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. inseitige Erndhrung lich. ‘L ;. i
. Bestimmte Medikamente Risikofaktor fur Gefal3erkrankungen

Untersuchungsmaterial

Homocystein-Spezialréhrchen: Literatur

Stanger O et al. Konsensuspapier der D.A.CH.-Liga H
S-Monovetté® Homocysteine 9NC/2.9 m mocystein Homocystein Gber den rationellen klingsth
(Fa. Sarstedt Probenstabilitat tber einen Zeitraum Umgang mit Homocystein, Folsaure und B-Vitaminen be
von 6 h bei Raumtemperatur, bzw. 48 h bei 4° C. kardiovaskularen und thrombotischen Erkrankungen -

City-Labor-ServiceBestellnummer: 224 Richtlinien und Empfehlungen. J Kardiol 2003; 10048.

oder Herrmann W. Hyperhomocysteinamie, B-Vitamin-Mangel ' 'I

und Gefal3- sowie neurodegenerative Erkrankungem. In

® .
VACUETTE HomOCyStem 2ml _— i Thomas (Hrsg.) Labor und Diagnose, 7. Aufl., 2007.
(Fa. Greiner Bio-Ong Probenstabilitat bei Raum-

temperatur mindestens 6 Stunden, bei 4°C bis zu 72
StundenCity-Labor-ServiceBestellnummer: 135

Labor Dr. Fenner und Kollegen
Medizinisches Versorgungszentrum fir Labormedimthtdumangenetik

oder Dr. med.Claus Fennere Dr. med.Thomas Fennere Dr. med.Ernst Krasemann
. . Dr. med.Ines Fennere Prof. Dr. medHolger-Andreas Elsner
1 ml Serum oder EDTA- Plasma (abzentrlfuglert) Prof. Dr. medJorg Steinmanne Dr. med.Carmen Lensing

Prof. Dr. medHerbert Schmitz « Dr. med.Eva Otzipka
Facharzte flir Laboratoriumsmedizin, Mikrobiologidnfektionsepidemiologie,
Hygiene und Umweltmedizin, Transfusionsmedizin thonangenetik

In Praxisgemeinschaft mit In Kooperation mit
Dr. med.Thilo Hartmann Dr. rer. natEckart Schnakenberg
Facharzt fur Pathologie Pharmako- und Toxikogenetik

BergstraBe 14 - 20095 Hamburg - Tel.: (040) 30955 Fax: (040) 30955 - 13
DAC-ML-0057-08-21 e-mail: fennerlabor@fennerlabor.de ¢ Internet: Hitypgvw.fennerlabor.de




In zahlreichen epidemiologischen Studien wurde -hach
gewiesen, dass eindyperhomocysteinamie ein un-
abhangiger Risikofaktor fur die Entwicklung einer
Atherosklerose im Bereich der koronaren, zerebralen

und peripheren Gefal3e sowie vendser Thrombosen ist.

Dariiber hinaus wurde ein Zusammenhang zwischen
erhéhten Homocystein- / niedrigen Vitamirg-,BB,
sowie Folsaurespiegeln, und kognitiven Stérungen bz
neurologisch-psychiatrischen Erkrankungen beschrie-
ben.

Homocystein ist eine toxische Aminosaure, die als Z
schenprodukt des Methioninabbaus entsteht. Zwei
Hauptstoffwechselwege des Homocysteins sind be-
kannt: die Remethylierung zu Methionin verlauftavit
min B> und Folsaure- abhangig und ist wichtig, um
das Methioninreservoir in der Zelle zu erneuerreiin
nem zweiten Stoffwechselweg wird Homocystein durch
das Vitamin Bs-abhangige Enzym Cystathion— Syntha-
se Uber Cystathion zu Cystein abgebaut
(Transsulfurierung).
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Abb. 1. Abbauwege des Homocysteins (vereinfacht).

Der Homocysteinmetabolismus in kardiovaskularen
Zellen ist ausschlieBlich auf die Folat— und Vita-

min B 1~ abhéngige Remethylierung angewiesen, da in
den Endothelzellen menschlicher Gefal3e bislange kein
Transsulfurierung nachgewiesen wurde. Aufgrund der
fehlenden Abbaumdéglichkeit zu Cystein kann die

Homocysteinsynthese den Zellexport Ubersteigen und

eine spezifische Zellschadigung bis hin zum Zedlunt
gang verursachen. Des weiteren kommt es bei erhdhte
Homocysteinspiegel zum Verlust der antithrombogésch
Endothelfunktion. Den meisten der bekannten Schadi-
gungen liegen dabei homocysteinvermittelte oxidativ
Stressbelastungen zugrunde. Neben der Bedeutung als
eigenstandiger Risikofaktor ist Homocystein samsiti-

ver diagnostischer Parameter fir Folat-, Vitamin B

und Vitamin Bs- Mangelzustande.

Eine assoziiertRisikoerhohung als kardiovaskularer
Faktor ist ab einem Homocysteinwert von etwa 10
pmol/l in einer linearen Dosis— Wirkungsbeziehung und
ohne Schwellenwert darstellbaledes pmol/l Homo-
cysteinanstieg ist mit einer 6-7 prozentigen Risila-
héhung verbunden. Die Wertigkeit von Homocystein
als Risikofaktor entspricht etwa der des Raucheles o
der Hyperlipidamie. Metaanalysen errechnen fir Homo
cystein mindestens 10 % des Gesamtrisikos fur athe-
rothrombotische Gefalierkrankungen.

Bei 5-10 % derAllgemeinbevdlkerung und bei bis zu
40 % derPatienten mit GefalRerkrankungen ist mit
einer moderaten Hyperhomocysteindmie ( >12 pmol/l)
zu rechnen. Ab dem 40. Lebensjahr missen ca. 5% d
Méanner und ca. 33 % der Frauen mit einer KHK rechne
Deshalb solltauch bei Gesunden spatestens mit dem
50. Lebensjahr der Homocysteinspiegel bekannt sein.
Weitere Zielgruppen fir Homocysteinbestimmung sind
Risikogruppen fur GefalRkomplikationen und Vitamin-
mangelzustande ( siehe umseitige Tabelle).

Bei Patienten mit manifester Gefal3erkrankung bzw.
bei Hochrisikopatienten ist eiHomocysteinspiegel
<10 pmol/l anzustreben.Bei Konzentrationen >12
pmol/l sollten neben einem Vitaminmangel auch
Nieren— und Schilddriisenfunktionsstérungen aus-
geschlossemverden.

Therapiert wird die Hyperhomocysteinamie bei
Vitaminmangel mittels Vitaminsupplementation.

Manifeste Risikogruppen fiir Gesunde iiber 50 Jahre
GefiRerkrankung Herz-Kreislauf- Risikogruppen fiir
Erkrankungen Vitaminmangel

‘ Homocystein-Bestimmung ‘

‘ Therapie

‘ ‘ wenn > 10 pmol/l ‘ ‘ wenn > 12 pmol/l ‘

Prophylaxe (Option)
‘ Folsaure: 0,2-0,8 mg, Vitamin B, 3-100 g (Uber 60 Jahre: 100 ug), ‘

Vitamin Bg: 2-6 mg

‘ Kontrolle nach 4-6 Wochen ‘

> 10 pmolll |

|

A 4 Folsaure: 1-5 mg

Therapie weiter Vitamin B,,: 100-600 pg

Vitamin Bg: 6-25 mg

\ <10 ymol/l

Spezialdiagnostik
(bei Therapieversagen)

Abb. 2. Therapieschema nach D.A.CH.-Liga Homodygste

Da Homocystein aus den Erythrozyten nach der
Blutentnahme freigesetzt wird (ca. 10% artifiziel-
ler Anstieg des Homocysteinspiegels pro Stunde
nach Blutentnahme) ist die Praanalytik von gro-
Ber Bedeutung. Es ist daher die Verwendung von
speziell stabilisiertem Vollblut (siehe Rickseite)
zu empfehlen. Ebenso kann die Bestimmung aus
innerhalb von 30 Minuten nach Entnahme ab-
zentrifugiertem Serum oder EDTA-Plasma erfol-
gen.

Indikationen
Zielgruppen fur eine Homocystein-Bestimmung
nach Risikoeinschatzung

Patienten mit manifesten GefaR3erkrankungen:

. Koronare Herzkrankheit

. Myokardinfakt

. Atherosklerose der A. Carotis

. Atherosklerose der Hirnarterien
. Vendse Thrombose

. Pulmonalarterienembolie

. pAVK



