
ausgepréagter: in 4 von 5 Fallen
erwies sich die //-G-Aktivitat und die
Aktivitit der anderen Enzyme gleich-
zeitig pathologisch.

AusschlieBlich normale //-G-Akti-
vitat beobachteten wir in den Fallen
Nr. 5 18 und 23 bei haufig oder
permanent gesteigerten Transami-
nase- bzw. LAP-Werten, ja in den
Féllen Nr. 4 und 6 auch neben histo-
logisch bestéatigter Leberschadigung.

Es ist somit nicht gelungen, den
vorausgesetzten LeberprozeR bei den
permanente Hyperfermentamie auf-
weisenden Féllen mit Hilfe der R-G-
Bestimmung zu bestétigen; ebenso-
wenig konnte aber der ProzeR ausge-
schlossen werden. Im Sinne unserer
bisherigen Beobachtungen zeigt ndm-
lich die B-G nur bei einem heute
noch nicht néher definierbaren Teil
der Leberschadigungen bzw. Leber-
prozesse pathologische Aktivitat. Die
erwdhnten Félle Nr. 4 und 6 ausge-
nommen, konnte bei zahlreichen an-
deren, grofitenteils auch histologisch
verifizierten chronischen Leberpro-
zessen auch keine erhdhte //-G-Akti-
vitdt beobachtet werden, oder wenn
doch, war die Erhéhung nur méRig.

Normal blieb die //-G-Aktivitat in
der groReren Hé&lfte unserer Félle
auch im Initialstadium der akuten
Hepatitis. Lediglich 60 E war die
R-G-Aktivitdt bei einem 13jdhrigen
Knaben im schwerenLebercoma (GOT
5000 E, GPT 7000 E), doch besserte
sie sich schon nach 11 Tagen (GOT
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30 E, GPT 300 E) auf 130 E, d. h.
sie war nur schwach pathologisch.
Krankhafte /5-G-Aktivitat sahen wir
zugleich bei zahlreichen verhéltnis-
maRig leichten Leberprozessen, ndm-
lich einen die durchschnittliche nor-
male Aktivitdt um das 10-, ja sogar
20fache (bersteigenden Wert.

Nach alledem kénnen wir die Hy-
pothese [7], daBR gesteigerte R-G-
Aktivitdt die Anwesenheit intakter
Leberzellen zur Voraussetzung hat,
nur bestatigen. In den intakten Leber-
zellen steigert sich wahrscheinlich
unter dem Effekt der auf sie ein-
wirkenden Noxe der Stoffwechsel und
infolgedessen auch die /f-G-Svnthese.
Ein Teil der von den Leberzellen
erzeugten /1-G-Uberproduktion er-
scheint im Serum.

Eindeutig verhdlt sich die B-G in
den aktiven Phasen des Nephrose-
Syndroms. Bei 8 von 10 Kindern
ermittelten wir bei nahezu 50%
samtlicher Bestimmungen gesteigerte
/S-G-Aktivitat bis zum 4fachen Wert
der normalen Durchschnittsaktivitat.

Auf Grund unserer Ergebnisse ist
die erhohte /J-G-Produktion der Leber
beim Nephrose-Syndrom wahrschein-
lich eine allgemeine Erscheinung;
es fragt sich nur, ob die gesteigerte
Enzymausscheidung einen patholo-
gischen Wert zustande bringt, da
die Serumaktivitdt gerade infolge
der hohen /3-G-Ausscheidung mit dem
Harn haufig normal ist.

Am anschaulichsten beweist dies
unser Fall Nr. 29 (Abb. 8): die im
Gesamtserum enthaltene /9-G-Menge
und die 24stiindige Enzymausschei-
dung, d.h. die aus den Zellen in
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das Serum strémende annéhernde
Enzymmenge stimmten anl&Rlich der
innerhalb von 10 Tagen vorgenomme-
nen beiden Bestimmungen praktisch
uberein. Zugleich stellten wir anlafi3-
lich der ersten Bestimmung — bei
einer Proteinurie von 6,3 g/die - nur
im Harn, bei der zweiten — der
Harn war unterdessen eiweilRfrei ge-
worden — nur im Serum eine wesent-
lich gesteigerte Aktivitat fest. Ebenso
beobachteten wir bei relativ gerin-
gerer Proteinurie maximale /3-G-Akti-
Vitdt im Serum bei den Fallen Nr.
24 und 31

Die bei den schwersten Féllen
(Nr. 31 und 32) wahrgenommene
relativ niedrigere Serum-/?-G-Aktivi-
tdt beruhte wahrscheinlich zum Teil
auf der bei der stdndig schweren
Proteinurie abstromenden méchtigen
Enzymmenge oder gegebenenfalls auf
der langeren Belastung der Leberzel-
len, die zu ihrer Erschdépfung fuhrte.
Jedenfalls verfiigen die Leberzellen
auch ante finem noch uUber eine
gewisse Reservekapazitit, worauf zu-
mindest die Tatsache deutet, daB wir
beim Fall Nr. 33 einige Tage vor dem
Tode zuerst erhdhte /5-G-Aktivitat
im Serum beobachteten.

Von den unsererseits untersuchten
Enzymen hat demnach die -G am
intensivsten aufdie Nephrose reagiert.
Die gesteigerte /i-G-Produktion in
den Leberzellen setzt wahrscheinlich
zugleich mit den Auftreten der Kkli-
nischen Symptome ein, indessen reicht
die Uberproduktion im allgemeinen
auch in die Regenerationsperiode
hinein. Je nach dem AusmalR der
Enzymausscheidung erscheint der En-
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zymuberschuB nur zum Teil oder
uberhaupt nicht in Serum. Die renale
Ausscheidung der -G nimmt gewdhn-
lich parallel zur Eiweilausscheidung
zu, hdngt aber doch nicht direkt
vom Mal der Nierenldsion ab. Zumin-
dest geht dies daraus hervor, daf}
keine direkte Korrelation zwischen
dem reichen immunelektrophore-
tischen Bild der Harneiweil3stoffe
und dem AusmaBR der renalen R-G-
Ausscheidung festgestellt werden
konnte [20].

Es wirde zu weit fihren, wenn wir
eine direkte Beziehung zwischen der
gesteigerten /3-G-Produktion und den
beim Nephrose-Syndrom vorkommen-
den  pathologischen  Stoffwechsel-
prozessen suchen wollten. Neben der
Teilnahme an den Detoxikationspro-
zessen wird der B-G neuerdings eine
besonders wichtige Rolle beim Wachs-
tum und der Zellvermehrung, d. h.
bei den anabolischen Prozessen zuge-
schrieben [9]. Hierflr spricht auch

der hohe /I-G-Gehalt der malignen
Geweben [2, 3, 6]. Die Bezie-
hungen  zwischen dem  Zucker-
bzw. Fettstoffwechsel und der R-G

erwdhnten wir schon einleitend; nach
den Ergebnissen unserer Untersu-
chungen spielt die B-G zweifellos
eine Rolle bei den Stoffwechselpro-
zessen des Nephrose-Syndroms, doch
bildet sie wahrscheinlich nur einen
Teil des komplexen Prozesses, so
daR ihr Verhalten allein noch schwer
gedeutet werden kann.

*

Bel der Durchfuhrung der Unter-
suchungen haben Fri. T. Dobrovolni
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und Frau E. Simon wertvolle Hilfe
geleistet.

Zusammenfassung

Innerhalb eines Jahres wurde bei
33 nephrotischen Kindern insgesamt
203mal die /3-Glucuronidase-AKktivitat
im Serum sowie bei 15 dieser Patien-
ten insgesamt 37mal auch im Harn
bestimmt.

Erheblich gesteigerte Aktivitat trat
sozusagen ausschliefRlich in der akti-
ven Krankheitsphase zutage. Zwi-
schen der renalen //-Glucuronidase
— und der EiweilRausscheidung war
eine ziemlich enge Korrelation vor-
handen, gleichzeitig wurde im Serum
infolge der gesteigerten Ausscheidung
entweder Uberhaupt keine oder nur
zugleich mit dem Nachlassen der
Proteinurie eine erhdhte Enzym-
aktivitdt beobachtet.

Bei denjenigen Fallen bei denen
auf Grund der seit Jahren patholo-
gischen Transaminase- bzw. Leucin-
Aminopeptidasewerte Verdacht auf
einen pathologischen Leberprozel’ vor-
lag, war die /3-Glucuronidase-Akti-
vitdt nicht erhoht.

An Hand der Ergebnisse wird
angenommen, daR es sich bei der
gesteigerten /S-Glucuronidaseproduk -
tion der Leber im Nephrose-Syndrom
wahrscheinlich um eine stdndige Er-
schein unghandelt. Ein Teil des Enzym-
Uberschusses erscheint in einer von
der Enzymurie abhdngigen Menge im
Serum.
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