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In einer fritheren Untersuchung (1) konnte gezeigt werden, daB zum Ge-
burtstermin ein deutlicher Unterschied der Lipoproteinverteilung im miitter-
lichen, bzw. im kindlichen Plasma besteht; die hoheren S¢-Klassen der »low
density lipoproteins kommen namlich — im Gegensatz zum miitterlichen
Blut ~ im Nabelschnurblut nur in Spuren vor. Aus einer weiteren Untersuchung
(2) ergab sich, daB es bei Neugeborenen sehr rasch, namlich innerhalb der ersten
24 Stunden nach der Geburt, zu einer Verschiebung der erwihnten Lipoprotein-
verteilung in Richtung derjenigen beim Erwachsenen kommt. Fiir die Inter-
pretation dieser Ergebnisse wurden einerseits die besonderen Permeations-
bedingungen fiir Lipoproteinmolekiile durch die plazentare Barriere herangezo-
gen, es wurde aber auch als Ursache ein unterschiedlicher Lipoidstoffwechsel im
miitterlichen und kindlichen Organismus in Betracht gezogen. Inzwischen
ha}ben Hdesrepr und Linpquisr (6) die Aktivierbarkeit des Lipoprotein-
L_lpase-Systems durch Heparin bei Neugeborenen gepriift, und festgestellt, das
diese sich praktisch nicht von der beim Erwachsenen unterscheidet. SANDHOPER
et al. (7, 8) andererseits fanden bei Schwangeren eine stark verminderte Aktivier-
barkeit des Lipoprotein. Lipase-Systems, allerdings mit einer anderen Methode
als HO6sTEDT und LiNpquist.

In Ergénzung der eigenen fritheren Untersuchungen iiber die Unterschiede
im Lipoproteinhaushalt von Mutter und Neugeborenem und in Ergéinzung der
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Befunde von SANDHOFER und Mitarb. erschien es angezeigt, im Hinblick auf die
Besonderheiten des Lipoidstoffwechsels die Frage der Aktivierbarkeit des Lipo-
protein-Lipase-Systems zum Geburtstermin unter Anwendung der exakten
Extrapolationsmethode von BoBERG und CArLsoN (3), wie sie HoasTrEDT und
TanpQuist (5) angewendet haben, zu prifen.

Methodik

Versuchspersonen und Gewinnung der Blutproben zur Bestimmung der
Lipoprotein- Lipase- Aktivitit

6 klinigch gesunde Schwangere im Alter von 19 bis 38 wurden fiir die Untersuchung
herangezogen. Fiir die Bestimmung der Aktivierbarkeit des Lipoprotein-Lipase-Systems
wurde fiir jeden untersuchten Zeitpunkt folgendermaflen vorgegangen:

Nach Abnahme von Niichternblut wurden intravenss 10 B. Heparin pro kg Korper-
gewicht injiziert, anschlieend wurden 10, 20 und 30 min. vom Zeitpunkt der Heparingabe
je 10 ml Blut durch Venenpunktion gewonnen. Die einzelnen Blutproben wurden durch
10 E. Heparin ungerinnbar gemacht. Unmittelbar nach der Abnahme wurde das Blut
zentrifugiert und das Plasma fiir die weiteren Bestimmungen verwendet.

Die einzelnen Zeitpunkte, zu denen die Lipoprotein-Lipase-Aktivitit gepriift wurde,
waren:

1. zum Geburtstermin (,, Vorwerte*),

2. 30-48 Stunden post partum (,,Nachwerte 1),

3. 86-108 Stunden post partum (,,Nachwerte II‘),
4. 156-160 Stunden post partum (,,Nachwerte I11).

Bestimmung der Lipoprotein-Lipase-Aktivitit

Die Durchfithrung der Bestimmung erfolgte im wesentlichen nach den Angaben von
Borrre und CarLsowN (3), sowie DoLxk (4). Als Substrat wurde eine 20%ige Emulsion von
Baumwollsamenol (cotton oil) in 10%igem Rinderalbumin verwendet. Hierzu wurde das
0! durch Waschung mit 0,5 n NaOH und anschlieBend Ather gereinigt. Zur Herstellung der
Tmulsion erfolgte Schiitteln des Ols im Rinderalbumin bei 37° C durch eine Stunde.

Tabelle 1
Nachwerte
Paticntin Vorwerte I 13 11T
(30-48 h) (86-108 h) (158-160 h)
Mikro-Aquivalente/ml/min.
R. L. 0,0120 0,0092 0,0170 0,0158
M. Z. 0,0105 0,0087 0,0125 0,013
AP, 0,0096 0,0068 0,0104 0,0108
Ch. S. 0,0092 03,0063 0,0080 0,010
H. K. 0,0085 0,0049 0,0075 0,0087
E. B. 0,0075 0,0042 0,0075 0,0085
Mittelwerte 0,0095 0,0067 0,0106 0,0111
+ 8 0,0016 0,0020 0,0038 0,0028

Normalwerte nach HoastEDT
u. Linpquist (5):

Erwachsene 0,034 4- 0,013
Neugeborene 0,032 4- 0,012
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1,5 ml Pasma wurden mit 0,4 ml Substrat und 0,1 ml 0,4 molare'n Tris-Puﬂ’efs gg-
mischt, wobei sich ein pr von 8,8 ergab. Dieser Ansatz wurde 1 Stunde b€'¥l 37° C gescbuttelt-

Zur Extraktion der freigesetzten Fettsiuren wurden 10 mi Extraktionsflissigkeit nach
DoLz (4) zugesetzt und nach etwa 5 min. Stehen 4 ml aqua dest. +6 ml Heptan zugegeben
und nach Schiitteln absetzen gelassen. Die in der Heptanphase enthalten.en freien Fe.tt-
siuren wurden titriert. Die Ergebnisse der Titration wurden in Mikrodquivalenten freier
Fottsiiuren, die pro ml Plasma pro min, freigesetzt wurden, ausgedriicks. )

Die Lipopmtein-Lipase-Aktivitii.t wurde durch Extrapolation auf den ) Ze!t;)unkt .0
ermittelt. Hierzu wurden die Ergebnisse des 10-min.-, 20-min.- und 30_-1¥11n.-“ ertes in
einem halb-logarithmischen Koordinatensystem, dessen Abszisse die Zeit und dessen
Ordinate den Logarithmus der Mikrodquivalente ergab, eingetragen. Durch die 3 I?unkte
wurde eine Gerade gelegt, deren Schnittpunkt mit der Ordinate den Grad der Aktivierbar-
keit des Lipoprotein-Lipase-Systems kennzeichnet.
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Abb. 1. Aktivierbarkeit des Lipoprotein-Lipase-Systems der Frau zu verschiedenen Zeitpunk
ausgedriickt in Prozenten des jeweiligen Ausgangswertes ante partum im Vergleich zu dem
Nengceborenen,
Abszisse: Zeit post partum in Stunden

Ordinate: links: Prozente des jeweiligen Ausgangswertes

rechts: ¢ Aq./ml/min, ftir den Mittelwert der Ausgangswerte und die Schwankungs-

breite beim Neugeborenen
O Mittelwerte

-------- Grenze der mittleren quadratischen Abweichung &

ten post partum
Verhalten beim

Ergebnisse

Tabelle 1
fir die unter,
vorganges sj

gibt die Ergebnisse der Priifung der Lipoprotein-Lipase- Aktivitit
suchten 6 Frauen wieder. Dic Vorwerte vor Einsetzen des Geburts-
) nd mit einem Mittelwert von 0,0095 ¢ Aq. (Mikro-Aquivalente)/ml/
min. gegeniiber den von HéasTenT und Linpquist (5) gefundenen Mittelwerten
bei Neugeborenen sehr stark erniedrigt. Zwischen dem 1. und 2. Tag post
partum sinkt die Lipoprotein-Lipase- Aktivitit weiter ab und erreicht damit
einen Tiefpunkt. In der olge kommt es wieder zu einem Anstieg, der bereits am
4. Tag iiber den Ausgangswert fiihrt und am 7. Tag weiter zugenommen hat.
Abb. 1 stellt die Ergebnisse graphisch dar. Zur besseren Verdeutlichung der
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Anderung der Lipoprotein-Lipase-Aktivitdt wurden hier zur Mittelwerthildung
und Berechnung der Streuung nicht die Absolutwerte der nach Heparin erreich-
baren Lipoprotein-Lipase-Aktivitdt herangezogen. Es wurden vielmehr die
jeweiligen Ausgangswerte der verschiedenen Versuchspersonen als 1009/
gesetzt und die zu den jeweiligen Zeitpunkten bestimmten Werte in Prozenten
des zugehérigen Ausgangswertes ausgedriickt. Die so gefundenen Mittelwerte
zeigen die bereits vorher beschriebene Tendenz. Zum Vergleich ist der von
HoéasTEDT bestimmte Mittelwert der Lipoprotein-Lipase-Aktivitdt mit seinem
Streuband ebenfalls eingezeichnet. Auch hier wurden die Werte, auf den mitt-
leren Ausgangswert der eigenen Untersuchung bezogen, in Prozent ausgedriicks.

Die statistische Uberprifung der gefundenen Schwankungen der Lipo-
protein-Lipase-Aktivitit mit Hilfe des t-Tests (LINDER, 6) ergab signifikante
Unterschiede. Wenn man die absoluten Zahlen heranzieht, dann ist der Unter-
schied zwischen den Vorwerten und den Nachwerten I mit P < 0,05 gesichert,
der Unterschied zwischen den Nachwerten IT und I entspricht etwa einem P
von 0,05 und der Unterschied zwischen den Nachwerten IT und IV ist mit
P < 0,01 gesichert. Zieht man allerdings die Ergebnisse, ausgedriickt in Pro-
zenten der Ausgangswerte, zur statistischen Beurteilung heran, dann wird der
storende EinfluBl der individuellen Streuung eliminiert; das rgebnis wird deut-
licher, das Absinken der Nachwerte I gegeniiber den Vorwerten ist mit P < 0,001,
das Ansteigen der Nachwerte IT gegeniiber I mit P <C0,01 und das Ansteigen
der Nachwerte III gegeniiber den Nachwerten I mit P << 0,001 gesichert. Auch
die Erhohung der Nachwerte II1 gegeniiber den Vorwerten ist mit P < 0,05
signifikant.

Diskussion der Ergebnisse

Die vorliegenden Untersuchungen bestétigen die bereits bekannte Tatsache,
daB die Aktivierbarkeit der Lipoprotein-Lipase durch Heparin bei der Schwan-
geren erniedrigt ist. Es fallt jedoch auf, dafl diese Verminderung der Aktivier-
barkeit bei weitem nicht so extrem ist, wie diese nach den — allerdings mit einer
weniger verlifilichen Methodik bestimmten — Werten von SANDHOFER et al.
(7, 8) zu erwarten war, fanden doch diese Autoren Werte zwischen 10 und 19,
der Norm. Die eigenen Ergebnisse, die im Durchschnitt vor dem Geburtstermin
bei der Schwangeren etwa 1/3 der normalen Aktivierbarkeit des Lipoprotein-
Lipase-Systems feststellten, fiigen sich den fritheren Beobachtungen von
AUERSwALD et al. (1} gut ein, da das Lipoproteinspektrum der Gebérenden
zwar an der oberen Grenze der Norm gefunden wird, aber weder eine extreme
Verschiebung des Verhiltnisses der ,low density” und ,high density lipo-
proteins* zeigt, noch extrem erhoht ist. Es ist durchaus vorstellbar, daf} eine
zwar deutlich, aber nicht tibermifig verminderte Aktivierbarkeit des Lipo-
protein-Lipase-Systems gerade noch ausreicht, um einen leidlichen Kléireffekt
sicherzustellen. Das Verhalten der Aktivierbarkeit der Lipoprotein-Lipase in
der ersten Woche post partum zeigt einen signifikanten Abfall zwischen dem 1.
und 2. Tag. Die Ursache hierfiir kénnte im Blutverlust der Gebirenden und
einer nachfolgenden voriibergehenden Verdiinnung des Plasmas durch Fliis-
sigkeitseinstrom aus dem Intestitialfliissigkeitsraum liegen. Dann kommt es zu
einem Wiederanstieg, der bereits am 4. Tag tiber den Ausgangswert hinausfithrt
und am 7. Tag eine weitere ansteigende Tendenz erkennen lif3t. Der Einwochen-
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wert post parbum stimmt gréBenordnungsmiaBig mit dem Befund von Sanp-
HOFER et al. {iberein. . .

Wenn man das Verhalten des Klirsystems bei der Schwzmgerl?n, wie es sleh.
aus den eigenen Untersuchungen ergibt, mit demjenigen des Xlarsystems bei
Neugeborenen, wie es HogsrEpT und Linpquist (5) beschrieben ha.mpen, ver-
gleicht, dann kann dieges Verhalten zux Interpretation der seinerze.lngen Be-
obachtungen von AUBRWALD et al. (1) herangezogen werden,‘ daB im Nabel-
schnurblut gegeniiber dem miitterlichen Blut eine Lipoprotemvernl'mdgrllng
und ein Konzentrationsunterschied der Lipoproteine besteht, wobei mit ab-
nehmender Dichte die Lipoproteine im Nabelschnurblut gegeniiber dem miitter-
lichen Blut zunehmend vermindert sind. Das Verhalten des Klirsystems auf der
mitterlichen Seite der plazentaren Barriere 1aBt dort keine itbermiBig hohen
Lipoproteinkonzentrationen erwarten, so daB} zusammen mit der zu erwartenden
geringen Permeahilitit der Plazentaschranke fiir Lipoproteine kaun.l be-
trichtliche Mengen von ,,Jow density lipoproteins® im kindlichen Orgamsml}s
anfallen kénnen. Wenn man noch dazu berticksichtigt, daff zum Gebm:tste‘rmm
bereits ein gut aktivierbares Lipoprotein-Lipase-System aunf der kindlichen
Seite vorliegt, dann erscheint die Besonderheit des Lipoproteinspektrums im
Nabelschnurblut erklirlich. Die friiheren eigenen Untersuchungen (2) tiber die
allméhliche Normalisierung dieses Spektrums beim Siugling in den ersten
Lehenstagen zeigt weiter, da8 bei Belastung mit Lipiden, wie sie von der ersten
Nahrungsaufnahme an suftreten, das Klirsystem des Neugeborenen so wie di&s
des Erwachsenen in der Lage ist, eine Regulierung des Lipoproteinspektrums in
Analogie zu dem des Erwachsenen sicherzustellen.

Zusammenfassungy

Bei 6 klinisch gesunden Frauen wurde die Aktivierbarkeit, des Lipoprotein-Lipase-
Systems durch Heparin unmittelbar ante partum und etwa I, 4 und 7 Tage post partum
untersucht. Die vor der Geburt mit 0,0095 4 Aq./ml/min. (s = -+ 0,0016) gegeniiber den
Normalwerten sowoh! des Erwachsenen wie such des Neugeborenen erniedrigten Werte
sinken am 2. Tag post partum auf den Tiefpunkt mit 0,0087 2 Aq./ml/min, (s = 4 0,020)
ab und zeigten von da an wieder ansteigende Tendenz, die am 8. Tag iber die Auvsgangs.
werte hinausfiihrte, Der Unterachied in der Aktivierbarkeit desLipoprotein-Lipase-Systems
bei Gebérenden und Neugeborenen wird zur Interpretation des frither Deschriebenen
Untersohiedes zwischen deren Lipoproteinspektren herangezogen,
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