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Repeated perioperative administration of fructose and sorbitol in a patient with heredi- 
tary fructose intolerance (HFI) 

Zusammenfassung: Wir berichten fiber eine erwachsene Patientin mit zun~chst nicht diagnostizierter 
heredit~rer Fructoseintoleranz (HFI), die zweimal innerhalb von 2 Jahren nach elektiven Operationen 
und mehrmaliger perioperativer Gabe von Fructose und Sorbit ein ,,Leber- und Nierenversagen unkla- 
rer Genese" entwickelte und fiberlebte. Wir konnten spfiter bei der Patientin und einem ihrer Brfider, 
bei beiden war seit ihrer frfihesten Kindheit eine Obst- und Sfigspeisenunvertr~iglichkeit bekannt, durch 
einen Fructosetoleranztest die Diagnose einer HFI sichern. Zusfitzlich wurden in der Literatur erw~ihnte 
Todesf~.lle nach parenteraler Gabe von Fructose und Sorbit ausgewertet. W~hrend der Fructoseinfusion 
konnten bei beiden Geschwistern mit HFI folgende Stoffwechselverfinderungen nachgewiesen werden: 
Hypoglycfimie, verstfirkter Anstieg der Blutfructosekonzentration, Hyperlactatfimie und Hyperam- 
moniak~mie. Diese Stoffwechselver~nderungen waren nach Beendigung der Fructoseinfusion reversi- 
bel. Die Literaturauswertung ergab, dab bei den Todesffillen nach parenteraler Fructoseapplikation bei 
allen erfagten Patienten mit HFI eine Obst- bzw. Sfigspeisenunvertrfiglichkeit bekannt war und dab of- 
fenbar keine regelm~Ngen Stoffwechselkontrollen durchgeffihrt wurden. Trotz eindeutiger Symptoma- 
tik wurde bei den in der Literatur erwfihnten Todesffillen die Diagnose ,,HFI" nicht gestellt und damit 
die Entscheidung zum Abbruch der Infusionstherapie mit Zuckeraustauschstoffen nicht getroffen. 

Summary: The present paper reports on an adult female patient whose hereditary fructose intolerance 
(HFI) was at first not diagnosed and who, within the space of 2 years after repeated elective surgery and 
the perioperative administration of fructose and sorbitot, developed "hepatic and renal failure of 
unclear origin." At a later stage we were able to establish the diagnosis of HFI by means of a fructose 
tolerance test in both she and her brother, for whom intolerance to fruit and desserts had been known 
since early childhood. In addition, literature references to fatalities following the parenteral application 
of fructose and sorbitol were analyzed, During the course of fructose infusion in both the patient and her 
brother with HFI, the following metabolic changes were noted: hypoglycemia, elevated rise in the blood 
fructose concentration, hyperlactacidemia, elevated rise in the blood fructose concentration, 
hyperlactacidemia, and hyperammonemia. These metabolic changes proved to be reversible after 
discontinuing the fructose infusion. Analysis of the literature on the fatalities following parenteral 
fructose administration established that fruit and dessert intolerance was known for all collated patients 
with HFI, and that, clearly, no regular metabolic tests had been conducted. 

SchliissetwOrter: Heredit~ire Fructoseintoleranz - Klinik - Stoffwechseleffekte 
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Einleitung 
Wir berichten fiber einen bisher einzigartigen Fall einer Patientin mit lange Zeit nicht 
diagnostizierter HFI, die zweimal innerhalb yon 2 Jahren nach elektiven Operationen 
und parenteraler Gabe von Fructose und Sorbit jeweils ein ,Leber- und Nierenversagen 
unklarer Genese" entwickelte. Die Patientin fiberlebte, weil die behandelnden Arzte 
wegen des akuten Leberversagens auf die weitere Gabe von Glucoseaustauschstoffen 
verzichteten. Die Diagnose ,,HFI" wurde jedoch in der Klinik nicht gestellt. Erst Jahre 
spfiter wurde uns die Patientin zur metabolischen Abkl/irung fiberwiesen. Durch einen 
intraven6sen Fructosetoleranztest konnte die Diagnose einer HFI gesichert werden. 
AuPaerdem wurde ihr Bruder untersucht, bei dem auch eine Obst- und Sfil3speisenun- 
vertr/iglichkeit bekannt war und bei dem ebenfalls die Diagnose einer HFI gestellt wer- 
den konnte. Zus/itzlich wurden in der vorliegenden Arbeit die in der Literatur erwfihn- 
ten Todesffille von Patienten mit HFI nach parenteraler Applikation von Fructose bzw. 
Sorbit ausgewertet. 

Fallbericht 
Die damals 47jfihrige Patientin wurde im Herbst 1980 wegen ausgeprfigter Genua vara 
beidseits in eine auswfirtige Orthop/idische Klinik zur Tibiakopfumstellungsosteotomie 
stationfir aufgenommen. Die Ergebnisse der praeoperativ durchgeffihrten Laborunter- 
suchungen (rotes Blutbild, Nierenretentionswerte, Leberenzyme und Elektrolyte im 
Serum) lagen sfimtlich im Normbereich (siehe auch Tabelle 1). Die sogenannte Pendel- 
osteotomie beidseits wurde in Spinalanfisthesie durchgeffihrt. Intraoperativ erhielt die 
Patientin 21 einer Zweidrittelelektrolytl6sung (Normofundin ®, enth/ilt auch 25 g Sorbit/ 
1). Postoperativ erhielt die Patientin nochmals 2,5 1 dieser sorbithaltigen Infusionsl6- 
sung (insgesamt 125 g Sorbit am Operationstag). Der Operationsverlauf war abgesehen 
yon einem kurzfristigen einmaligen Blutdruckabfall auf RR 60/20 mmHg, der durch den 
Operationsverlauf nicht erkl/irt werden konnte, unaufffillig. Eine leichte metabolische 
Acidose wurde mit 40 mval Natriumbikarbonat intraoperativ behandelt. 

Postoperativ klagte die Patientin fiber erhebliche Obelkeit und muf3te mehrfach er- 
brechen. Klinisch war postoperativ ein Druckschmerz unter dem rechten Rippenbogen 
nachweisbar. Am nfichsten Tag besserte sich der Zustand der Patientin nicht wesent- 
lich, die Patientin klagte jetzt auch fiber Durchf/ille. W/ihrend dieser Zeit wurden st/in- 
dig weiterhin sorbit- bzw. fructosehaltige Elektrolytl6sungen gegeben (siehe Tabelle 1). 
Am 3. postoperativen Tag fiel ktinisch ein leichter Sklerenikterus auf, entsprechend 
wurde laborchemisch eine beginnende Hyperbilirubinfimie (2,9 mg/dl Gesamt-Biliru- 
bin) festgestellt. Insgesamt erhielt die Patientin vom 1.-3. postoperativen Tag 300 g 
Sorbit und 100 g Fructose parenteral verabreicht (siehe Tabelle 1). Am 2. und 3. post- 
operativen Tag waren ein Anstieg der Transaminasen und eine rasante Verschlechte- 
rung der Btutgerinnung zu beobachten. Die Patientin wurde am 5. postoperativen Tag 
mit ,Verdacht auf schockbedingtes Leber- und Nierenversagen" auf eine medizinische 
Intensivstation verlegt. Dort gelang es unter Substitution von Gerinnungspr/iparaten 
(PPSB, Fibrinogen, AT III, Faktor VIII) die Gerinnungsparameter innerhalb von weni- 
gen Tagen zu normalisieren. Trotz entsprechender intensivmedizinischer Mal3nahmen 
(Dopamin, Flfissigkeitsbilanzierung) entwickelte sich ein polyurisches Nierenversagen 
(Kreatinin 8,4 mg/dl, Harnstoff 298 mg/dl am 10. postoperativen Tag), so dab nach An- 
lage eines Scribner-Shunts eine Haemofiltrationsbehandlung durchgeffihrt werden 
mugte. Wegen des klinisch und laborchemisch nachweisbaren akuten Leberversagens 
wurden auf der Intensivstation der Patientin keine Glucoseaustauschstoffe mehr 
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Tab. 1. Ver/inderungen einiger Laborparameter im Serum bei einer Patientin mit HFI und perioperati- 
ver Gabe yon Fructose und Sorbit (1980) (nach unvollstfindigen Krankenblfittern) 

Quick (%) 
PTT (sec) 
Gesamt- 
Bilirubin (mg/dl) 
SGOT (U/I) 
SGPT (U/I) 
AP (U/I) 
aT (U/l) 
Harnstoff (mg/dl) 
Kreatinin (mg/dl) 

Sorbit iv. (g) 
Fructose iv. (g) 

praeop. 

105 
34 

1,1 
7 
7 

91 
6 

38 
0,8 

! OP-Tag 

125 50 
25 

postoperativer Tag 

2, 3~ 

10 
90 

2,9 
105 306 
166 606 

198 
5 30 

75 50 
25 50 

5. 10. 

9 70 
>120 

5,2 
304 
880 
336 
52 

109 298 
3,4 8,4 

30. 

90 
35 

1,0 
28 
67 

327 
110 
130 
3,2 

appliziert. Die Patientin wurde 3 Wochen spfiter wieder in die Orthopfidische Klinik zu- 
riickverlegt, mit der Verlegungsdiagnose ,,postoperatives Leber- und Nierenversagen 
unklarer Genese",  die Blutgerinnungsparameter waren wieder im Normbereich, die 
Nierenfunktion war noch im Stadium der kompensierten Retention (siehe Tabelle t). 
Die Patientin wurde nach Mobilisierung mit Unterarmgehstfitzen 4 Wochen spfiter aus 
der stationfiren Behandlung entlassen. 

Zwei Jahre spfiter wurde bei der inzwischen 49j~hrigen Patientin wegen eines Kor- 
rekturvertustes mit zunehmender  Varusstellung des rechten Kniegelenkes und daraus 
resultierender Instabilit~it der Seitenbfinder und des vorderen Kreuzbandes, in dersel- 
ben Orthopfidischen Klinik die Indikation zur Korrekturosteotomie am rechten Tibia- 
kopf gestellt. Der  Eingriff wurde diesmal in Intubationsnarkose (N20, 02 und Halo- 
than) durchgefiihrt. Intraoperativ und am 1. und 2. postoperativen Tag erhielt die Pa- 
tientin insgesamt 175 g Sorbit und 50 g Fructose in Zweidrittelelektrolytl6sungen ver- 
abreicht. Bereits wenige Stunden nach der Operation war ein TPZ-Wert  nach Quick 
von 19 % nachweisbar, gleichzeitig war eine Aktivitfitserh6hung der Transaminasen im 
Serum und erh6hte Nierenrentenionswerte zu beobachten (siehe Tabelle 2). Die Pa- 
tientin wurde diesmal bereits am 2. postoperativen Tag auf die Medizinische Intensiv- 
station verlegt. 

Infolge einer parenteralen Ernfihrung ohne Glucoseaustauschstoffe und Substitution 
von Gerinnungsfaktoren konnten sich die pathologischen Gerinnungswerte und Leber- 
werte innerhalb yon wenigen Tagen vollst~indig zurtickbilden, so dab die Patientin be- 
reits am 7. postoperativen Tag wieder auf die Orthop/idische Normalstation zurtickver- 
legt werden konnte. Die Entlassungsdiagnose lautete erneut ,passagerer postoperativer 
Leberausfall unklarer Genese". Die Patientin konnte dann wegen eines Wundinfektes 
erst 6 Wochen sp~iter nach Hause entlassen werden. 

Zwei Jahre spfiter wurde die Patientin wegen des Verdachtes auf HFI  zur metaboli- 
schen Diagnostik iiberwiesen. Der  Verdacht wurde von einer Assistenzfirztin eines 
kleinen Krankenhauses gefiugert, nachdem sich die Schwester der Patientin geweigert 
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Tab. 2. Verfinderungen einiger Laborparameter im Serum bei einer Patientin mit HFI und erneuter 
perioperativer Gabe von Fructose und Sorbit (1982) (nach unvollstfindigen Krankenblfittern) 

Quick (%) 
PTr (sec) 
r z  (sec) 
Gesamt- 
Bilirubin (mg/dl) 
;GOT (U/O 
SGeT (U/l) 
AP (U/l) 
GT (U/l) 
Harnstoff (mg/dl) 
Kreatinin (mg/dl) 

praeop. 

100 
32 

0,7 
10 
10 

117 
4 

34 
0,7 

OP-Tag 

19 

420 
400 

3,9 
726 
984 

84 
1,9 

Sorbit iv. (g) 75 50 
Fructose iv. (g) 50 

postoperativer Tag 

2. 3, 

23 49 
59 45 

>120 19 

4,6 

192 
13 
52 26 

1,2 0,9 

50 

5. 

100 
48 
27 

hatte, sich einer Elektivoperation zu unterziehen - wegen der schlechten Erfahrungen 
ihrer Schwester. Im Aufklfirungsgesprfich erwfihnte sie, dab bei ihrer Schwester und ei- 
hem ihrer Brfider eine Obst- und Sfigspeisenunvertrfiglichkeit seit der Kindheit bestiin- 
de. Sie selbst k6nne abet SfiBspeisen und Obst mit GenuI3 zu sich nehmen. 

Die genauere Anamneseerhebung der Patientin anlhl31ich des zur Abklfirung durch- 
geffihrten Fructosetoleranztestes ergab folgende Anamnese:  Seit der Kindheit bestfinde 
bei ihr und ihrem jiingeren Bruder  eine Unvertrhglichkeit yon Obst und SiiBspeisen, die 
aber bei ihrem Bruder nicht so schlimm ausgeprfigt sei. Schon unmittelbar nach GenuB 
yon SiiBspeisen, ja sogar bei der Aufnahme der Speisen in den Mund, trete sofort ein 
,,schlechter Geschmack" auf, so dal3 sie die Siigspeisen sofort ausspucken mfisse. Schon 
seit der Shuglingszeit seien ihr Bruder und sie ,zuckerfrei" ernfihrt worden. Dies habe 
die Familie nicht beunruhigt, da die Grogmut ter  (vfiterlicherseits) und deren Bruder 
ebenfalls an einer solchen ,,Zuckerallergie" gelitten hfitten. Bei Genul3 von Obst- und 
Sfigspeisen wurden yon beiden Geschwistern Ubetkeit bis zum Erbrechen angegeben, 
ferner Oberbauchschmerzen und Durchffille, weswegen diese Speisen strikt gemieden 
wurden. 

Bei der Patientin und ihrem Bruder,  bei dem bisher niemals eine Infusionstherapie 
durchgefiihrt worden war, wurde zur Abkl~irung des gefiuBerten Verdachtes auf HFI  
unter intensiver Beobachtung ein intraven6ser Fructosetoleranztest mit 100 g Fructose 
durchgefiihrt. 

Methodik 
Der intraven6se Fructosetoleranztest wurde ambulant nach grtindlicher Aufklfirung der 
beiden Patienten fiber Ziel und Zweck der Untersuchung und die dabei m6glicherweise 
auftretenden Risiken mit deren ausdrticklichem Einverst/indnis, in stfindiger Anwesen- 
heit eines erfahrenen Arztes durchgefiihrt. Als Kontrolle dienten zwei stoffwechselge- 
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sunde Probanden. Die 20 %ige Fructosel6sung (500 ml) wurde fiber eine Verweilkanfile 
mittels einer Schlauchpumpe mit konstanter Geschwindigkeit (500 ml/h) in eine peri- 
phere Unterarmvene infundiert. Die Blutentnahmen erfolgten aus einer dicklumigen 
Dauerkanfile (Braunfile ®.) am kontralateralen Arm. Die stoffwechselgesunden, normal- 
gewichtigen, m~innlichen Probanden waren zum Zeitpunkt der Untersuchung 27 bzw. 
30 Jahre alt und wurden gleichzeitig mit den Patienten untersucht, um fiuBere St6rein- 
fliisse zu vermeiden. Die intraven6se Fructosebelastung wurde yon allen untersuchten 
Patienten (und Probanden) ohne wesentliche Beeintr/ichtigung des Allgemeinbefindens 
toleriert, ledigtich bei der Patientin trat nach ca. 10-15 Minuten ein Druckschmerz im 
rechten Oberbauch auf. AufJerdem kam es gegen Ende der einstfindigen Infusion zu 
!Sbelkeit und zu leichten Kopfschmerzen. Unmittelbar nach Beendigung der Infusion 
besserten sich die subjektiven Beschwerden trotz analytisch nachweisbarer hoher Fruc- 
tosekonzentration. Nach Beendigung des Versuches bildeten sich diese Symptome nach 
Verabreichung von glucosehaltigen Getr/inken innerhalb weniger Minuten wieder zu- 
trick. Alle Patienten wurden 12 Stunden nachbeobachtet und bei subjektivem Wohlbe- 
finden nach Hause entlassen. 

Analytik 
Glucose und Fructose wurden mittels Hexokinase/Glucose-6-Phosphat-Dehydrogenase 
und Phosphoglucoisomerase in einem Ansatz bestimmt (15). Die Lactatkonzentration 
im Blur wurde ebenfalls enzymatisch mittels Lactatdehydrogenase ermittelt. Am- 
moniak wurde im EDTA-Plasma enzymatisch mittels Glutamatdehydrogenase be- 
stimmt. 

Er~ebnisse 
Nach einstiindiger parenteraler Fructoseapplikation kann bei beiden Probanden nur ein 
geringer Anstieg der Blutzuckerkonzentration nachgewiesen werden (Abb. 1), bei 
gleichzeitiger Erh6hung der Blutfructose auf maximal 130 mg/dl (Abb. 2). Gleichzeitig 
ist eine leichte Erh6hung der Lactatkonzentration im Serum nachweisbar. Die Plasma- 
konzentration des Ammoniaks wurde dutch die Fructoseapplikation nicht beeinflugt 
(Abb. 4). 

Bei beiden Patienten mit Verdacht auf HFI kommt es zu einem signifikanten Absin- 
ken der Blutzuckerkonzentration w/ihrend der einstfindigen Fructoseinfusion um etwa 
20 rag% (Abb. 1). Gleichzeitig erfolgt bei beiden Patienten im Vergleich zu den stoff- 
wechselgesunden Probanden ein wesentlich st/irker ausgepr/igter Anstieg des Blutfruc- 
tose, auf Konzentrationen zwischen 200 und 250 rag% (Abb. 2). Nach Beendigung der 
Infusion ist die Fructoseelimination im Vergleich zu den stoffwechselgesunden Proban- 
den deutlich verz6gert. Im Gegensatz zu den Probanden kommt es bei beiden Patienten 
auch nach Beendigung der Fructoseapplikation zu einem weiteren Ansteigen des Lactat 
im Blut (Abb. 3). W~hrend der Fructosegabe ist nut bei den untersuchten Patienten ein 
rasches Ansteigen des Ammoniak im Plasma zu beobachten (Abb. 4). 

Diskussion 
Die heredit~ire Fructose-Intoleranz (HFI) ist eine extrem seltene, angeborene Stoff- 
wechselerkrankung, deren H~iufigkeit in der Bundesrepublik Deutschland auf etwa 
1:20 000 bis 1 : 100 000 Lebendgeburten gesch~itzt wurde (5, 9, 11). Bei der heredit~iren 
Fructose-Intoleranz (HFI) handelt es sich um einen autosomal rezessiv vererbten En- 
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Abb. 1. Der Einflul3 eines einsttindigen intraven6sen Fructosetoleranztests (100 g) auf die Konzentra- 
tion yon Glucose im Blut bei Patienten mit hereditfirer Fructoseintoleranz (A, B) und bei stoffwechsel- 
gesunden Probanden (1, 2) 
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Abb. 2. Der Einflug eines einsttindigen intraven6sen Fructosetoleranztests (100 g) auf die Konzentra- 
tion yon Fructose im Blut bei Patienten mit heredit~irer Fructoseintoleranz (A, B) und bei stoffwechsel- 
gesunden Probanden (1, 2) 
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zymdefekt, wobei nur homozygote Gentr~ger Fructose nicht in ausreichendem Mage 
metabolisieren k6nnen. Heterozygote Trfiger sind stoffwechselgesund (9). Aufgrund 
des Vererbungsmodus k6nnen beide Geschlechter befallen sein. Dieser seltene Stoff- 
wechseldefekt wurde erstmals 1956 in England als "idiosyncrasy to fructose" beschrie- 
ben (2) und ein Jahr sp~iter als ,,heredit~ire Fruktoseintoleranz" (4) biochemisch charak- 
terisiert. 

Ursache der HFI ist ein Enzymdefekt der Fructose-l-Phosphat-Aldolase (,Aldolase 
A"), die physiologischerweise in hoher Aktivitfit in der Leber, in der Dfinndarm- 
schleimhaut und in den proximalen Nierentubuli nachgewiesen werden kann (5, 13, 18). 
Als Folge dieses Enzymdefektes kommt es bei den betroffenen Patienten zu einer intra- 
zellulfiren Anreicherung von Fructose-l-Phosphat in der Leber (17), in der Niere und in 
der Dtinndarmschleimhaut. Da die phosphorylierten Kohlenhydrate nicht die Zell- 
membran passieren k6nnen, kommt es zu einer intrazellulfiren Anhfiufung dieser phos- 
phorylierten Metaboliten. 

Durch hohe Konzentrationen von Fructose,l-Phosphat werden verschiedene intra- 
zellul~re Enzyme der Glycolyse gehemmt, insbesondere das ,Isoenzym" Fructose-l,6- 
Bisphosphat-Aldotase (,,Aldolase-B"), weniger ausgeprfigt das Enzym Fructose-l,6- 
Bisphosphatase. Die fructoseinduzierte Hemmung der 1,6-Biphosphat-Aldolase be- 
wirkt sowohl eine Hemmung der Gluconeogenese als auch der Glycolyse. Dies ffihrt 
auch zu einer megbar verminderten Konzentration von energiereichem ATP in tier Le- 
berzelle (5). Wesentliche klinische Folgen dieser Stoffwechselver/inderungen sind Hy- 
poglycfimie infolge Hemmung der hepatischen Gluconeogenese, Lactat~imie als Folge 
einer hepatischen Verwertungsst6rung bzw. einer vermehrten hepatischen Synthese aus 
Dihydroxyacetonphosphat mit konsekutiver Leber- und Niereninsuffizienz. 

Beide untersuchten Patienten zeigten wfihrend des intraven6sen Fructosetoleranzte- 
stes die typische Stoffwechselsymptome der HFI: Mfigig ausgeprfigte Hypoglycfimie, 
Hyperfructos~mie (Abb. 2), Hyperlactatfimie (Abb. 3). Unseres Wissens erstmals, 
konnten wir bei diesen fructoseintoleranten Patienten auch Ver~nderungen der 
Plasmaammoniakkonzentration nachweisen. Die Ursache dieses Effektes ist noch nicht 
sicher geklfirt, eine m6gliche Ursache k6nnte eine Hemmung der ATP-abhfingigen 
Glutaminsynthetase in der Leber durch Metaboliten des gest6rten Fructosestoff- 
wechsels sein. 

Neben der typischen Anamnese (Abneigung gegen SfiBspeisen und Obst: darf nicht 
als Diabetes mellitus fehlinterpretiert werden) erlaubt die charakteristische Laborkon- 
stellation nach i.v. Fructoseapptikation die Diagnose einer HFI. Bereits wenige Minu- 
ten nach Fructoseapplikation sind die eben aufgefiihrten Stoffwechselsymptome nach- 
weisbar: Hypoglycfimie, Hyperlactatfimie und Anstieg des Plasmaammoniaks. Schwie- 
riger ist es allerdings die Diagnose einer HF! bei S/iuglingen und Kleinkindern zu stellen 
(19). Mfitter ernfihren ihre Kinder empirisch-unbewuBt fructosefrei, denn nur diese 
Nahrung wird von deren Kindern vertragen. Die Familienangeh6rigen gew6hnen sich 
an diese Difit, so dab diese nicht mehr als etwas besonderes angesehen wird, zumal 
wenn in der Familie noch bei weiteren Angeh6rigen diese Symptomatik auftritt, wie in 
dem eben geschitderten Fall. Aus diesen Grtinden wurden die Glucoseaustauschstoffe 
aus den Infusionsl6sungen ffir Sfiuglinge und Kleinkinder schon vor Jahren entfernt. 
Probleme hinsichtlich der Diagnostik dieser seltenen Stoffwechselerkrankung ergeben 
sich auch bei Verwendung yon Kohlenhydratmischl6sungen (z.B. Glucose, Fructose 
und Xylit), da hierdurch die Hypoglyk/imie als Leistsymptom maskiert werden kann. 

Als das zuverlfissigste diagnostische Verfahren mit hoher Sensitivitfit und Spezifit~it 
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Abb. 3. Der Einflug eines einstfindigen intraven6sen Fructosetoleranztests (100 g) auf die Konzentra- 
tion yon Lactat im Blut bei Patienten mit hereditfirer Fructoseintoleranz (A, B) und bei stoffwechselge- 
sunden Probanden (l,  2) 
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Abb. 4. Der EinfluB eines einstfindigen intraven6sen Fructosetoleranztests (100 g) auf die Konzentra- 
tion von Ammoniak im Plasma bei Patienten mit hereditfirer Fructoseintoleranz (A, B) und bei stoff- 
wechselgesunden Probanden (1,2) 
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gilt der intraven6se Fructosetoleranztest. Dabei werden 0,2-0,5 g/kg K6rpergewicht 
Fructose intraven6s verabreicht (5, 6). Der  Enzymdefekt kann auch direkt aus endo- 
skopisch gewonnenen Gewebsproben in der Diinndarmschleimhaut oder im Leber- 
punktat nachgewiesen werden (13). 

In der Literatur sind mehr als 7 Todesffille bei Patienten beschrieben worden, die 
perioperativ fructose- oder sorbithattige Infusionen applizier tbekamen (6, 7, 8, 9, t2, 
13, 17). Bei allen Patienten war anamnestisch die Obst- bzw. Sfil3speisenunvertr/iglich- 
keit bekannt (Tabelle 3), eine der verstorbenen Patientinnen notierte sogar praeopera- 
tiv auf dem anaesthesiologischen Anamnesebogen den Begriff ,,Zuckerallergie" (12). 
Die bislang publizierten Todesffille von Patienten mit HFI  nach parenteraler Fructose- 
applikation sind demnach vorwiegend der mangelhaften Kenntnis der behandelnden 
A.rzte anzulasten (14). Die HFI  h~itte bei allen nach Fructoseinfusionen verstorbenen 
Patienten bereits bei der Erhebung der Anamnese diagnostiziert werden mtissen, denn 
bei allen Patienten war eine Obstunvertrfiglichkeit bekannt. Dariiber hinaus hfitte die 
HFI  leicht durch den Nachweis einer mehr oder weniger auSgepr~igten Hypoglycfimie 
nach Fructoseapplikation diagnostiziert werden m/.issen, Stoffwechselkontrolten unter 
parenteraler Ern/ihrung wurden offenbar nicht regelm~il3ig durchgefiihrt. Bei erwachse- 
nen Patienten mit HFI  sind die Stoffwechselverfinderungen auch nach relativ hochdo- 
sierten Infusionen yon Fructose oder von Sorbit bei rechtzeitiger Diagnose offenbar 
vollstfindig reversibel, wie an der von uns beschriebenen Patientin gezeigt werden kann. 

Eine der Ursachen ffir die weitgehende Elimination der FruCtose aus den Infusionsl6- 
sungen sind diese in der Literatur vereinzelt beschriebenen Todesf/ille nach intraven6- 
ser Applikation von Fructose bzw. Sorbit bei Patienten mit hereditfirer Fructoseintole- 
ranz (HFI).  In der ,Bekanntmachung des Bundesgesundheitsamtes fiber die Zulassung 
von Infusionsl6sungen vom 23. November  1990" sollen die Glucoseaustauschstoffe 
Fructose und Sorbit weitgehend aus den Infusionst6sungen zur parenteralen Ernfihrung 
eliminiert werden. Ausnahmen sollen nur fiir Infusionsl6sungen einger~iumt werden, 
mit ylenen ,,Patienten in Intensiveinheiten" behandelt werden. 

Tab. 3. Todesffille nach parenteraler Gabe yon Fructose oder Sorbit bei Patienten mit hereditfirer 
Fructose-Intoleranz 

Autor 

Heine [1969] 

Patienten 
Geschlecht 

/Alter 

[1990] 

w 5Wo. 
w 6Wo. 
ml0Wo. 

Sii!3speisen- oder 
Obstunvertr~iglichkeit 
anamnestisch bekannt 

ja! 

$chulte [1977] w Erw. ja! 

Hackl [1978] m 61 J. ja! 

Vroede [1980] m 16Mo. ja! 

M/iller-Wiefel [1983] w 14J. ja! 

Locher [1987] m28J. ja! 

Rey [1988] wl3J. ja! 

Proske w 61 J. ja! 

Sp~tfolgen der 
i.v. Fructose- 
applikation 

akutes Leber- 
versagen 

(akute Leber- 
dystrophie) 

Verbrauchsko- 
agulopathie 

akutes Nieren- 
versagen 

(Schockniere) 

Tod(Tagenach 
ersterparenteraler 

Fructosegabe) 

? 

5 

4 

11 

I1 

9 
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SchluBfoigerungen 
Es konnte  an Hand  eines Fal lberichtes  aufgezeigt werden,  daB selbst nach mehrt~igiger 
Infusion yon Fructose und Sorbit  bei einer  erwachsenen Patientin mit HFI  noch eine 
Rest i tut io ad integrum auftreten kann, wenn die Fructoseappl ikat ion rechtzeitig abge- 
brochen wird. Die Diagnose der  ext rem seltenen HFI  kann selbst yon wenig Erfahrenen 
schon bei  tier Erhebung  der  Anamnese  gestellt  werden,  ferner  ist dieser sehr seltene 
Enzymdefek t  an der  typischen Laborkonste l la t ion nach Fructoseappt ikat ion (Hypogly-  
cfimie, Acidose)  leicht zu diagnostizieren. Dar t iber  hinaus sind diese fructosebedingten 
Stoffwechselver/inderungen offensichtlich bei rechtzei t iger  Diagnose reversibel.  Es er- 
scheint uns deshalb auch weiterhin nicht erforderl ich,  auf die bekannten  Vortei le  der  
Verwendung von Glucoseaustauschstoffe (Fructose,  Sorbit)  z.B. im Postagressions- 
stoffwechsel zu verzichten. Wegen  der  schwierigen Anamnesee rhebung  bei Kleinkin- 
dern und Sfiuglingen sollte bei dieser Pat ientengruppe allerdings auch weiterhin auf die 
Verwendung von Glucoseaustauschstoffen verzichtet werden.  AuBerdem ist nach unse- 
rer  Meinung die gemeinsame Infusion yon Glucose und Glucoseaustauschstoffen in so- 
genannten Kohlenhydratmischl6sungen nicht sinnvoll, weil die fructoseinduzierte  Hy- 
poglycfimie bei HFI  maskiert  werden k6nnte.  Die bislang publizierten Todesffille von 
Patienten mit HFI  nach paren te ra le r  Fructose-  bzw. Sorbi tgabe sind vorwiegend der  
Unkenntnis  der  behandelnden Arz te  anzulasten. Der  Ausdruck , ,Infusionstherapie" 
impliziert  demgegeni iber  ein verantwortungsbewuBtes firztliches Handeln  unter  stfindi- 
ger  Stoffwechselkontrolle  und in Kenntnis  m6glicher (auch extrem sel tener)  Nebenwir-  
kungen. 
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