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Zusammenfassung 

Es sollte untersucht werden, ob Alkohol in einer Dosis yon 1,22 g/kg und Tag bei 
gesunden Erwaehsenen eine St6rung des Harns/iurestoffwechsels ausl6sen kann. 
Untersucht wurden 6 gesunde M~nner fiber einen Zeitraum yon 10 Tagen. Die 

Probanden erhielten eine purinfreie Formeldi/it. Zus~itzlich wurden 840 mg Adeno- 
sin und Guanin verahreicht. 
Die Harns~urekonzentration betrug am Anfang der Untersuchung 5,3 _+ 1,1 mg/ 

dl. Nach der Alkoholbelastung von 5 Tagen land sieh eine Konzentration yon 
5,6 + 1,2 mg/dl (n. s.). Die Harns~iureausscheidung wurde fraktioniert im Tages- und 
Nachturin gesammelt. Eine Anderung der Harns~ureausscheidung wurde nicht 
gefunden. Die Gesamt-Tagesharns&ureausscheidung betrug am An fang 
568 + 133 rag/24 Stunden. 5 Tage nach Gabe yon l~thanol betrug die Harns~iureaus- 
scheidung 682 _+ 66 mg/24 Stunden. Anderungen der Harnsfiurekonzentration und 
der Harnsfiure-Clearance wurden durch Alkohol ebenfal]s nicht induziert. 

Summary 

Six healthy men received a purine-free formula diet. Uric acid was measured 
from day to day in blood and urine. After an adaptation period of five days, six 
apparently healthy volunteers received ethanol in a dosage of 1.22 g/kg bw for the 
next five days. 
The subjects drank the ethanol between 7 p.m. and 9 p.m. In the beginning the 

uric acid concentration in blood was 5.3 + I.I mg/dl. After five days of testing the 
uric acid concentrat ion was 5.6 -+ 1.2 mg/dl (n.s.). 

No alterations of uric acid el iminat ion during day (7 a.m. and 7 p.m.) and night 
(7 p.m. and 7 a.m.) was observed. 

Uric acid clearance remained constant.  The total  uric acid el imination rate was 
568 + 133 mg/d during the adaptat ion period. After ethanol consumpt ion the uric 
acid el iminat ion was 682 ___ 66 mg/d (n.s.). 

The tested ethanol  consumpt ion  of 100 g/d thus resulted in no significant altera- 
tions. 

SchlOsselwOrter: Harns~ure im Blut, Harns~ureausscheidung,  Athanolwirkung,  
Formeld ia t  purinfrei  

I E i n l e i t u n g  

E i n  Z u s a m m e n h a n g  z w i s c h e n  A l k o h o l a u f n a h m e  u n d  d e m  A u f t r e t e n  
y o n  G i c h t  u n d  H y p e r u r i k ~ m i e  ga l t  b i s h e r  n a c h  e p i d e m i o l o g i s c h e n  U n t e r -  
s u c h u n g e n  (15), n a c h  t i e r e x p e r i m e n t e l l e n  E r g e b n i s s e n  (10, 11, 20) u n d  
n a c h  U n t e r s u c h u n g e n  a m  M e n s c h e n  (1, 5, 6, 19) a ls  ge s i c he r t .  
830 
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I n  d e r  h i e r  d u r c h g e f f i h r t e n  U n t e r s u c h u n g  g i n g  es  zun f i chs t  d a r u m ,  d e n  
a ls  s i c h e r  e r w a r t e t e n  E f f e k t  y o n  A t h a n o l  a u f  d e n  H a r n s f i u r e s t o f f w e c h s e l  
zu  q u a n t i f i z i e r e n .  D i e  A u t o r e n  w a r e n  s e l b s t  s e h r  e r s t a u n t ,  d a b  s i c h  k e i n e  
W i r k u n g  a u f  d e n  H a r n s / i u r e s t o f f w e c h s e l  u n t e r  d e n  g e w f i h l t e n  V e r s u c h s -  
b e d i n g u n g e n  n a c h w e i s e n  lieB. D i e  b i s h e r  b e s c h r i e b e n e n  W i r k u n g e n  d e s  
A l k o h o l s  a u f  d e n  H a r n s / ~ u r e s t o f f w e c h s e l ,  i n s b e s o n d e r e  v o n  L i e b e r  u n d  
s e i n e r  A r b e i t s g r u p p e  (2, 10, 11), b e h a l t e n  a b e r  d e n n o c h  i h r e  Gf i l t i gke i t .  

A u c h  d i e  F r a g e ,  o b  A l k o h o l  e i n e n  G i c h t a n f a l l  a u s l 6 s e n  k a n n ,  o h n e  d e n  
H a r n s f i u r e s t o f f w e c h s e l  zu  v e r ~ n d e r n ,  b l e i b t  u n b e a n t w o r t e t .  B i s h e r  w a r  
m a n  i m m e r  d e r  M e i n u n g ,  d a b  A l k o h o l  f i be r  d e n  E in f luB  a u f  d e n  H a r n s ~ u -  
r e s t o f f w e c h s e l  z u m  G i c h t a n f a l l  ff ihrt .  D i e s e  M e i n u n g  m u B  w a h r s c h e i n l i c h  
r e v i d i e r t  w e r d e n .  M a n  k a n n  s i c h  a b e r  s e h r  g u t  v o r s t e l l e n ,  d a b  d i e  d u r c h  
A l k o h o l  b e w i r k t e  S t e i g e r u n g  d e s  A p p e t i t e s  u n d  d i e  z f ige l lo se  N a h r u n g s -  
a u f n a h m e  w f i h r e n d  d e s  T r i n k e n s  d i e  S t o f f w e c h s e l s t 6 r u n g  v e r u r s a c h e n .  
S o  g e s e h e n  g~ibe es  d e n n o c h  e i n e n  Z u s a m m e n h a n g  z w i s c h e n  A l k o h o l a u f -  
n a h m e  u n d  E n t w i c k l u n g  v o n  H y p e r u r i k / i m i e  u n d  G i c h t .  

II P r o b a n d e n  u n d  M e t h o d e n  

Sechs gesunde Erwachsene erhielten fiber einen Zei t raum von 10 Tagen eine 
purinfreie Formeldi~t.  Dabei  wurden 326 g Kohlenhydrat ,  83 g Fet t  und 87 g Pro- 
tein/Tag verabreicht.  Zusfitzlich erhielten alle Probanden  fiber einen Zei t raum yon 
14 Tagen Adenosin  und Guanin in einer Gesamtdosis  yon 840 mgfrag.  Dabei  
wurden  Adenosin  und Guanin in Form yon Tablet ten e ingenommen (17). Diese 
Dosis wurde  gew/ihlt, weft nach Voruntersuchungen damit  in etwa die normale  
Pur inbe las tung  mit  der  Ern~hrung hergestel l t  werden kann. 

An den Tagen 1 bis 5 war Alkoholkonsum untersagt.  An den Tagen 6 bis 10 
wurden  abends  von 19 bis 23 Uhr  neben der Formeldi~t  auch Alkohol  aufgenom- 
men. Es wurde ein purinfreier  Alkohol  in Form yon Wodka in einer Dosis von 1,22 g 
Alkohol/kg K6rpergewicht  verabreicht.  

Die Harns~urekonzentrat ion wurde  t~glich best immt.  Zur Messung diente die 
Methode yon Boehringer  Mannheim mit  der  Urikase-Katalase-Technik.  Der Varia- 
t ionskoeffizient  ffir die Bes t immung yon Tag zu Tag betrug 4,7 %. Die Richtigkei t  
wurde  mit  Precinorm kontrolliert .  

Die Probanden  mu/3ten fiber den Zei t raum von 7 Uhr morgens bis abends 19 Uhr 
und yon 19 Uhr bis zum anderen Morgen um 7 Uhr den Urin sammeln. Im Urin 
wurden die Harnsaurekonzentra t ion in mg/dl sowie die ausgeschiedene Harns~ure- 
menge in mg/12 S tunden  best immt.  Die Sammlung  des Urins erfolgte fiber den 
gesamten Zei t raum von 10 Tagen. Weiterhin wurde  getrennt  die Harns~iure-Clea- 
rance nach der a l lgemeinen Clearance-Formel bes t immt  (3). Die statist ische Llber- 
prfifung der  Daten erfolgte mit  den Testen nach Kolmogoroff-Smirnow, Bartlett,  
Fr iedman,  Tukey und Wilcoxon-Wilcox. 

III E r g e b n i s s e  

1 Verhal ten  der  Harns~ure  im  S e r u m  

D i e  A u s g a n g s k o n z e n t r a t i o n  ffir  Harns /~ure  i m  S e r u m  b e t r u g  
5,3 + 1,1 mg /d l .  A m  2., 3. u n d  4. T a g  d e r  V o r p e r i o d e  - o h n e  E i n n a h m e  v o n  
A l k o h o l  - b l i e b  d i e  H a r n s ~ u r e k o n z e n t r a t i o n  k o n s t a n t .  A m  5. T a g  s t i e g  s ie  
a u f  e i n e n  W e r t  v o n  7,4 + 2,1 m g / d l  f i b e r r a s c h e n d  an .  D i e s e r  T a g  w a r  s ign i f i -  
�9 k a n t  v o n  a l l e n  a n d e r e n  T a g e n  v e r s c h i e d e n .  N a c h  Z u l a g e  v o n  A l k o h o l  
b e t r u g  a m  1. T a g  d i e  H a r n s ~ i u r e k o n z e n t r a t i o n  4,9 _+ 1,2 mg/d l .  I m  w e i t e r e n  
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Tab. 1. Verhalten der Harns~urekonzentration im Serum bei 6 M~nnern fiber einen 
Zeitraum von 10 Tagen unter  Formeldi~t und  Gabe von Adenosin und  Guanin  in 
einer Gesamtdosis von 840 mgfrag mit und  ohne Alkoholbelastung (1,22 g/kg 
K6rpergewieht). Angegeben sind Mittelwert und StreuungsmaBe bzw. Median oder 
Dezile. Angabe der Serumkonzentrat ion in mg/dl. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
5,3 5,8 5,7 5,5 7,4 Tag 5 unterscheidet 

-+ 1,1 -+ 1,2 + 0,9 +_ 1,1 -+_ 2,1 sich signifikant yon 
allen anderen Tagen 

mit  Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
4,9 4,8 6,5 5,5 5,6 

+ 1,2 _+ 1,2 _+ 1,2 _+ 1,2 -+ 1,2 

Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

Tag 8 unterscheidet  
sieh signifikant yon 
allen anderen Tagen, 
Tag 10 yon Tag 7, 
p < 0,01 

V e r l a u f  k a m  es d a n n  a m  Tag  8 zu e i n e m  s i g n i f i k a n t e n  Ans t i eg .  I n  d e n  
f o l g e n d e n  b e i d e n  T a g e n  fiel a b e r  d ie  H a r n s / i u r e  w i e d e r  a u f  Wer te  y o n  
5,5 + 1 ,2mg/d l  ab. V e r g l i c h e n  m i t  de r  V o r p e r i o d e  e r ga b  s ich  an  k e i n e m  
Tag  e i n e  s i g n i f i k a n t e  E r h b h u n g  des  H a r n s ~ u r e w e r t e s .  Die  E r g e b n i s s e  s i n d  
in  T a b e l l e  1 w i e d e r g e g e b e n .  

2 Harns~ureaussche idung  im  Tagurin 

U n t e r  G a b e  e i n e r  F o r m e l d i ~ t  m i t  840 m g  P u r i n k S r p e r n  in  F o r m  v o n  
A d e n o s i n  u n d  G u a n i n  s te l l te  s ieh  e i n e  T a g e s a u s s c h e i d u n g  u m  330 mg/12 
S t u n d e n  ein.  Die  A u s s e h e i d u n g  w a r  d a b e i  s eh r  pr~izise. N a e h  A u f n a h m e  
y o n  A l k o h o l  i n  d e n  A b e n d s t u n d e n  k a m  es zu k e i n e r  A n d e r u n g  de r  H a r n -  
s~ iu reaus sehe idung .  A u e h  gr6Bere  S c h w a n k u n g e n  der  H a r n s / i u r e a u s -  
s c h e i d u n g  w u r d e n  n i e h t  b e o b a e h t e t .  Die  E r g e b n i s s e  s i n d  in  T a b e l l e  2 
w i e d e r g e g e b e n .  

Tab. 2. Verhalten der Harns~ureausscheidung im Tagurin bei 6 M~innern fiber einen 
Zeitraum yon 10 Tagen unter  Formeldi~it und  Gabe yon Adenosin und  Guanin  in 
einer Gesamtdosis yon 840 rag/Tag mit  und  ohne Alkoholbelastung (1,22 g/kg 
K6rpergewicht). Angegeben sind Mittelwert und  StreuungsmaBe bzw. Median oder 
Dezile. Angabe der Harns/iureausseheidung in mg/12 Std. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
334 335 361 338 343 n . s .  

+(258-499) + 82 +111 _+130  _+122 

mit Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
346 319 396 328 331 

+116 + 84 + 67 + 98 + 88 
Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

n .  s .  
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Tab. 3. Verhalten der Harns~ureausscheidung im Nachturin bei 6 M/~nnern fiber 
e inen Zeitraum von 10 Tagen unter  Formeldi/it und  Gabe von Adenosin und  
Guanin  in einer Gesamtdosis yon 840 rag/Tag mit  und  ohne Alkoholbelastung (1,22 
g/kg K6rpergewieht). Angegeben sind Mittelwert und  StreuungsmaJ3e bzw. Median 
oder Dezile. Angabe der Harns~iureausscheidung in rag/12 Std. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
229 252 292 285 336 n . s .  

_ 85 -+ 65 __+ 109 -+ 75 _+ 154 

mit  Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
281 318 397 337 350 

_+ 120 4- 75 • 130 __+ 122 _+ 112 
Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

n .  s .  

3 Harns~ureaussche idung  im Nachturin  

Die  H a r n s f i u r e a u s s c h e i d u n g  im  N a c h t u r i n  lag z w i s e h e n  229 u n d  336 rag~ 
12 S t u n d e n .  E i n e  s i g n i f i k a n t e  A n d e r u n g  de r  U r i n a u s s c h e i d u n g  w u r d e  
w e d e r  i n  de r  V o r p e r i o d e  noch  w / i h r e n d  de r  A l k o h o l a u f n a h m e  g e f u n d e n .  
Die  E r g e b n i s s e  s i n d  in  T a b e l l e  3 w i e d e r g e g e b e n .  

4 Harns~ureaussche idung im 24-Stunden-Urin 

Die  H a r n s ~ i u r e a u s s c h e i d u n g  b e t r u g  a m  1. Tag  568 + 133 rag/24 S t u n d e n ,  
a m  5. Tag  de r  V o r p e r i o d e  680_+ 158mg/24 S t u n d e n .  S i g n i f i k a n t e  U n t e r -  
s c h i e d e  w a r e n  i n  der  V o r p e r i o d e  n i c h t  zu b e o b a c h t e n .  N a c h  Z u l a g e  y o n  
A l k o h o l  lag  d ie  H a r n s ~ u r e a u s s c h e i d u n g  a m  1. Tag  be i  628 _+ 169mg/24 
S t u n d e n ,  a m  l e t z t en  Tag  be i  682 +_ 66 rag/24 S t u n d e n .  S i g n i f i k a n t e  U n t e r -  
s c h i e d e  m i t  z u n e h m e n d e r  D a u e r  de r  B e h a n d l u n g  w a r e n  n i c h t  fes t s te l lbar .  
E b e n s o  k o n n t e n  k e i n e  A n d e r u n g e n  g e g e n f l b e r  der  V o r p e r i o d e  b e o b a c h t e t  
w e r d e n .  Die  E r g e b n i s s e  s i n d  in  Tabe l l e  4 w i e d e r g e g e b e n .  

5 "Harns~urekonzentration im Tagurin 

A m  1. Tag  w u r d e  e i n e  H a r n s f i u r e k o n z e n t r a t i o n  v o n  40 _+ 21 mg / d l  g e f u n -  
den .  A m  Tag  5 k a m  es zu e ine r  s i g n i f i k a n t e n  E r h b h u n g  de r  H a r n s / i u r e k o n -  

Tab. 4. Verhalten der Harns~ureausscheidung im 24-Std.-Urin bei 6 M~nnern fiber 
einen Zeitraum von 10 Tagen unter  Formeldi~t und  Gabe von Adenosin und 
Guanin  in einer Gesamtdosis von 840 mgfrag mit  und  ohne Alkoholbelastung (1,22 
g/kg K6rpergewicht). Angegeben sind Mittelwert und  StreuungsmaBe bzw. Median 
oder Dezile. Angabe der Harns/iureausscheidung in rag/24 Std. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
568 587 654 624 680 n . s .  

_+ 133 _+ i00 _+ 146 _+ 154 + 158 

mit Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
628 638 793 666 682 

_-+ 169 _+ 135 _+ 150 + 111 __- 66 
Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

n .  s .  
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Tab. 5. Verhalten der Harns~urekonzentration im Tagurin bei 6 M~innern fiber einen 
Zeitraum yon 10 Tagen unter  Formeldi~it und  Gabe von Adenosin und Guanin  in 
einer Gesamtdosis yon 840 mgYrag mit und ohne Alkoholbelastung (1,22 g/kg 
KSrpergewicht). Angegeben sind Mittelwert und  StreuungsmaBe bzw. Median oder 
Dezile. Angabe der Harnsaurekonzentrat ion in mg/dl. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
40 41 50 50 73 Tag 5 unterscheidet 

_+ 21 + 21 _+ 21 - 23 _+ 41 sich signifikant yon 
yon Tag 1 und  2, 
p < 0,01 

mit Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
40 64 87 65 66 

+--18 _+33 +-42 +-24 +-31 

Signifikanz n . s .  n . s .  n .s .  n .s .  n .s .  

Tag 8 unterscheidet 
sich signifikant yon 
Tag 6 

z e n t r a t i o n  a u f  73 _+ 41 mg/dl .  I m  w e i t e r e n  V e r l a u f -  n a c h  Z u l a g e  v o n  Alko-  
ho l  - s te l l te  s ich  a m  Tag  6 e i n e  K o n z e n t r a t i o n  y o n  40 + 18 mg / d l  ein.  A m  
Tag  8 f a n d  s ich  e ine  K o n z e n t r a t i o n  y o n  87 + 42 mg/dl .  D ie se r  Wer t  w a r  y o n  
a l l en  a n d e r e n  de r  A l k o h o l b e l a s t u n g s p h a s e  s i g n i f i k a n t  v e r s c h i e d e n .  
G e g e n f i b e r  d e n  T a g e n  o h n e  A l k o h o l  lieB s ich  j e d o c h  k e i n e  S i g n i f i k a n z  
n a c h w e i s e n .  Die  E i n z e l e r g e b n i s s e  s i n d  in  T a be l l e  5 w i e d e r g e g e b e n .  

6 H a r n s ~ u r e k o n z e n t r a t i o n  i m  N a c h t u r i n  

Es f a n d  s ich  a m  Tag  1 e ine  N a c h t u r i n k o n z e n t r a t i o n  ffir d ie  H a r n s ~ u r e  
y o n  30 _+ 14 mg/dl .  Es  ze ig ten  s ich  h ie r  gr6Bere  S c h w a n k u n g e n .  So w u r d e  
z u m  B e i s p i e l  a m  Tag  5 e i n e  K o n z e n t r a t i o n  v o n  65 _+ 35 mg / d l  b e o b a c h t e t .  
D ie se r  Wer t  w a r  s i g n i f i k a n t  y o n  d e n  T a g e n  1 u n d  2 v e r s c h i e d e n .  N a c h  
G a b e  v o n  A t h a n o l  k a m  es n u r  a m  1. Tag  zu e i n e r  M i n d e r u n g  de r  H a m -  
s ~ i u r e k o n z e n t r a t i o n  a u f  24 _+ 9 mg/dl .  I m  w e i t e r e n  V e r l a u f  b l i e b  d a n n  d ie  
K o n z e n t r a t i o n  be i  48, 46, 43 u n d  43 mg /d l  k o n s t a n t .  S i g n i f i k a n t e  A n d e r u n -  

Tab. 6. Verhalten der Harns~urekonzentration im Nachturin bei 6 M~nnern fiber 
einen Zeitraum yon 10 Tagen unter  Formeldi~it und  Gabe von Adenosin und 
Guanin  in einer Gesamtdosis yon 840 mg/Tag mit und  ohne Alkoholbelastung (1,22 
g/kg K6rpergewicht). Angegeben sind Mittelwert und StreuungsmaBe bzw. Median 
oder Dezile. Angabe der Harns~urekonzentration in mg/dl. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
30 29 38 58 65 Tag 5 unterscheidet 

+ 14 + 7 + (32-68) _ 23 + 35 sich signifikant yon 
von Tag 1 und 2, 
p <0,01 

mit  Alkohol 

Signifikanz 

Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
24 48 46 43 43 

-+ 9 +14 ___22 +19 +26 
n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

n .  s ,  
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Tab. 7. Verhal ten der  Harns~urekonzentrat3"on im 24-Std.-Urin bei  6 M~nnern fiber 
einen Zei t raum yon 10 Tagen unter  Formeldi~t  und Gabe von Adenosin  und 
Guanin  in einer Gesamtdosis  yon 840 mgfrag  mit  und ohne Alkoholbelas tung (1,22 
g/kg Kfrpergewicht) .  Angegeben sind Mittelwert  und StreuungsmaBe bzw. Median 
oder  Dezile. Angabe  der Harns~urekonzentrat ion in mg/dl. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
34 33 47 53 65 Tag 5 untcrscheidet  

+ 16 + 11 +_ 18 • 21 + 37 sich signifikant yon 
Tag 2 und Tag 1 

mit  Alkohol  Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
30 56 59 49 50 

• 8 •  •  _+21 _+27 

Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

Tag 5 unterscheidet  
sich signifikant von 
Tag 1 

g e n  i n n e r h a l b  d e r  B e o b a c h t u n g s p e r i o d e  m i t  A l k o h o l  s o w i e  s i g n i f i k a n t e  
A n d e r u n g e n  g e g e n f i b e r  d e r  V o r p e r i o d e  k o n n t e n  n i c h t  b e o b a c h t e t  we r -  
den .  D i e  E r g e b n i s s e  s i n d  in  T a b e l l e  6 w i e d e r g e g e b e n .  

7 Harns~urekonzen t ra t ion  im  24-Stunden-Urin  

I n  d e r  V o r p e r i o d e  e r g a b  s i c h  a m  T a g  5 e in  s i g n i f i k a n t e r  A n s t i e g  g e g e n -  
f i b e r  d e n  e r s t e n  b e i d e n  T a g e n .  I n  d e r  P e r i o d e  m i t  A l k o h o l  k a m  es  z u m  5. 
T a g  h i n  e b e n f a l l s  zu  e i n e m  s i g n i f i k a n t e n  A n s t i e g ,  j e d o c h  n u r  g e g e n f i b e r  
d e m  1. Tag ,  w o b e i  s i c h  e i n e  r e l a t i v  t i e fe  K o n z e n t r a t i o n  v o n  n u r  30 _+ 8 rag/  
d l  e r g a b .  G e g e n f i b e r  d e r  V o r p e r i o d e  k o n n t e n  k e i n e  s i g n i f i k a n t e n  A n d e -  
r u n g e n  i m  V e r g l e i c h  zu r  A l k o h o l b e l a s t u n g  g e f u n d e n  w e r d e n .  D i e  E r g e b -  
n i s s e  s i n d  in  T a b e l l e  7 w i e d e r g e g e b e n .  

8 Harns~ure-Clearance i m  Tagurin 

D i e  H a r n s ~ u r e - C l e a r a n c e  b e t r u g  a m  Tag  1 9,6 _ 2,3 m l / M i n u t e ,  a m  Tag  l0  
d e r  U n t e r s u c h u n g  8 , 5 _  2,4 m l / M i n u t e .  S i g n i f i k a n t e  A n d e r u n g e n  w u r d e n  
w e d e r  in  d e r  V o r p e r i o d e ,  n o c h  n a c h  G a b e  v o n  A t h a n o l  b e o b a c h t e t .  D i e  
E r g e b n i s s e  s i n d  in  T a b e l l e  8 w i e d e r g e g e b e n .  

Tab. 8. Verhal ten der Harns~ure-Clearance im Tagurin bei 6 M~nnern fiber einen 
Zei t raum von 10 Tagen unter  Formeldi~t  und Gabe von Adenosin  und Guanin  in 
einer Gesamtdosis  von 840 mgf rag  mit  und ohne Alkoholbelas tung (1,22 g/kg 
Kfrpergewicht) .  Angegeben sind Mittelwert  und St reuungsma~e bzw. Median oder  
Dezile. Angabe  der Harns~ure-Clearance in mlJmin. 

ohne Alkohol  Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
9,68 8,21 8,38 8,65 6,67 n . s .  

+ 2,36 + 2,06 • 1,92 + 3,24 • 2,28 

mit  Alkohol  Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
10,42 9,51 8,29 8,59 8,50 

• 5,00 _+ 2,82 + 2,95 + 2,91 • 2,46 
Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  

n .  s .  
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Tab. 9. Verhalten der Harns~ure-C1earance im Nachturin bei 6 M~innern fiber einen 
Zeitraum yon 10 Tagen unter  Formeldi~it und  Gabe yon Adenosin und  Guanin  in 
einer Gesamtdosis von 840 mg/Tag mit und  ohne Alkoholbelastung (1,22 g/kg 
K6rpergewieht). Angegeben sind Mittelwert und  StreuungsmaBe bzw. Median oder 
Dezile. Angabe der Harns~iure-Clearanee in ml/min. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
6,25 6,41 6,80 7,05 5,14 n .s .  

+_- 2,66 _ 2,75 _ 2,38 +_ 2,50 +_ 4,10 

mit Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
8,22 8,97 8,98 9,23 9,29 

_ 3,83 + 3,55 + 4,13 + 4,73 + 4,64 
Signifikanz n . s .  n . s .  n . s .  n . s .  n .s .  

n .  s .  

9 Harns~ure-C1earance i m  N a c h t u r i n  

A m  B e g i n n  de r  U n t e r s u e h u n g  f a n d  s ieh  n a e h t s  e i n e  C l e a r a n c e  v o n  
6,2 _+ 2 ,6mYMinu te .  U n t e r  A t h a n o l b e l a s t u n g  f a n d e n  s ieh  a n  a l l en  T a g e n  
n u m e r i s c h  h 6 h e r e  Wer te  ffir d ie  Harns~iure -Clearance .  Die  Wer te  l a g e n  
z w i s c h e n  8,2 u n d  9,2 ml /Minu te .  S i g n i f i k a n t e  A n s t i e g e  w / i h r e n d  de r  Tage  6 
bis  10 u n d  A n s t i e g e  g e g e n t i b e r  d e n  T a g e n  o h n e  A l k o h o l  w u r d e n  j e d o e h  
n i e h t  b e o b a e h t e t .  

10 Harnsgure-C1earance  i m  24 -S tunden -Ur in  

Die  H a r n s ~ u r e - C l e a r a n c e  lag  a m  B e g i n n  bei  8,0 + 1,7 m l / M i n u t e .  I n  de r  
Vor- u n d  H a u p t p e r i o d e  e r g a b e n  s ieh  k e i n e  s i g n i f i k a n t e n  A n d e r u n g e n  de r  
Harns~ iure -Clearance .  Die  E r g e b n i s s e  s i n d  in  Ta be l l e  10 w i e d e r g e g e b e n .  

IV Diskussion 

1 H a r n s ~ u r e  i m  S e r u m  

Die  S e r u m h a r n s / i u r e k o n z e n t r a t i o n  i m  B l u t  zeigt  s i g n i f i k a n t e  Var ia t io-  
n e n  w / i h r e n d  des  Tages  u n d  v o n  Tag  zu Tag.  A u c h  be i  u n s e r e n  U n t e r s u -  

Tab. 10. Verhalten der Harns~ure-Clearance im 24-Std.-Urin bei 6 M~innern fiber 
einen Zeitraum yon 10 Tagen unter  Formeldi~E und Gabe von Adenosin und  
Guanin  in einer Gesamtdosis yon 840 mg/Tag mit und  ohne Alkoholbelastung (1,22 
g/kg K6rpergewicht). Angegeben sind Mittelwert und  StreuungsmaBe bzw. Median 
oder Dezile. Angabe der Harns/iure-Clearance in ml/min. 

ohne Alkohol Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Signifikanz 
8,06 7,54 8,12 8,13 6,65 n .s .  

+ 1,74 _+ 1,88 _+ 1,86 _ 2,56 _+ 1,90 

mit  Alkohol Tag 6 Tag 7 Tag 8 Tag 9 Tag 10 
7,42 9,63 8,89 8,91 8,60 

+ (6,13-16,54) _+ 2,85 ___ 3,10 _+ 2,66 +_ 6,04 
Signifikanz n . s .  n .s .  n .s .  n . s .  n .s .  

n .  s .  
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c h u n g e n  k o n n t e n  sowohl  in der  Vorpe r iode  als auch  bei der  Zulage  von  
Alkohol  s igni f ikante  A n d e r u n g e n  der  Harns~iurekonzentra t ion  im Blut  
n a c h g e w i e s e n  werden .  Eine ers te  B e s c h r e i b u n g  der  Var ia t ion von  Tag  zu 
Tag  w u r d e  v o n  Zachan-Chr i s t i ansen  vorge leg t  (21). Als Ursache  hierffir  
w u r d e  die un te r sch ied l i che  Pu r inzu fuh r  mi t  der  N a h r u n g  d iskut ie r t  (22). 
Da  in u n s e r e m  E x p e r i m e n t  die P u r i n z u f u h r  kons t an t  blieb, muB es also 
noch  ande re  M e c h a n i s m e n  geben,  we lche  ffir die Varia t ion der  Harns~iure- 
konzen t r a t ion  im Blut  ve ran twor t l i ch  sind. Nach  e igenen  Un te r suchun -  
gen  k o m m t  hierffir  eine In t e r ak t i on  zwischen  d e m  EiweiBstof fwechse l  
u n d  der  Harns~iure a m  ehes ten  in Betracht .  So k o n n t e n  wir  nachweisen ,  
dab  Aminos~iuren u n d  Pro te in  eine s ta rke  u r ikosur i sche  Wirkung  haben .  
Es k 6 n n t e  so sein, da~ a m  Tage  mi t  h o h e m  P r o t e i n u m s a t z  die S e r u m k o n -  
zen t ra t ion  A n d e r u n g e n  zeigt (14). 

L i ebe r  beschr i eb  1962, da/3 a lkohol is ier te  Pa t i en t en  wtihrend der  Kran-  
k e n h a u s a u f n a h m e  h6here  Harns~iurewerte  zeigten als einige Tage  sp~iter 
nach  Ausn f i ch t e rung  (11). 

Von  M a c L a c h l a n  (12) w u r d e n  bei g e s u n d e n  P e r s o n e n  und  bei Gicht-  
k r a n k e n  A lkoho l be l a s t ungen  durchgef f ih r t  und  die Serumharns~iure  a m  
Tag  nach  der  Be la s tung  gemessen .  MacLach l an  und  Mitarbe i te r  f anden  
bei A l k o h o l d o s e n  zwischen  68 u n d  112 g ke ine  A n d e r u n g  der  S e r u m h a r n -  
s f iurekonzentra t ion.  A u c h  Ede r  k o n n t e  bei g e s u n d e n  P r o b a n d e n  ke ine  
S te ige rung  der  Serumharns~iurewer te  nach  Alkoh lbe l a s tung  f inden (5). 

I m  T i e r e x p e r i m e n t  ge lang  es dagegen,  un te r  Gabe  von  Athanol  in e iner  
Dosis  yon  3 ml /kg  bei  Z w e r g s c h w e i n e n  eine Hyperurik~imie u n d  eine 
H y p e r u r a t u r i e  zu e rzeugen  - u n d  zwar  war  un te r  d iesen Versuchsbed in -  
g u n g e n  der  H~imatokr i twert  u m  25 % anges t i egen  und  der  L a k t a t w e r t  u m  
durchschn i t t l i ch  100 %. Die  H a r n s a u r e  zeigte bei d iesen E x p e r i m e n t e n  
eine du rchschn i t t l i che  S te ige rung  u m  80 % gegenf iber  d e m  Ausgangs-  
wert .  Bei  d iesen  E x p e r i m e n t e n  v e r d o p p e l t e  sich die Menge  der  in 24 
S t u n d e n  a u s g e s c h i e d e n e n  Harns~iure. Un te r  d iesen B e d i n g u n g e n  k o m m t  
es of fens icht l ich  zu e iner  N e u p r o d u k t i o n  von  Harns~iure. Die  b isher ige  
H y p o t h e s e  f iber den  Harns~ureans t i eg  bei  Athano lzufuhr  ging davon  aus, 
dab  wfihrend der  a k u t e n  A thano lbe l a s tung  die Harns~iureausscheidung 
v e r m i n d e r t  wi rd  (15). Die Z u f u h r  von  Alkohol  16st eine Reihe  v o n  Stoff- 
w e c h s e l v e r ~ n d e r u n g e n  aus. Zu  diesen z~ihlt die A n d e r u n g  des  Quot ien ten  
von  NAD zu NADH2 und  des  Quot ien ten  yon  N A D P  zu NADPH2.  Die 
A n d e r u n g  des  R edoxpo t en t i a l s  ist  bei  e inmal iger  Athano lzu fuhr  sehr  
ausgepr~igt. Nach  U n t e r s u c h u n g e n  y o n  D o m s c h k e  und  L iebe r  schw~icht 
sich diese Wirkung  bei  ch ron i sche r  G a b e  von  Alkohol  j e d o c h  sehr  deut-  
l ich ab (2). Es w u r d e  diskut ier t ,  ob diese Ve r sch i ebung  des  Redoxzus tan -  
des  zu e iner  S te ige rung  der  Harns~iure-de-novo-Synthese  AnlaB geben  
k 6 n n t e  (15). Bei sehr  hohe r  Alkoho lzufuhr  wird  in der  Tat  die Harns~iure- 
de -novo -Syn the s e  st imulier t .  Dietze u n d  Mitarbei ter  zeigten, da~ un te r  
h o h e r  A lkoho lbe l a s tung  die Harns~ iureneuprodukt ion  von  0,05 mg/100 g 
L e b e r  au f  0,5 mg/100 g L e b e r  ans te igen  kann.  U m g e r e c h n e t  wfirde  dies 
bedeu ten ,  daB un te r  der  aku t en  E i n w i r k u n g  v o n  Alkohol  die basa le  Pro-  
d u k t i o n  un t e r  hohe r  Alkoholdos i s  500 m g / S t u n d e  be t r agen  wfirde  (1). Es 
hande l t  sich h ierbe i  j e d o c h  u m  e inen  re inen Rechenwer t .  Auch  bei  h6ch-  
s ter  A lkoho lzu fuhr  v o n  1,8 g/kg und  Tag k o n n t e n  Fal ler  u n d  Fox  solch 
d r a m a t i s c h e  Ver~inderungen des Harns i iu res tof fwechse ls  n icht  nachwei -  
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sen (6). Die  Au to ren  gaben  in t raven6s  0,2 bis 0,35 g /kg /S tunden  ~tber e inen 
Z e i t r a u m  v o n  2 S tunden .  Dabe i  k a m  es zu ke iner  Ande rung  des  Harn-  
sf iurestoffwechsels .  Ers t  bei  ora ler  Z u f u h r  von  1,8 g Alkohol /kg/Tag in 4 
Tagesdosen  k o n n t e  eine E r h 6 h u n g  des Harns~iurewertes y o n  8,4 • 0,3 rag/ 
dl au f  10,1 + 0,9 mg/dl  ge funden  we rden  (6). Rechner i sch  ergibt  sich somi t  
ledigl ich eine S te ige rung  der  Se rumharns / iu rekonzen t r a t ion  u m  20% 
gegen( iber  d e m  Ausgangswer t .  Bei  e inem der  6 P r o b a n d e n  in d ieser  
U n t e r s u c h u n g  k a m  es sogar  zu e inem Abfall  der  Serumharns /~urekonzen-  
t ra t ion  t rotz  hohe r  G a b e  von  Alkohol .  Die in t raven6se  Zu fuh r  yon  Fruk-  
rose ffihrt bei g e s u n d e n  E r w a c h s e n e n  zu e inem s igni f ikanten  Anst ieg  der  
Harns / iurewer te .  Nach  G a b e  von  Alkohol  f anden  die gle ichen Au to ren  in 
e inem ~hnl ichen Ver suchsansa t z  j e d o c h  nu r  e inen t rans i to r i schen  u n d  
nicht  s ign i f ikan ten  Ha rns au reans t i eg  (7, 9). Die deu t l i chs ten  S t6 rungen  
des  Harns~ures to f fwechse l s  f inden sich i m m e r  dann,  w e n n  die Konzen t ra -  
t ion von  H y d r o x y - B u t y r a t  u n d  Azet-Azetat  im Blut  ansteigt .  Dies ist 
gew6hnl ich  b e i m  Hunge r s to f fwechse l  nachweisbar ,  wobe i  es gleichgfil t ig 
erscheint ,  ob  ein abso lu tes  Fas ten  e ingeha l ten  wird oder  die Nahrungszu-  
fuhr  n u r  relat iv  gedrosse l t  wird.  So fanden  wir  auch  un te r  Di~itformen mi t  
1200 Kalor ien/Tag,  w e n n  diese p r o t e i n a r m  waren ,  e inen sehr  deu t l i chen  
Harns~iureanst ieg (13, 14). Es ist m6glich,  dab  bei  v ie len a l k o h o l k r a n k e n  
P e r s o n e n  der  sch lech te  Ernf ihrungss ta tus  zur Hyperu r ik / imie  AnlaBt g ib t  
(19). Alkohol  se lbs t  s enk t  abe r  die K e t o n k 6 r p e r k o n z e n t r a t i o n  ab. E r  wi rk t  
sich in d ieser  Bez iehung  wie ein N~hrs to f f  aus  (10). Die Ergebn i s se  y o n  
MacLachlan ,  we lche  un te r  G a b e  v o n  Athanol  in K o m b i n a t i o n  mi t  Fas t en  
e inen  st~irkeren Anst ieg  der  Harns~ure  ge funden  hat ten,  k 6 n n e n  dahe r  
nicht  als A t h a n o l w i r k u n g  erkl~irt werden ,  s o nde rn  m( issen  wahrsche in l i ch  
auf  ande re  Einflfisse zurf iekgeff ihr t  werden .  

2 Harns~urekonzen t ra t ion  im  Urin 

Eine  A n d e r u n g  der  Harns~urekonzen t r a t ion  im Urin  konn t e  nach  G a b e  
yon  Athano l  n icht  nachgewie sen  werden.  

3 Harns~ureaussche idung  im  Urin 

Naeh  den  b i sher  vo r l i egenden  U n t e r s u c h u n g e n  w u r d e  erwarte t ,  dab  
w/~hrend der  A lkoho lbe l a s tung  in den  N a e h t s t u n d e n  die Harns~ureaus -  
s che idung  v e r m i n d e r t  wird. Eine v e r m i n d e r t e  renale  Harns~iureaussehei-  
dung  in den  N a c h t s t u n d e n  w u r d e  n ieht  gefunden .  Man k a n n  dahe r  fest- 
stelIen, daf5 die r ech t  hohe  Dosis  yon  1,2 g Athanol /kg  be im g e s u n d e n  
E r w a e h s e n e n  w e d e r  e ine  A u s s e h e i d u n g s h e m m u n g  ffir die Harnsf iure  
bewi rk t  noch  eine S te ige rung  der  Harnsf iure-de-novo-Synthese .  In  e inem 
ande ren  Ver suehsansa t z  un te r  Gabe  e iner  pur inf re ien  Ern~hrung,  ha t te  
aueh  M a e L a e h l a n  (12) bere i t s  naehwe i sen  k6nnen ,  dab  die Harnsau reaus -  
s ehe idung  sich nieht  ~ndert .  Die Auto ren  gaben  Athano l  in einer  Dosis  
von  68 bis 112 g/Tag und  f anden  un te r  pur inf re ie r  E rn~hrung  bei Gesun-  
den  u n d  bei G i e h t k r a n k e n  eine Harns~ureaussehe idung  yon  402 + 107 rag~ 
24 S tunden .  Un te r  G a b e  von  Athano l  st ieg die Harns f iu reaussehe idung  
geringffigig au f  425 + 101 mg/Tag  an. Die e igenen  V e r s u c h s b e d i n g u n g e n  
w u r d e n  so gew~hlt ,  dab  eine re iehl iehe H a r n s a u r e a u s s e h e i d u n g  und  eine 
hohe  Harns~ure -Clea ranee  p r i m e r  gegeben  waren.  Die Harns~ure-Clea-  
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rance lag zwischen 8 und  10 ml/Minute (Tab. 8-10), und  die Harns~ureaus-  
sche idung  lag zwischen 568 und  793 mg/Tag. Dies entspr icht  der normalen  
Harnsau reaussche idung  gesunder  e rwachsener  M~nner. Die bereits zitier- 
ten Auto ren  Faller und  Fox  (6) gaben  0,6 g Alkohol/kg mehr  pro Tag bei 
Pa t ien ten  mit  manifester  Gicht. Sie fanden vor  Alkoholzufuhr  eine Harn- 
s / iureausscheidung von  251 + 37 mg/g Kreatinin. Nach  dieser hoch  dosier- 
ten Alkoholzufuhr  stieg die Harns~iureausscheidung auf  379 _+ 63mg/g 
Kreatinin. Unter  diesen Bed ingungen  kam es also zu einer E r h 6 h u n g  der  
Harns / iureausscheidung u m  57 % gegen(iber dem Ausgangswer t .  Nach  
diesen U n t e r s u c h u n g e n  ist es wahrscheinl ich,  dab Alkohol  erst dann  zu 
einer S t6rung  des Harnsfiurestoffwechsels  ffihrt, wenn  ein ve rmehr te r  
A b b a u  von  ATP stattfindet. Unter  diesen Bed ingungen  wird dann  der  
sogenannte  Sa lvage-Pa thway fiberspielt, das heiBt, AMP k a n n  nicht  wie 
gew6hnl ich  zu ATP regenerier t  werden,  sondern  wird weiter  zu Inosin- 
m o n o p h o s p h a t  und  Inosin  abgebaut.  Das Inosin  wird dann  fiber die 
Pu r innuk leos idphosphory la se  und  die Xan th inoxydase  zu Xanth in  abge- 
baut. 

D e n n o c h  mutt  m an  feststellen, dab der  K6rper  in der Lage ist, die 
beschr iebenen  A n d e r u n g e n  des Stoffwechsels  du rch  Alkohol  wieder  zu 
kompens ie ren .  Es ist nach  unseren  Un te r suchungen  daher  nicht  wahr-  
scheinlich, dab die im Bundesdu rchschn i t t  derzeit verzehr ten  Mengen  
Alkohol  ffir den beobach te ten  Harns/iureanstieg im Gesamtkol lekt iv  ohne  
weiteres verantwor t l ich  gemach t  werden  k6nnen.  Es ist v ie lmehr  wahr- 
scheinl ich so, dab Alkohol  wegen  seiner appe t i t anregenden  Wirkung und  
der H e m m u n g  von  Kon t ro l lmechan i smen  die A u f n a h m e  von  purinhalti-  
gen Lebensmi t t e ln  steigert. In  diesem Z u s a m m e n h a n g  mfissen die bisher 
gemach ten  Erfahrungen,  nach  denen  Alkoholzufuhr  die Gich tkrankhe i t  
fSrdert, auch  gesehen werden.  
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