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Verdnderungen der Zusammensetzung des Liquor cerebrospinalis
und des Serums bei der amyotrophischen Lateralsklerose
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In den letzten Jahren ist dic Zahl der Patienten, die an
ciner amyotrophischen Lateralsklerose (ALS) erkranken,
stiindig im Steigen begriffen (Erbsléh et al.. 1968). Obwohl die
klinische Symptomatik dieses Krankheitsbildes schon seit
mehr als hundert Jahren bekannt und beschrieben ist und
vielfiltige morphologische Untersuchungen von Riickenmark,
Gehirn und den atrophischen Muskeln auf strukturelle und
histochemische Verindernngen durchgefithrt wurden. konnte
bis heute dic Atiologic dieser schweren Erkrankung nicht ge-
kldrt werden.

Die ALS kann sporadisch oder familiir auftreten und zeigt
sich in der Kombination einer schlaffen und spastischen Parese
der Iixtremititen, des Rumpfes und der von den bulbiren
Hirnnerven versorgten Muskulatur. Die klinische Sympto-
matik ist durch dic Schddigung der peripheren und zentralen
motorischen Neurone bedingt. Die Erkrankung weist eine
rasche Progredienz auf; die Uberlebenszeit betrigt 2—35 Jahre
(Erbsléh et al., 1968). Dem Beginn der Erkrankung bzw. dem
bevorzugten Befall entsprechend, werden verschiedene Ver-
laufsformen der ALS unterschieden (Becker, 1966); initial
stehen Muskelatrophie, Spastizitit oder bulbire Symptome im
Vordergrund.

Weil iiber dic Ursachen der Erkrankung und dic damit ver-
bundenen biochemischen Austfallserscheinungen noch wenig
bekannt ist, versuchten wir durch Analyse von Metaboliten
des Liquor cerebrospinalis. die am Aminosiurestoffwechsel
beteiligt sind, nithere Aufschliisse zu erlangen. Durch parallele
Untersuchung von Serumproben sollte festgestellt werden, ob
etwaige Veridnderungen isoliert im Liquor vorliegen oder auch
im Serum zu beobachten sind. Bei einigen Patienten wurden
die Analysen nach bestimmten Zeitabstinden wiederholt, um
den EinfluB ciner Behandlung auf den Aminosiurestoff-
wechsel zu priifen.

Methodil:

Untersucht wurde Liquor cerebrospinalis und Blutserum
von insgesamt 20 Patienten mit ALS. Uber den klinischen Be-
fund und die Erkrankungsdauer gibt Tabellel Auskunft.

Die Durchfithrung der Bestimmungen erfolgte, wie schon
in fritheren Arbeiten beschrichen (Griindig, 1962; Griindig
et al.. 1969). Nach EnteiweiBung mit 10%iger TCE wird die
Gesamtmenge aller mit Ninhydrin firbbaren Stoffe durch
Tipfeln auf Papier bestimmt (Pantlitschko et al., 1958). Dann
erfolgt die Filtration einer 2 ml Liquor dquivalenten Menge bei
pH 7 iber mit HCl-aktiviertem Al, O, beschickte Mikrosiulen.
Gebunden werden saure Metabolite — u. a. Glu, Asp?! und
Cysteinsidure welche mit 1n NHj eluiert, papierelektro-
phoretisch bei pH 3.8 getrennit und nach Féarben mit Ninhydrin
im Beckman Spinco-Analytrol quantitativ bestimmt werden.

1 AS = Aminosiuren. Arg — Arginin, Ala
Asparaginsiure, Asp-NH, = Asparagin, Cys

Alanin. Asp
Cystein + Cystin,

Glu = ({lutaminsiure, Glu-NH, = Glutamin, His= Histidin,
Ileu = Isoleucin, Leu = Leucin. Lys — Lysin, Mct = Methionin,
Phe — Phenylalanin, Ser==Serin, Thr=Threonin, Tyr
Tyrosin. Val=Valin, ZNS = Zentralnervensystem, BTS

Brenztraubensiure, OLS = Oxalessigsiure, KGS = a-Keto-
glutarsidure. GOT = Ciluta mat-Oxalacetat-Transaminase, GPT
Glutamat-Pyruvat-Trunsaminase.
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Abb. 1. Die Konzentrationen einiger Aminosduren im Liquor
cerebrospinalis bei 20 Patienten mit ALS im Vergleich mit den
Aminosiurewerten von 15 Kontrollpersonen ohne neurologische
Erkrankung (Z+s in mg-%). .,Gesamt-Aminosiauren®:
Normalwerte 10,04 3,9 mg- % ; ALS-Patienten 5,7 4+ 3,7 mg- %

Das Filtrat aus den Al,O4Siulen wird nun iiber eine mit
Dowex 28 (2n NaOH) beschickte Kolonne filtriert; die
. neutralen** Aminosiiuren werden gebunden und nach Elution
mit 1n Essigsiure papierchromatographisch getrennt (What-
man Nr. 1. Steigmittel Phenol pH 1). Lys, Ris und Arg erhilt
man durch Papierchromatographic des Filtrats aus der Dowex
2 X 8-Kolonne nach Entsalzung an Dowex 50 X 4 (0,01n HCI)
bei pH 2.

Die Bestimmung der Ketosiuren und Transaminasen er-
folgte unter Verwendung der Testpackungen der Fa. Boehrin-
ger, Mannheim. Zur statistischen Auswertung wurde der ¢-Test
herangezogen.

Lrgebnisse

Abb. 1 zeigt. daB bei ALS die AS-Konzentration im Liquor
wesentlich niedriger ist, als bei neurologisch gesunden Ver-
gleichspersonen; sie betrigt im Mittel nur 57% des normalen
Durchschnitts. Es sind vor allem die Werte fiir Glu, Glu-NH,,
Gly, Ileu, Phe und Lys zu tief, die fiir Cys, Ala, Val, Tyr und
Leu liegen etwas unter der Norm, die der ibrigen AS (Asp,
Thr, Ser, His und Arg) an der unteren Grenze der Normalwerte.

Im Serum betragen dic Gesamtaminosiuren im Mittel 84 %
der Norm. Die einzelnen Konzentrationen liegen wic die der
meisten Liquor-AS an deren unterer Grenze. sodaB signifikant
erniedrigte Werte nur fiir Asp, Arg und Lys gefunden wurden
(Abb. 2).
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Abb. 2. Die Konzentrationen einiger Aminoséuren im Serum

bei 18 Patienten mit ALS im Vergleich mit den Aminosiure-

werten von 27 gesunden Kontrollpersonen (Z-fs in mg-%).

,,Glesamt-Aminosiuren® : Normalwerte 28,7+ 7,1 mg- % ; ALS-
Patienten 24,11 6,8 mg-%

Besonders hervorzuheben ist, daBl die Pyruvatkonzentra-
tion im Liquor im Mittel nur 80% der Normalwerte betrug,
die des Ketoglutarats 60 % ; Oxalacetat war unveriindert. Se-
rumwerte fiir «-Ketosiiuren konnten nicht bestimmt werden.
Deutlich erhéht waren die Transaminaseaktivititen im Liquor.
GOT nur um 45%, GPT um 400%. Im Serum war die Aktivitit
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der GOT groBtenteils normal, die der GPT auf das Doppelte
erhoht (Tabelle 2).

Die fiir die einzelnen Probanden erhaltenen Ergebnisse
wurden mit der Dauer der Erkrankung, der Symptomatik und
dem Alter der Patienten verglichen. Wir konnten keinerlei
Korrelationen auffinden; in allen Patientengruppen gab es
Fille, bei denen der Aminosiurehaushalt im ZNS stiirker und
solche, bei denen er weniger in Mitleidenschaft gezogen war
(Tabelle 1).

Der EinfluB der Therapie auf die Zusammensetzung von
Liquor und Serum ist nur sehr gering, wie die nachstehenden
Beispiele zeigen (s. auch Tabelle 1).

Pat. L. W. (Tabelle 3). Therapie: Laevadenyl, Vitamin E
und Testosan forte sowie am 2., 8., 11., 15., 18., 22. und 25. Be-
handlungstag je 25 mg Solu-Prednisolon intrathecal. Nach der
Behandlung ergab sich keine Anderung des klinischen Be-
fundes. Die Werte der (Gesamt-AS im Liquor waren an den
Tagen, an denen Prednisolon intrathecal verabreicht wurde,
noch etwas tiefer als der ohnehin schon +weit unter der Norm
liegende Ausgangswert. Im Serum war diese Beobachtung nicht
zu machen; die Konzentrationen der einzelnen AS bewegten
gich in der auch bei anderen Versuchspersonen bei mehr-
maliger Punktion bestehenden Strenungsbreite.

Pat. Sch. J. (Tabelle 4): Behandlungsschema wie TFall
L. W., allerdings nur insgesamt 125 mg Cortison intrathecal.
Nach der Behandlung zeigte sich ebenfalls keine Anderung des
klinischen Befundes; die Aminosiurekonzentrationen in
Liguor und Serum zeigten voriibergehend eine Normali-
sierungstendenz. Die Kontrolle gegen Ende der Therapie ergab
eine Riickkehr der Werte auf das vor der Behandlung ge-
messene Niveau.

Pat. D. F. (Tabelle 5): Behandlungsschema wie Fall L. W..
270 mg Cortison insgesamt intrathecal. Nach der Behandlung

Tabelle 1. {Tbersicht iiber die bei den 20 untersuchten Patienten mit ALS erhobenen Elinischen Befunde

Patient Alter Dauer der Symptome Symptomatik Veriinderung
{Jahre) Erkrankung einer N - = des Liquor-
(Jahre) Vorderhorn- spastische bulbire peendobulbire  Aminosiure-
zelliision Symptome Symptome Symptome spiegels
T.H., 5 39 lll.la .}. .{...!,. _|__+ ++ - ++
D.K., & 42 1, Jod oy e o L
P12 4 67 2 s ++ 44+ = +
M.M.,, ¢ G5 1 28 b ol I il
S.J., 4 50 1 ++ o iy L = ++
S.F, & 50 1 + 4 Loy . X
K.J, 3 58 1 sl e i = = = o
S.H.a, ¢ 64 1 44+ + PET — 4
K.8., 3 61 1 ¥ - +++ + 44
S.EK., 4 71 1 +F -+ + G e o
G.F., g 59 11, -2 +++ 44+ n i +
Sch. .8, 3 70 1Y, - 4+ -4+ = i SEHETE
L.W.3, § 47 2 o - 4 — — g
P.M.,g 66 2 +-f =Ee Jeif=t + &
J.0., 8 64 2 ++ - = .. 2k
S.Jo., § G4 3 L+ 4 = L
H.F., g 71 3 - = o —_ -
E.J., 3 56 4 it 4 . _
D.F.8, 3 54 4 e = T i 1=
G.R., & 63 ) i SN =it = 2

a Mehrmalige Kontrolluntersuchungen des AS-Spiegels nach Therapie (s. Tabellen 3—7).

Tabelle 2. Gesamtaminosiuregehalt, Ketosiurekonzentrationen und Transaminaseaktivititen bei 20 ALS- Patienten und n eurologisch
(Gesunden in Liguor cerebrospinalis und Serum

Liquor

Serum

ALS-Patienten Kontrollen

ALS-Patienten Kontrollen

Gesamt-AS

5,7 3,7 mg-%

10,0 4+ 3,9 mg-%

24,1+ 6,8 mg-“

28,74+ 7,1 mg-%

BTS 0,11 -+ 0,05 mg-% 0,56 - 0,09 mg-% = —
KGS 0,04 -+ 0,02 mg-% 0,07 -+ 0,01 mg-% — —
OES 0,09 + 0,03 mg-% 0,09+ 0,02 mg-% — i
GOT 10,56 + 2,8 mU/ml 7,2+ 3,7 mU/ml 12,4+ 4,9 mU/ml 12,8 14,8 mU/ml
GPT 4,56 2,3 mU/ml 0,94 0,8 mU/ml 15,3+ 8,4 mU/ml 7,24+ 3,2 mU/ml
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Tabelle 3. Die Aminosdurezusammenselzung von Liquor und
Serum des Patienten L.W. zu verschiedenen Zeitpunkten der
Behandlung (Werte in mg-% ) ; vgl. Tabelle 1

Liquor Serum

vorher 11.Tag 18.Tag 25.Tag  vorher 18.Tag
Gesamt-AS 4,48 3,18 2,66 3,38 10,1 10,0
Hu 033 031 012 — 2,78 1,76
Glu-NH, 073 0,50 040 0,71 3,56 2,75
Ser 0,17 016 012 0,23 0,25 0,79
Tyr 048 0,20 030 0,37 — 0,78
Gys =— = — = T —
Met 0,06 0,04 — — 0,15
Gly 024 017 0,18 0,20 0,60 0,77
Ala 03¢ 0,20 033 046 — 0,69
Val 0,06 — 0,06 — = —
Len — 0,08 — - 0,42 —
Ilen 0,08 — 0,05 = = —
Tyr 0,14 0,08 008 0,12 0,39 0,34
Phe 0,03 002 002 0,03 0,13 0,09
Arg 020 013 Ool11 018 0,14 0,20
His 0,13 — 0,06 0,09 0,08 0,14
Lys 0,16 0,13 0,07 0,12 0,00 0,13

Tabelle 4. Die Aminosdurezusammensetzung von Liquor und
Serum des Patienten Sch. J. zu verschiedenen Zeitpunlkten der
Behandlung ( Werte in mg-% J, vgl. Tabelle 1

Liquor Serum

vorher 5.Tag 22.Tag vorher 5.Tag 22.Tag
Gesamt-AS 3,10 7,06 4,12 7,9 14,8 8,3
Glu 0 0,57 0,04 1,58 237 —
Glu.NH, 051 1,02 094 245 4,26 —
Ser 0,07 0,32 0,22 051 097 —
Thr 013 — 022 0,50 034 —
Cys 0,09 — - - - -
Met 0,01 0,06 — == 0,12 —
Gly 019 028 0,18 0,34 048 —
Ala 016 033 017 0,55 0,59 —
Val 0,03 015 0,08 — — —
Len 0,05 0,13 — e 0,70 —
Tleu 0,03 004 0,00 — = ,
Tyr 0,07 0,12 0,16 0,30 049 —
Phe 0,03 0,07 0.11 013 —
Arg 034 066 034 0,16 048 —
His 0,19 — 0,13 0,06 042 —
Lys 034 0,16 0,13 0,10 037 —

konnte keine Anderung des klinischen Befundes festgestellt
werden. Wihrend des Beobachtungszeitraumes blieb die
AS-Konzentration im Liguor im allgemeinen unverindert,
im Serum sank die Konzentration der AS, speziell die des
Glu-NH,, Ser, Gly, Tyr und Lys.

Pat. F.J. (Tabelle 6): Behandlung mit Laevadenyl, Vit-
amin B-Komplex und Vitamin E, kein Cortison und keine
anderen Hormone. Nach der Behandlung ergab sich eine
geringe Anderung des klinischen Befundes, Auch in diesem
Fall blieb aber der AS-Spiegel des Liguor unverindert; im
Serum stiegen der Gehalt an Glu und Glu-NH, an. Die
Aktivititen der Transaminasen in Liquor und Serum nahmen
ither die Normalwerte zu.

Pat. S. H. (Tabelle 7): Der Pat. erhielt eine Therapie ent-
sprechend Fall . J. Es war praktisch keine Verdnderung des
Aminosiiure- oder Transaminasespiegels in Liquor und Serum
nachweisbar.

Diskussion
Uber die Biochemie der ALS ist noch sehr wenig bekannt.
Es konnte aber auch ein Teil der von einzelnen Autoren er-
hobenen Befunde von anderen Arbeitsgruppen nicht be-
stiitigt werden. Dieser Umstand weist darauf hin, daB8 die
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Tabelle 5. Die Aminosiurezusammensefzung von Liquor und
Serum des Patienten D.F. vor und wihrend der Behandlung
(Werte in mg-% ) ; vgl. Tabelle 1

Liquor Serum
vorher 15.Tag vorher 15.Tag

Gesamt-AS 5,7 54 17,6 10,9

Asp 0,06 0,07 = —

Glu 0 0,10 2,05 2,33
Glu-NH, 1.40 179 5,40 3,08
Ser : . 1,32 0,54
Thr 0,14 0,10 0,69 0,22
Cys 0,13 0,13 ‘ =

Met - 0,02 0,17 -

Gly 0,28 0,19 0,52 0,40
Ala 0,17 0,14 0,70 0,10
Val 0,04 0,04 0,35 0,13
Leu 0,07 0,04 0,82 0,63
Tlen 0,06 0.03 0,30 0,22
Tyr 0,08 0,08 0,05 0,25
Phe 0,03 0,04 0,28 0,20
Arg 0,68 0,562 0,48 0,39
His 0,54 0,27 0,28 0,25
Lys 0,67 0,28 0,44 0,21

Tabelle 6. Die Aminosdurezusammensetzung von Liquor und
Serum des Patienten F.J. zu verschiedenen Zeitpunkten der
Behandlung (Werte in mg-% bzw. mll/ml); vgl. Tabelle 1

Liquor Serum
5.Tag 11.Tag 5.Tag 11.Tag

Gesamt-AS 10,0 9,6 42,7 55,0

GOT 11,5 14,0 45 14,0

GPT 2,5 4,5 8,0 12,5

Asp 0,07 0,08 0,58 1,06
Glu 0,73 0,83 1,11 4,98
Glu-NH, 3,37 2,29 6,96 12,0

Ser 1,08 0,71 6,05 4,90
Thr 0,89 1,16 6,28 5,48
Cys 0,10 0,06 0,10 0,48
Met 0,11 0,07 — 1,12
Gly 1,31 1,74 3,65 6,48
Ala 0,54 0,91 2,43 3,45
Val 0,30 0,25 1,84 2,11
Leu 0.16 0.15 0.88 1,17
Tleu 0,09 0.12 0,78 0,84
Tyr 0,53 0,70 3,10 2,58
Phe 0,11 0,20 0,89 1,30
Arg 0,22 0,35 2,08 0,68
His 0,44 0,55 2,47 2,08
Lys 0,32 0,40 1,24 0.94

biochemischen Stérungen beim Krankheitsbild ,, ALS* dullerst
heterogen sind. In der Tabelle 8 sind die bisher erarbeiteten
Ergebnisse, soweit sie Abweichungen von der Norm betreffen,
zusammengestellt. In dieser Tabelle wurden allerdings die
zahlreichen Arbeiten, in denen die zitierten Befunde nicht
bestiitizt werden konnten, ebensowenig aufgenommen, wie
einhellige Berichte iiber Normalwerte.

Wir selbst fanden bei 18 von 20 der von uns untersuchten
Patienten deutliche Abweichungen von der Norm, speziell im
Liquor cerebrospinalis, dessen AS-Gehalt signifikant ver-
ringert war; diese Verminderung war vor allem auf Glu,
Glu-NH,, Gly, Ileu, Phe und Lys zuriickzufiihren. AuBerdem
waren der Pyruvat- und der «-Ketoglutaratspiegel vermindert,
die Aktivititen der Transaminasen gegeniiber den Kontrollen
erhoht. Tm Serum war bei normaler Gesamt-AS-Konzentration
der Gehalt an Asp, Arg und Lys statistisch signifikant ver-
ringert, GOT war normal, GPT leicht erhoht.,
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Tabelle 7. Die Aminosiurezusammensetzung von Ligquor und
Serum des Patienten S.H. zu verschiedenen Zeitpunkten der
Therapic (Werte in mg- % bzw. mE/ml); vgl. Tabelle 1

Der Nervenarzt

Auf Grund dieser Befunde ist zuniichst festzustellen, daB
die Verinderungen in Liquor und Serum nicht parallel gehen,
Dieser Umstand deutet darauf hin, daB es sich um Stérungen
des Zellstoffwechsels handelt, die nicht ubiquitir sind, sondern

Liquor Serum lokal auftreten. Allgemein kann zumindest eine partielle
—_ 14. Tac ok 14.Ta Kompensation im Serum relativ leicht stattfinden; das Gleiche
¥RIner a8 FOILER 48 ist jedoch im ZNS nicht méglich, da die Hirnschrankensysteme
G LAS 137 14.0 911 28.8 eine freie Aufnahme von Nihrstoffen wie Glucose und Amino-
“BERIALAS L # s S séiuren nicht gestatten. Letztere Behauptung erscheint durch
GoT 12,0 14,0 21,5 9,5 Tabelle 9 erhiirtet: Es ist der Quotient
1 1 e Ko 55 25
Gl 4’3_ & l"”: L': Konzentration der AS im Serum
}’}T}: 3:,13,; :::_!gi []j,gﬁ (1'::;3 Konzentration der AN im Liquor
Glu-NH, 1,79 1.83 2,60 5,29 tir zahlreiche Aminosiiuren bei ALS-Patienten hoher als bei
Qer 0,99 0.87 0,40 1,51 I.\Iorma.lpe_raonen, was — aufer fii}' Glutaminsiiure — besonders
Thr 0,56 0,34 0.57 1,67 fiir essent-_lelle Aminosiuren zutrifft.
Cys 0,22 = F = Verminderte Glu-Konzentration findet man im ZNS grund-
Met 0,05 o 0,16 0,25 sitzlich dann, wenn die Glucoseverwertung der Gehirnzellen in
. _ i irgend einer Weise gestort ist. Die geringen Konzentrationen
Gly 1,73 1,27 0,75 l,la-i der meisten der ithrigen AS im Liquor kénnten darauf zuriick-
éla Us?g 0,51 0,57 0,99 zufiithren sein, daB zuwenig Energie zum aktiven Transport der
Val 0,22 0,12 0,25 “!‘f§ AS vom Serum in das ZNS zur Verfiigung steht. Sind die
Leu 0,16 0,09 0,40 0,55 Konzentrationen der AS sehr niedrig, sinkt auch der Umsatz
lleu 0,03 0,06 0,19 0,34 dieser Stoffe, woraus niedrige Werte fir Glu-NH,. das die
Tyr 0,15 0,35 0,26 0,44 Hauptmenge des vom ZNS abgegebenen Aminostickstoffs
Phe 0,13 0,10 0,34 0,58 enthilt, resultieren. Eine verminderte Resorption von Amino-
o _ . sduren kénnte zu einer vermehrten Synthese im ZNS selbst
A‘:g 0,65 0,95 0!.9“ 1,13 Anlal geben, wodurch der Bedarf an Ketosiuren zusitzlich
His 0,52 0,75 1,30 0,89 erhéht ist; die erhdhte Aktivitit der Transaminasen fiigt sich
Lys 0,61 0,31 0,68 0,97 in dieses Bild ein. i
Tabelle 8. Von verschiedenen Auloren erhobene biochemische Befunde bei Patienten mit ALS
Befund Zahl der Patienten Literatur
untersucht  gestért
Liquor Nicht himoglobingebundenes Eisen erhoht 4 1 Kjellin, 1967
cerebro- 1 1 Still et al., 1969
spinalis Gesamt-Aminosduren erniedrigt vor allem Glu, 20 18 Simanyi et al., 1969
G1-NH,, Ala, Val, Tyr, Lys und Ileu
Serum Aktivitiit der Leucinaminopeptidase erhéht 5 5 Quick et al., 1967
bei normaler dmylaseaktivitiit verstiirkte Reaktion 3 3 Araki et al., 1967
auf Neostigmin
erhohte Aktivitit der GOT und GPT 94 94 Sercl et al., 1967
gestorte Glucosetoleranz: Steinke et al., 1964
anormale Reaktion auf Tolbutamid 15 15
anormale Insulintoleranz 13 13 Quick, 1967

(Glucosetoleranz wie bei Diabetikern

normale Glucosetoleranz, aber starker Pyruvatanstieg 36 15

nach Glucosebelastung

vermindert 1¥1J-T'rioleinresorption bei
normaler 8.7 -(Olsdureresorption
Albumine vermindert,

Globuline erhéht

Gesamt.- W erhéht

verminderte Arginintoleranz
verminderter Gehalt an Ala, T'yr und Lys

60% der unter- Jonasecu. 1964

suchten Fille

Cumings, 1962

5 5 Quick et al., 1967

Quick et al, 1967;
Bauman, 1962;

Cumings, 1962
Jonasecu et al., 1961

— — Poser et al., 1964

20 11 Simanyi et al., 1969

125 —

Tabelle 9. Vergleich der Quotienten
Konzentration der AS im Sernm
Konzentration der AS im Liquor
bei Normalpersonen und ALS-Patienten fiir einige Aminosduren

Kontrollpersonen ~ ALS.Patienten

XN jK:tﬁ N 5};_—_‘.—3 :EP_‘,’EK
Gesamt-AS 40 47+ 1,8 18 38-+156 —0,9
Glu 40 2,0+ 1.6 18 460 -+ 45848
Cys 13 4.04£22 10 7,048 + 3,08
Ilen 10 53-L28 10 8,74-4,8 + 3,48
Arg 39 21117 14 39138 [1,88
Lys 37 28.L17 15 34421 10,68

# Bei Patienten hat das AS-Verhiiltnis zugunsten des
Serums zugenommen.

Die Konzentrationen der AS im Serum sind ebenfalls
geringer als bei Gesunden. Ob es sich hier um eine primiire
Resorptionsstorung aus dem Verdauungstrakt handelt, um
einen Defekt der renalen Riickresorption, oder ob andere
Ursachen vorliegen, IiBt sich nicht sagen. Jedenfalls berichtet
Cumings (1962), daB bei 6 von 8 der von ihm untersuchten
Patienten eine - Aminoacidurie vorlag.

Die hier mitgeteilten Befunde zeigen deutlich, daB bei ALS
die neurologischen Erscheinungen mit schwerwiegenden bio-
chemischen Defekten einhergehen. Es ist anzunehmen, daB
eingehende Untersuchungen dieser Abweichungen auch zur
Kliirung der Atiologie der Erkrankung beitragen werden.

Zusammenfassung. 1. Bei ALS-Patienten ist der Amino-
siiurehaushalt im ZNS gestirt: Die Konzentrationen der
Aminosiduren im Liquor cerebrosponalis, speziell von Glu,
Glu-NH,, Gly, Ileu, Phe und Lys sind vermindert, desgleichen

>
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die der o-Ketosiuren BTS und KGS. Die Aktivitiiten der
Transaminasen GOT und GPT sind erhoht.

2. Eine Korrelation zu Dauer und klinischer Verlaufsform
der Erkrankung konnte nicht gefunden werden.

3. Die Storungen werden durch therapeutische Interven-
tion nicht behoben.

4. Auch im Serum liegt die Konzentration zahlreicher
Aminosiuren an der unteren Grenze der Norm; eine statistisch
signifikante Abnahme wurde jedoch nur fiir Asp, Arg und Lys
gefunden. Die Storung des AS-Haushaltes im ZNS spiegelt sich
somit im Serum nur in einer sehr beschriinkten Weise wider.
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