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Experimentelle Untersuchungen zur Steigerung
der Laktatdehydrogenase-Aktivitit des Harnes

_Im Harn des Menschen und verschiedener Versuchs-
tiere (Hund, Katze, Kaninchen, Meerschweinchen, Ratte)
15.t regelmissig eine Laktatdehydrogenase-(LDH-)Alkti-
Vlfiﬁt nachweisbar!, Zahlreiche Nierenerkrankungen be-
Wwirken eine Steigerung der LDH-Aktivitit des Harnes;
die Vermutung, dass vor allem maligne Prozesse im
Bereich der Niere oder der ableitenden Harnwege zu
éner erhéhten LDH-Ausscheidung fiihren 2, hat sich nicht
beS_téitigtlvs. Da die Rattenniere enzymbhistochemisch ein
Weitgehend gleiches Verhalten der LDH zeigt wie die
Niere des Menschen® sollen im folgenden die Verdnde-
fungen der LDH-Aktivitit des Rattenharnes nach Aus-
16sung verschiedener Nierenschiden besprochen werden.

Matevial wund Methoden. 1. Versuchstiere. Mannliche
Albinoratten (Sprague-Dawley) von 250 g Korpergewicht
erhielten tiglich 10,0 ml Wasser mit der Schlundsonde
Verabreicht, um eine Ausscheidung méglichst gleich-
Mmissiger Harnmengen zu erzielen. Der Harn der Tiere
Wwurde in Stoffwechselkifigen aufgefangen und in 24-h-
Portionen untersucht. Die Bestimmung der normalen
LDH-Aktivitat im 24-h-Harn erfolgte bei 40 Ratten.

2. Nierenschidigung. (a) Vaskulirer Schock: Bei 10
Ratten wurde ein anaphylaktischer Schock ausgelost
(-’_\ntigen: Humanalbumin), bei weiteren 10 Tieren erfolgte
die Auslésung eines anaphylaktoiden Schocks. Einzel-
heiten der Methodik wurden an anderer Stelle berichtet?.
. (b) Toxische Nierenschidigung: 15 Ratten erhielten
Lp. Injektionen von 250 mg Natriumtetrathionat/kg
ISfirpergewicht (Losungsmittel: physiologische Kochsalz-
losung ; Injektionsvolumen: 1,0 ml). Zehn Kontrolltiere
erhielten 1,0 ml physiologischer Kochsalzlésung i.p.

(c) Hypokaligmische Nephrose (vgl. ¢): 10 Ratten
Wurden 14 Tage lang kaliumarm ernédhrt und erhielten zu-
sdtzlich noch einen Ionenaustauscher {Natrium-Poly-
Styrensulfonat, K-Ionen-Entferner) mit der Schlund-
sonde verabreicht. (Einzelheiten der Methode sollen an
anderer Stelle gemeinsam mit HOHENEGGER publiziert
Wwerden.) v

3. Bestimmung der LDH-Aktivitit im Harn. Funf ml
der 24-h-Harnportion wurden 3 h gegen fliessendes Was-
Ser dialysiert und anschliessend 15 min bei 3000 rpm
Zentrifugiert. Die Bestimmung der LDH-Aktivitit er-
folgte mit der Testkombination der Fa. Boehringer,
Mannheim. 0,1 ml dialysierter Harn wurden mit 3,0 ml
0,05 A7 Phosphatpuifer pH 7,5 mit 0,0003 M Pyruvat und
mit 0,05 ml einer 0,000M wissrigen NADH-Losung in
finer Kiivette zusammengemischt und die Extinktion
bei 340 nm abgelesen. Nach 1 min, nach 2 min und nach
3 min wurde erneut die Extinktion bestimmt. Die durch-
Schnittliche Extinktionszunahme/min ergibt mit 5053
multipliziert die mU LDH-Aktivitit in 1 ml Harn, Simt-
liche Ergebnisse wurden auf die 24-h-Harnmenge bezogen.

Ergebuisse. Die Ergebnisse sind in der Tabelle zusam-
Mengestellt. Die i.p. Injektion von 1,0 ml physiologischer

Aochsalzlgsung bewirkt keine Anderung der LDH-Aktivi-
tit des Harnes (24-h-Wert). .

5 Diskussion. Ebenso wie andere Enzymaktivititen (vgl.

und ?) stammt auch die LDH-Aktivitit des Harnes unter
Normalen Bedingungen aus den Tubuluszellen der Niere

'lauserung, Sekretion). Das Nierengewebe zeigt die
héchste LDH-Aktivitit aller Organe®?. Beim vermehrten

ugrundegehen LDH-reicher Nierenepithelien, bei Sto-

Tungen der Permeabilitit dieser Zellen, bei Proteinurie
(A“SScheidung von Serum-LDH) und bei Auftreten von
_LeukOZyten oder Erythrozyten (LDH-reicher Blutzellen)
M Harn kann eine Erhthung der LDH-Aktivitat des

arnes erfolgen (vgl. ).
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Die LDH-Aktivitdt des Rattenharnes nach Ausldsung verschiedener

Nierenschidden
Versuchstiere Zahl mU LDH- Zunahme
und Bedingungen Aktivitit im
24-h-Harn

Normale Ratten 40 117 4- 23 -
Vaskulirer 20 570 4- 180 390%,
Schock (P< 0,001!)
Natriumtetrathionat
ohne Hidmaturie 10 7314 170 520%

(P<< 0,0011)
mit Himaturie 5 3410 4 1830 28209,
Hypokalidmische 10 543 4 210 360%,
Nephrose (P<< 0,005

Die hypoxische Nierenschidigung nach Auslésung
eines vaskuldren Schocks fiihrt zu Permeabilititsstérun-
gen an den Tubuluszellen und zu vermehrtem Zugrunde-
gehen der Nierenepithelien. Dies erklirt die Steigerung
der LDH-Aktivitdt im Harn. Gleiche Uberlegungen gelten
fiir die beobachtete Erhohung der LDH-Aktivitit des
Harnes bei hypokalidmischer Nephrose. Nach toxischer
Nierenschidigung durch Na-Tetrathionat (Modell nach
11) setzt eine massive Proteinurie ein. Dies ist von einer
starken Erhéhung der LDH-Aktivitit des Harnes be-
gleitet. Noch héhere Aktivititen wurden nach Zustande-
kommen einer Himaturie gemessen (Steigerung bis auf
das Dreissigfache des Normalwertes).

Die angefithrten Ergebnisse fithren zu dem Schluss,
dass bei der Ratte in gleicher Weise wie beim Menschen
eine ErhShung der LDH-Aktivitit des Harnes bei ver-
mehrtem Zugrundegehen oder bei Permeabilitdtsstérun-
gen der Tubuluszellen der Niere, bei Proteinurie und bei
Auftreten LDH-reicher Blutzellen im Harn erfolgt. Die
Art der zu derartigen Verinderungen fithrenden Noxen
scheint ohne Bedeutung fiir das Zustandekommen der
gesteigerten LDH-Ausscheidung im Harn.

Summary. In rat urine, determinations of lactate de-
hydrogenase (LDH) activity were performed. Normal
values ranged between 94 and 140 mU/24 h urine speci-
mens. Experimentally induced renal damage (anaphylac-
tic or anaphylactoid shock; administration of sodium,
tetrathionate; potassium depletion) provoked a statis-
tically significant increase in urinary LDH-activity. The
3 mechanisms by which such an increase might occur are
briefly discussed.
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