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Unlängst referierten wir auf Grund 
mehrjähriger Beobachtungen über die 
Serum-Transaminase- und Leucin- 
A m inopeptidase-A ktivität bei ne­
phrotischen Kindern. Die bei einem 
beträchtlichen Teil unserer Patienten 
beobachtete erhöhte E nzym aktiv ität 
war nicht für die aktive Phase des 
Nephrose-Syndroms charakteristisch : 
in der Mehrzahl der Fälle stellten wir 
anläßlich der bei Erkrankungsbeginn 
bzw. nach Auftreten von Rezidiven 
vorgenommenen Untersuchungen nor­
male oder nur wenig erhöhte Enzym - 
ak tiv itä t fest [13, 15, 16, 17]. Ange­
sichts unserer Ergebnisse setzten wir 
voraus, daß im Zustandekommen 
und in der Aufrechterhaltung der 
pathologischen E nzym aktiv ität nicht 
der Niere, sondern der Leber die 
ausschlaggebende Rolle zufällt.

Bei den längere Zeit krankhafte 
Enzym aktiv ität aufweisenden Patien­
ten traten die charakteristischen 
Symptome des Nephrose-Syndroms 
früher oder später in den H in ter­
grund oder verschwanden auch ganz, 
während zugleich die Enzym aktiv ität 
im allgemeinen unverändert gestei­
gert blieb. Nach dem heutigen Stand 
der klinischen Enzymologie muß

angenommen werden, daß bei diesen 
Patienten ein Leberprozeß vorhanden 
ist, und zwar auch dann, wenn 
klinisch eine Leberschädigung nur 
bei wenigen nachgewiesen werden 
kann.

Zur näheren Um grenzung der ta t ­
sächlich zum Ablauf kommenden Pro­
zesse schien es zweckmäßig, unsere 
Untersuchungen durch weitere Enzym ­
bestimmungen zu ergänzen. 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 völlig geklärt 
worden. Als sehr wahrscheinlich darf 
angenommen werden, daß der Enzym ­
überschuß im Serum bei der über­
wiegenden Mehrzahl der gesteigerte 
/5-Glucuronidase-Aktivität verursa­
chenden Erkrankungen aus der Leber 
stam m t [4, 10, 12]. A uf eine enge 
Beziehung zwischen der /5-Glucuro­
nidase-Aktivität im Serum und den 
in der lieber vor sich gehenden 
Stoffwechselprozessen deu te t der Um­
stand, daß die /3-Glucuronidase-Akti-
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v itä t  im Serum bei dekompensiertem  
D iabetes mellitus stark  erhöh t ist [1]. 
Ebenso  gelang es neuerdings, einen 
Zusamm enhang zwischen dem  F e tt­
stoffwechsel und der /1-Glucuroni­
d ase -A ktivität zu erm itteln  [7].

In  vorliegender M itteilung wollen 
w ir die Ergebnisse unserer /i-Glucum- 
nidaseuntersuchungen im Serum  und 
H arn  von nephrotischen K indern 
bekanntgehen. Wir verfolgten zwei 
A bsichten: 1. festzustellen, wie sich 
die Nephrose auf die /1-Glucuronidase- 
A kti v itä t  aus wirkt; 2. klarstellen, wie 
sich die /S-Glucuronidase in  denjenigen 
Fällen  verhält, in denen die anderen 
E nzym e pathologische A k tiv itä t zei- 
gen.

U nteruchungsm aterial  und  
Metho d en

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

Die therapeutischen Richtlinien sowie 
die außer den Enzymuntersuchungen durch­
geführten sonstigen Laboruntersuchungen 
haben wir in einer früheren Mitteilung 
erörtert [16].

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

* Abkürzungen: ß-G =  /5-Glucuroni-
dase; LAP =  Leucin-Aminopeptidase; 
GOT =  Glutaminsäure-Oxalessigsäure- 
Transaminase; GPT =  Glutaminsäure- 
Brenztraubensäure-Transaminase; APh 
alkalische Phosphatase.

wir diejenige Aktivität 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 R eitm a x  und 
F b a n k e l  [11 ], die APh nach K in o  und 
Ar m st r o n g  [8 ] bestimmt und die beobach­
tete Aktivität in den von den Autoren 
benutzten Einheiten angegeben.

Die Vorbehandlung des Harns für die 
Enzymbestimmungen haben wir früher 
ausführlich beschrieben [20.] Bei der 
Errechnung der Tagesausscheidung der 
einzelnen Enzyme und dem Nachweis der 
im Plasma volumen enthaltenen Gesamt­
menge wurde berücksichtigt, auf wieviele 
ml Untersuchungsmaterial sich die Ein­
heit bezieht. Das Plasmavolumen nahmen 
wir einheitlich als 5% des Körperge­
wichtes an [4].

Zur Feststellung des Effektes der 
Enzymurie auf die Serumaktivität führten 
wir die sog. korrigierte Serumaktivität 
ein, die auf Grund folgender Formel 
bestimmt wurde:

(o +  b ) - A  (a +  b) 
л к ------ wo

A k =  die korrigierte Serumaktivität,
А =  die gemessene Serumaktivität, 
а (=  А ■ с) =  die im Gesamtserum enthal­
tene Enzymmenge,
b =  die Enzymausscheidung in 24 Stunden, 
c =  die Gesamtserummenge (5% des Kör­
pergewichtes) und
q =  die durchschnittliche tägliche normale 
Enzymausscheidung im Prozentsatz der 
im Gesamtserum enthaltenen Menge bedeu­
tet.

Zu der im Gesamtserum enthaltenen 
Enzymmenge geben wir somit die vorhe­
rige 24stündige Enzymausscheidung hinzu. 
Von der auf diese Weise gewonnenen Zahl 
ziehen wir soviel % ab, als unter physiolo­
gischen Bedingungen die tägliche durch­
schnittliche Enzymausscheidung im Pro­
zentsatz der im Gesamtserum enthaltenen

Acta paediat. hung. Vol. 5



О. Szász, Zs. Czirbesz, P . Csáki: ß-Olucuronidase beim nephrotischen Syndrom 351

T a b e l l e  I

Anzahl der 
Kollo Mittelwert 5%ige Grenze

Serum

ß-G E/I000 ml 51 (17 37 — 120

LAP E/ml 117 135 100—180

GOT E/ml 244 26 17— 40

GPT E/ml -  35

APh E/100 ml — 25

Harn ß-G
E/1000 ml 19 20 5— 76

E/die 17 14 4— 50

Menge ausmacht (was bei ß-G 18,7% 
ergab [20]), und dieses Ergebnis dividieren 
wir durch die Serummenge. Eine korri­
gierte Serumaktivität wäre hiernach dann 
zu beobachten, wenn das Enzym in den 
vorangegangenen 24 Stunden nur in physio­
logischer Menge mit dem Harn ausgeschie­
den wäre. Im Text und in den Abbildungen 
zeigen die Pfeile von der beobachteten 
Aktivität in Richtung der korrigierten 
Aktivität.

E r g e b n isse

Die physiologische A ktiv ität der 
einzelnen Enzyme zeigen die in T a­
belle I  zusammengefaßten charak­
teristischen Zahlenangaben. Die s ta ­
tistische Auswertung der normalen 
/1-G-Aktivität haben wir in Erm ang­
lung von entsprechendem U ntersu­
chungsmaterial bislang nicht vorge­
nommen; die in Tabelle I  angeführten 
Angaben beziehen sich au f erwach­
sene Männer. Die Identifizierung hiel­
ten wir für zulässig, weil zwischen 
den Normalwerten von erwachsenen 
Männern und K indern nach unseren 
bisherigen Beobachtungen kein we­

sentlicher Unterschied besteht und 
im übrigen auch die physiologische 
LA P-A ktivität bei Männern und K in ­
dern übereinstimmt [18]. Die obere 
Grenze der normalen GPT- und APh- 
A k tiv itä t wurde auf empirischer 
Grundlage bestimmt.

Beim Harn gaben wir außer der 
au f die Einheit des U ntersuchungs­
m aterials bezogenen A ktiv ität auch 
die 24stündige normale ß-G-Ausschei­
dung an. Wir hielten es nicht 
fü r nötig, uns mit der normalen 
H arnak tiv itä t der anderen Enzym e zu 
beschäftigen, da wir uns m it diesen an 
anderer Stelle bereits ausführlich be­
faß t haben [20].

N ach unseren Beobachtungen wird 
die Enzymausscheidung im eiweiß­
freien H arn, ja selbst bei schwacher 
P roteinurie von der extrem  hohen 
Serum aktiv ität nicht beeinflußt. Bei 
einem 2 Jahre  alten K naben (Dg.: 
Leberzirrhose unbekannter Ätiologie) 
stellten wir bei einer Serum-/?-G-Akti- 
v itä t  von 1200 E eine Tagesaus­
scheidung von 10 E fest, was lediglich
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1,5% der im Gesamtserum en thal­
tenen  Enzymmenge ausm acht.

Sämtliche bei nephrotischen Kindern 
durchgeführten ß-G-Besti m m ungen
sind in Abb. 1 zusammengefaßt. 
Im  oberen Teil der Abbildung ist die 
Serum aktiv ität angegeben, darunter 
die tägliche /S-G-Ausscheidung. Die 
Linie, die in der den physiologischen 
W ertbereich anzeigenden dunklen 
Zone verläuft, entspricht dem M ittel­
w ert der Kontrollgruppe.

Das Untersuchungsmaterial schlüs­
selten wir in 3 Gruppen auf. Bei den 
12 Kindern der I. Gruppe war der 
H arn während der Untersuchungs­
dauer stets eiweißfrei, in der II. Gruppe 
kam minimale bis zu mäßig gesteigerte 
Proteinurie vor, bei den K indern 
der III. Gruppe sahen wir ausnahm s­
los ein ausgeprägtes Rezidiv, zum 
Teil auch mehrmals. Ganz allgemein 
progredieren die Fälle in der R ichtung 
1 —>- 33; bei der Beurteilung berück­
sichtigten wir in erster Linie die 
Eiweißausscheidung. Die leeren Ringe 
zeigen die bei eiweißfreiem H arn bzw. 
bei mäßiger Proteinurie, die dureh- 
strichenen Ringe die bei stärkerer 
Proteinurie durchgeführten U nter­
suchungen an. Die ausgeprägten Rezi­
dive bezeichneten wir m it schwarzen 
Punkten; in diesen Fällen betrug die 
tägliche Eiweißausscheidung 1 — 18 g.

Ein wesentlicher Unterschied zwi­
schen den A ktivitäten der Serum-/3-G 
und den anderen bisher untersuchten 
Enzym en bei nephrotischen Kindern 
t r i t t  bereits in Abb. 1 deutlich in 
Erscheinung. Die Transaminase und 
LAP-Aktivitäten waren in der großen 
Mehrzahl der Fälle nicht im aktiven

Stadium der Nephrose gesteigert. 
Demgegenüber sahen wir erhöhte 
/LG-Werte vor allem gerade bei den­
jenigen Kindern, bei welchen die 
charakteristischen Symptome der 
Nephrose im Vordergrund standen. 
Innerhalb der I. Gruppe beobachteten 
wir lediglich bei 3 K indern insgesam t 
5mal, d. h. bei nicht ganz 10% der 
Bestimmungen schwach gesteigerte 
/З-G-Aktivität. In  der II. Gruppe 
erhielten wir ähnlicherweise bei 3 
Kindern insgesamtlOmal [16% ]patho- 
logische W erte, wobei die Maxima 
schon etwas höher lagen. In  der III. 
Gruppe kam bei 8 von 10 K indern 
pathologische /З-G-Aktivität im Se­
rum  vor, d. h. bei nahezu 50% 
sämtlicher Bestimmungen.

Innerhalb der III. Gruppe sind die 
Zusammenhänge indessen n ich t mehr 
so einfach. Die schwere Proteinurie 
und die maximale /З-G -A ktivität im 
Serum traten bei den einzelnen Fällen 
keineswegs gleichzeitig zutage. Wei­
terhin stellten wir die höchste A kti­
v itä t nicht bei den schwersten Fällen 
(Nr. 32 und 33) fest. Endlich verm och­
ten  wir bei 2 verhältnism äßig 
schweren Fällen (Nr. 28 und 30) 
überhaupt keine erhöhte A ktiv ität 
im Serum nachzuweisen.

Im  H arn war der Zusamm enhang 
eindeutiger: bei einer Eiweißaus­
scheidung unter 1 g stim m te die 
/LG-urie praktisch m it den W erten 
der nicht nephrotischen K ontroll­
gruppe überein, während sie sich 
über 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 III. Gruppe und auch hier nur 
bei stärkerer Proteinurie fest. Die 
Korrelation zwischen der ß-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 -

A b b . 2

suchten wir die Beziehungen zwi­
schen der Serumaktivität von ß-G 
und der anderen Enzyme. Die ß-G- 
und die zugehörigen LAP-, GOT-, 
GPT- bzw. APh-Werte zeigen die 
Abb. 3, 4, 5 und 6, während die 
Korrelationskoeffizienten (r) in Ta­
belle П angegeben sind. Der Zusam­
menhang erwies sich als überraschend

locker, ja die ß-G- und APh-Aktivität 
ist praktisch ganz unabhängig von­
einander; am höchsten ist der Kor­
relationskoeffizient zwischen ß-G und 
LAP.

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

Bei den F ä lle n  Nr. 1 — 4  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, daß die 
/?-G-Aktivität trotz der ausgeprägten 
Leberzirrhose normale Werte ergibt, ja 
sogar eher gesunken ist (43 E); ebenso 
normal ist auch die Aktivität der anderen 
Enzyme, allein die GOT zeigt pathologi­
sche Werte (85 E), während der Serumge­
samteiweißwert zugleich nur 4,7 g% und 
hiervon der Gammaglobulin wert 2,3 g% 
beträgt. Zwei Monate nach unseren Unter­
suchungen starb das Kind. Das makro­
skopische und histologische Büd der 
Niere entsprach beruhigter Lipoidnephrose. 
Die Leber war verkleinert und von massi-

T abelle  II

/S-G-LAP Д-G—GOT /3-G-GPT Д-G—APh

n 2 0 0 200 19 6 184

г 0 ,2 3 0 ,1 6 0 ,1 8 — 0,01

p < 0 , 0 1 < 0 ,0 5 < 0 , 0 5 > 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 großtropfige fettige Degeneration.*

Im Fall Nr. 5 war die LAP-Aktivität im 
Verlauf der in den letzten 30 Monaten 
vorgenommenen 17 Bestimmungen perma­
nent pathologisch (175 — 235 E, Durch­
schnitt 200 E). Die APh-Aktivität 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 
/З-G-Aktivität als völlig normal; eben­
sowenig beobachteten wir Bromsulphalein- 
retention, und der Ham ist seit 2 Jahren 
eiweißfrei.

* Für die freundliche Überlassung der 
histologischen Untersuchungsergebnisse 
danken wir Herrn Dr. L. K ir á l y .

Beim Fall Nr. 6 ist der Harn seit 3 
Jahren eiweißfrei, vor 1 1/2 Jahren ist 
wegen portaler Zirrhose die Splenektomie 
ausgeführt worden. Die extrem hohen 
Transaminasewerte (über 1000 E) sanken 
rasch nach der Operation, seither ent­
spricht die Enzymaktivität der ausgebil­
deten jedoch keine wesentliche Progression 
zeigenden Zirrhose (GOT 36 — 50 E, GPT 
3 5 -5 0  E, LAP 19 5 - 280 E, APh 2 4 -  39 E). 
Die /S-G-Aktivität ist dagegen völlig 
normal.

Fall N r. 7 ist seit mehr als 12 Monaten 
symptomfrei und bekommt in den letzten  
3 Monaten Prednisolon nur noch zwei­
wöchentlich. Die Transaminase-Aktivität 
war bei 10 von 12 Bestimmungen patho­
logisch (GOT 30 — 300 E, durchschnittlich 
87 E; GPT 11—450, durchschnittlich 
114 E). Die /?-G-Akt ivität war nur in 2 
Fällen schwach erhöht, das erste Mal mit
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normaler, das zweite Mal mit stark erhöh­
ter Transaminase-Aktivität; zu diesem 
Zeitpunkt ermittelten wir den einzigen 
pathologischen LAP-Wert (205 E). Eine 
Leberveränderung war nicht nachweisbar; 
Bromsulphaleinre tent ion trat nicht zutage.

Beim Pall Nr. 8 ist der Harn seit 18, 
beim Fall Nr. 9 seit 12 und beim Fall Nr. 10 
seit 15 Monaten eiweißfrei; sämtliche 
Enzymaktiviiäten sind normal, mit Aus­
nahme der beim Fall Nr. 9 anläßlich der 
letzten Untersuchung festgestellten patho­
logischen Transaminasewerte (GOT 55 E, 
G PT 75 E).

Im Fall Nr. 11 war der Harn seit 6 
Monaten, im Fall Nr. 12 seit 2 Monaten 
eiweißfrei, als wir die erste mäßig erhöhte 
ß-G-Aktivität beobachteten. Späterhin 
fanden wir nur beim Fall Nr. 12 noch 
einmal leicht erhöhte ß-G- Aktivität, 
während zugleich die Aktivität der ande­

ren Enzyme in beiden Fällen bis zuletzt 
innerhalb der Grenzen des Normalen 
blieb.

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

Bei den Fällen Nr. 13 und 14 konnte 
lediglich jeweils einmal, bei den Fällen 
Nr. 15 und 16 dagegen mehrmals Eiweiß 
in Spuren im Harn nachgewiesen werden; 
klinisch sind sie in verhältnismäßig gutem  
Zustand. Die Aktivität der ß-G- und 
ebenso der anderen Enzyme ist normal, 
nur beim Fall Nr. 14 beobachteten wir 
schwach erhöhte LAP-Werte (180— 190 E).

Acta paediat. hung. Vol. 5.
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Beim Fall Nr. 17 fanden wir nur 
anläßlich der ersten beiden Bestimmungen 
eine minimale Eiweißmenge in Harn. 
4 der 5 ß-G-Werte waren pathologisch. Die 
/i-G-Aktivität zeigt einen gewissen Zusam­
menhang mit der der anderen Enzyme: 
zugleich mit dem einzigen physiologischen 
ß-G-Viert war auch die Aktivität der 
übrigen Enzyme normal, während bei den 
anderen Bestimmungen auch die Trans- 
aminasen und die LAP pathologisch waren. 
/1-0-Ausscheidung und Bromsulphalein- 
aussche idung ergaben normale Werte.

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

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 täglich 0,3 g Eiweiß; die 
ß-G-Aktivität ergab 168 E. Später war 
Eiweiß im Ham nicht nachzuweisen, die 
ß-G-Vierte waren schwach erhöht bzw. 
zuletzt schon normal. Die anderen Enzyme 
zeigten normale Aktivität, den beim ers­
tenmalwahrgenommenen GOT-Wert (40 E) 
ausgenommen. Die ß-G im Harn war 
gleichfalls normal.

Bei Fällen Nr. 20 und 21 wechselte 
leichte bzw. mäßige Proteinurie mit eiweiß- 
freiem Harn; ß-G vmd die anderen Enzyme 
zeigten normale Aktivität, nur beim Fall 
Nr. 21 stellten wir einige schwach erhöhte 
LAP-Werte (175-185  E) fest.
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Im Fall Nr. 22 konnte bei 1 von 5 
Untersuchungen Eiweiß nachgewiesen 
werden, und die ß-G-Aktivität ging 2mal 
etwas über die obere Grenze des physiolo­
gischen Wertbereichs hinaus, beide Male 
bei proteinfreiem Harn. Die Aktivität der 
anderen Enzyme war stets normal.

Im Fall Nr. 23 weschselte die Jahre 
hindurch stark pathologische Enzymak­
tivität (Transaminase 100 — 400 E, LAP 
220—350 E) seit Beginn der /3-G-Llnter- 
suchungen zwischen normalen und 
schwach pathologischen Werten, während 
die ß-G-Aktivität durchwegs normal war. 
Das Kind wurde in dieser Periode in ein 
Erziehungsheim gebracht, wo es ein regel­
mäßigeres Leben führt und eiwißreichere 
Nahrung bekommt, weiterhin angeblich 
ständig Prednisolon — wenn auch in 
geringerer Menge (15 mg/die) — nimmt. 
Der Harn enthält permanent minimale

bis mäßige Menge von Eiweiß. Eine Leber­
schädigung läßt sich klinisch nicht nach- 
weisen, keine Bromsulphaleinretention.

Im Fall Nr. 24 begann die Erkrankung 
vor 5 Jahren mit Hämaturie, die später 
ganz verschwand. Bei der jetzigen Unter­
suchung stellten wir eine infolge Sinusitis 
zur Entwicklung gekommene regelrechte 
Nephritis in Begleitung von Mikrohäma­
turie und bedeutender Proteinurie fest 
(Abb. 7). Die anfänglich normale ß-G-Akti- 
vität ist allmählich gestiegen und erreichte 
ebenso wie die klinischen Symptome später 
den Höhepunkt (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 Parallelität mit der ß-G-Aki ivität, 
indem sie während der aktiven Phase 
gleichfalls eine steigende Tendenz aufwie­
sen. Im Gegensatz zur ß-G fanden wir
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auch späterhin pathologische LAP- und 
Transaminase werte. Interessanterweise
stellten wir zu Beginn und am Ende der 
Untersuchungen einen erhöhten Gammaglo- 
bulinspiegel fest (2,4 -*■ 1,9 1,6 g% bzw.
1,8 g%), gleichzeitig aber war die Aktivität 
der Enzyme normal.

Nr 29

E/WOOmi 
W O  1

3 0 0  ■

200 -

100  -

--------- 0 --

100 -

200 -

3 0 0  -

9 -0 0  -

5 0 0 -

6 0 0  - 
Е / 1 0 0 0 m !

H  Proteinausscheidung : 6,3 g/die 
□  Harn: Protein frei

Serum E/voi 
r W O

A b b . 8

Im  F all Nr. 25 schwankte die Eiweißaus­
scheidung zwischen 1 — 2 g. Die einzige 
normale /З-G-Aktivität ermittelten wir hei 
minimaler Proteinurie. Die Transaminase- 
werte waren stets normal, der LAP-Wert 
in 5 von 9 Fällen mäßig erhöht (185 —220 E). 
Die 24stündige ß-G-Ausscheidung über­
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 ß-O-Werte gesellten. Die maximale 
Aktivität trat indessen nur einmal gleichzei­
tig  mit dem Höhepunkt der klinischen 
Symptome in Erscheinung. Die anderen 
Enzyme zeigten stets normale Aktivität.

Im Fall Nr. 27 ermittelten wir während 
30 Tagen im Serum 3 und im Harn 2 
pathologische /i-G-Werte. In sämtlichen 
3 Fällen war auch die Transaminase-Akti­
vität pathologisch, zugleich aber die LAP- 
und APh-Aktivität ständig normal. Die 
verhältnismäßig niedrigste ß-G-Aktivität 
im Serum stellten wir bei der stärksten 
Proteinurie (3,4 g/die) fest. Die korrigierte 
Aktivität (172 -*■ 260 E) fie l dagegen 
praktisch mit der maximalen Serumakti­
vität (263 E) zusammen.

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

Beim Fall Nr. 29 beobachteten wir ein 
auf Scharlach beruhendes Rezidiv. Erste 
Bestimmung: Proteinurie 6,3 g/die, nor­
male ß-G-Aktivität im Serum (85 E), 
zugleich ein extrem hoher Wert im Harn 
(600 E). 20 Tage später war der Harn 
bereits eiwißfrei, die Aktivität 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. annähernd die 
aus dem intrazellulären Raum in das 
Serum strömende Enzymmenge beide Male 
praktisch identisch. Abb. 8 veranschaulicht 
das Gesagte. Bemerkt sei, daß die Serum­
aktivität der anderen Enzyme in dieser 
Zeit im wesentlichen unverändert geblie­
ben ist.

Beim Fall Nr. 30 war die ß-G-Aktivität 
im Serum ständig normal, die Enzymaus­
scheidung dagegen pathologisch. Die kor­
rigierte Aktivität betrug 46 100 E
bzw. 102 -»■ 140 E, d. h. sie war in beiden 
Fällen wesentlich erhöht, ging aber nur 
im zweiten Fall über die obere Grenze der 
normalen Aktivität hinaus.

Die Entwicklung der Enzymaktivität 
beim Fall Nr. 31 können wir in Abb. 9

Acta paediat. hung. Vol. 5.
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verfolgen. ß-G- und LAP-Aktivität zeigen 
hochgradige Parallelität; die letzte ß-G- 
Bestimmung nicht gerechnet, waren beide 
dauernd pathologisch. Die Pfeile zeigen in 
Richtung der korrigierten Akivität. Von 
den Transaminase-Aktivität en 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 ß-G-Aki i- 
vität im Serum zwischen 90—200 E. 
Die ß-G im Harn wechselte gleichfalls 
innerhalb ziemlich weiter Grenzen, ' indes­
sen stets im ausgesprochen pathologischen 
Bereich. Korrigierte Aktivitäten: 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 Aktivität 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 
ß-G- und LAP-Aktivität im Serum waren 
nur anläßlich der letzten Bestimmung, 
einige Tage vor dem. Tode; erhöht; zu 
diesem  Zeitpunkt stellten wir auch den 
relativ niedrigsten ß-G Wert im Harn fest. 
Die Transaminase-Aktivität war normal.

B e spr e c h u n g

D ie Ergebnisse der //-G-Bestim- 
m ungen stützen unsere ursprünglichen 
Vorstellungen nur teilweise, weil ge­
rade in  den Fällen .mit pathologischen 
Transam inase bzw. LA P-W erten im 
allgemeinen eine normale /Î-G-A kti­
v i tä t  in Erscheinung tra t. Bei ver­
hältnism äßig beruhigter Nephrose sa­
hen w ir pathologische ß-G- und Trans­
am inase- bzw. LA P-A ktivität ledig­
lich in  den Fällen Nr. 7 und  17. 
Beim  Fall Nr. 7 fanden wir jedoch 
u n te r  den beiden schwach erhöhten 
// - G - A kti V i t  äte n nur einm al einen 
pathologischen Transaminasespiegel, 
w ährend  die //-G-Aktivität 9mal auch

bei pathologischen Transaminasewer- 
ten normal blieb. Im  Fall Nr. 17 ist 
der Zusammenhang zwischen der ß-G- 
und den anderen Enzym aktivitäten 
ausgeprägter: in 4 von 5 Fällen 
erwies sich die //-G-Aktivität und die 
A ktiv ität der anderen Enzym e gleich­
zeitig pathologisch.

Ausschließlich normale //-G-Akti­
v itä t beobachteten wir in den Fällen 
Nr. 5, 18 und 23 bei häufig oder 
perm anent gesteigerten Transami­
nase- bzw. LAP-W erten, ja  in den 
Fällen Nr. 4 und 6 auch neben histo­
logisch bestätigter Leberschädigung.

Es ist somit nicht gelungen, den 
vorausgesetzten Leberprozeß bei den 
perm anente Hyperfermentäm ie auf­
weisenden Fällen m it Hilfe der ß-G- 
Bestimmung zu bestätigen; ebenso­
wenig konnte aber der Prozeß ausge­
schlossen werden. Im  Sinne unserer 
bisherigen Beobachtungen zeigt näm ­
lich die ß-G nur bei einem heute 
noch nicht näher definierbaren Teil 
der Leberschädigungen bzw. Leber­
prozesse pathologische A ktiv ität. Die 
erwähnten Fälle Nr. 4 und  6 ausge­
nommen, konnte bei zahlreichen an­
deren, größtenteils auch histologisch 
verifizierten chronischen Leberpro­
zessen auch keine erhöhte //-G-Akti­
v itä t beobachtet werden, oder wenn 
doch, war die Erhöhung nur mäßig.

Normal blieb die //-G-Aktivität in 
der größeren H älfte unserer Fälle 
auch im Initialstadium  der akuten 
Hepatitis. Lediglich 60 E war die 
ß-G-A ktiv ität bei einem 13jährigen 
K naben im schwerenLebercoma (GOT 
5000 E, GPT 7000 E), doch besserte 
sie sich schon nach 11 Tagen (GOT

A c ta  paed ia t. hung. У öl. 5.
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30 E , GPT 300 E) auf 130 E, d. h. 
sie war nur schwach pathologisch.

K rankhafte /5-G-Aktivität sahen wir 
zugleich bei zahlreichen verhältnis­
mäßig leichten Leberprozessen, näm ­
lich einen die durchschnittliche nor­
male A ktiv ität um das 10-, ja sogar 
20fache übersteigenden Wert.

Nach alledem können wir die H y­
pothese [7], daß gesteigerte ß-G- 
A ktiv ität die Anwesenheit intakter 
Leberzellen zur Voraussetzung hat, 
nur bestätigen. 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-Überproduktion er­
scheint im Serum.

Eindeutig verhält sich die ß-G in 
den aktiven Phasen des Nephrose- 
Syndroms. Bei 8 von 10 Kindern 
erm ittelten wir bei nahezu 50% 
sämtlicher Bestimmungen gesteigerte 
/S-G-Aktivität bis zum 4fachen W ert 
der normalen D urchschnittsaktivität.

Auf Grund unserer Ergebnisse ist 
die erhöhte /J-G-Produktion der Leber 
beim Nephrose-Syndrom wahrschein­
lich eine allgemeine Erscheinung; 
es frag t sich nur, ob die gesteigerte 
Enzymausscheidung einen patholo­
gischen W ert zustande bringt, da 
die Serum aktivität gerade infolge 
der hohen /3-G-Ausscheidung mit dem 
Harn häufig normal ist.

Am anschaulichsten beweist dies 
unser Fall Nr. 29 (Abb. 8): die im 
Gesamtserum enthaltene /9-G-Menge 
und die 24stündige Enzymausschei­
dung, d. h. die aus den Zellen in

das Serum strömende annähernde 
Enzymmenge stim mten anläßlich der 
innerhalb von 10 Tagen vorgenomme­
nen beiden Bestimmungen praktisch 
überein. Zugleich stellten wir anläß­
lich der ersten Bestimmung — bei 
einer Proteinurie von 6,3 g/die - nur 
im H arn, bei der zweiten — der 
H arn war unterdessen eiweißfrei ge­
worden — nur im Serum eine wesent­
lich gesteigerte A ktivität fest. Ebenso 
beobachteten wir bei relativ gerin­
gerer Proteinurie maximale /3-G-Akti- 
Vität im Serum bei den Fällen Nr. 
24 und 31.

Die bei den schwersten Fällen 
(Nr. 31 und 32) wahrgenommene 
relativ  niedrigere Serum-/?-G-Aktivi- 
t ä t  beruhte wahrscheinlich zum Teil 
au f der bei der ständig schweren 
Proteinurie abströmenden mächtigen 
Enzymmenge oder gegebenenfalls auf 
der längeren Belastung der Leberzel­
len, die zu ihrer Erschöpfung führte. 
Jedenfalls verfügen die Leberzellen 
auch ante finem noch über eine 
gewisse Reservekapazität, w orauf zu­
m indest die Tatsache deutet, daß wir 
beim Fall Nr. 33 einige Tage vor dem 
Tode zuerst erhöhte /5-G-Aktivität 
im Serum beobachteten.

Von den unsererseits untersuchten 
Enzym en hat demnach die ß-G am 
intensivsten auf die Nephrose reagiert. 
Die gesteigerte /i-G-Produktion in 
den Leberzellen setzt wahrscheinlich 
zugleich mit den Auftreten der kli­
nischen Symptome ein, indessen reicht 
die Überproduktion im allgemeinen 
auch in die Regenerationsperiode 
hinein. Je  nach dem Ausmaß der 
Enzymausscheidung erscheint der E n ­
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zym überschuß nur zum Teil oder 
überhaup t nicht in Serum. Die renale 
Ausscheidung der ß-G nim m t gewöhn­
lich parallel zur Eiweißausscheidung 
zu, häng t aber doch nicht direkt 
vom  Maß der Nierenläsion ab. Zumin­
dest geh t dies daraus hervor, daß 
keine direkte Korrelation zwischen 
dem  reichen im m unelektrophore­
tischen Bild der Harneiweißstoffe 
und  dem  Ausmaß der renalen ß-G- 
Ausscheidung festgestellt werden 
konnte  [20].

Es würde zu weit führen, wenn wir 
eine d irek te Beziehung zwischen der 
gesteigerten /З-G-Produktion und den 
beim Nephrose-Syndrom vorkommen­
den pathologischen Stoffwechsel­
prozessen suchen wollten. Neben der 
Teilnahm e an den Detoxikationspro- 
zessen wird der ß-G neuerdings eine 
besonders wichtige Rolle beim W achs­
tum  und  der Zellvermehrung, d. h. 
bei den anabolischen Prozessen zuge­
schrieben [9]. H ierfür spricht auch 
der hohe /l-G-Gehalt der malignen 
Geweben [2, 3, 6]. Die Bezie­
hungen zwischen dem Zucker- 
bzw. Fettstoffwechsel und der ß-G 
erw ähnten wir schon einleitend; nach 
den Ergebnissen unserer U ntersu­
chungen spielt die ß-G zweifellos 
eine Rolle bei den Stoffwechselpro­
zessen des Nephrose-Syndroms, doch 
b ildet sie wahrscheinlich nu r einen 
Teil des komplexen Prozesses, so 
daß ih r Verhalten allein noch schwer 
gedeu te t werden kann.

*

Bel der Durchführung der U nter­
suchungen haben Fri. T. Dobrovolni

und F rau  E . Simon wertvolle H ilfe 
geleistet.

Z u s a m m e n f a s s u n g

Innerhalb eines Jahres wurde bei 
33 nephrotischen Kindern insgesamt 
203mal die /З-Glucuronidase-A k tiv itä t 
im Serum sowie bei 15 dieser P a tien ­
ten insgesamt 37mal auch im H arn 
bestim m t.

Erheblich gesteigerte A ktiv ität t r a t  
sozusagen ausschließlich in der a k ti­
ven K rankheitsphase zutage. Zwi­
schen der renalen //-Glucuronidase 
— und der Eiweißausscheidung war 
eine ziemlich enge Korrelation vor­
handen, gleichzeitig wurde im Serum 
infolge der gesteigerten Ausscheidung 
entweder überhaupt keine oder nur 
zugleich m it dem Nachlassen der 
Proteinurie eine erhöhte Enzym ­
ak tiv itä t beobachtet.

Bei denjenigen Fällen bei denen 
au f G rund der seit Jahren patholo­
gischen Transaminase- bzw. Leucin- 
Aminopeptidasewerte Verdacht au f 
einen pathologischen Leberprozeß vor­
lag, war die /3-Glucuronidase-Akti- 
v itä t nicht erhöht.

An H and der Ergebnisse wird 
angenommen, daß es sich bei der 
gesteigerten /S-Glucuronidaseproduk - 
tion der Leber im Nephrose-Syndrom 
wahrscheinlich um eine ständige E r­
schein unghandelt. Ein Teil des Enzym ­
überschusses erscheint in einer von 
der Enzym urie abhängigen Menge im 
Serum.
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