Hyperkinesie

tivitdt wurde anhand der abgekiirz-
ten Bewertungsskala nach Conners
[4, 3] jeweils von der Mutter be-
stimmt, wobei Werte iiber 18 als
pathologisch angesehen wurden,
Venenblut wurde in Vacutainern
mit Natrium-EDTA (Ethylendi-
amintetraazetat) um neun Uhr
morgens nach zehnminiitiger Ru-
hephase in liegender Position abge-
nommen. Die Konzentration der
Plasmakatecholamine wurde mit-
tels Reverse-Phase-HPLC (Hoch-
druckfliissigkeitschromatographie)
mit elektrochemischer Detektion,
einer reproduzierbaren und hoch-
sensitiven Methode [12, 131, ermit-
telt. Die radioenzymatische Me-
thode zeigt niedripere Dopamin-
werte [14]. Die Nachweisgrenze fiir
Noradrenalin lag bei 0,8 Piko-
gramm pro Milliliter (pg/ml), fiir
Adrenalin bei 1,0 pg/ml und fir
Dopamin bei 3,0 pg/ml. Chroma-
tographische Trennung wurde an
giner C-18-Plasma-Katecholamin-
sdule nach AlO,-Extraktion er-

reicht. Die Resultate sind in pg/ml
ausgedriickt, und die Standard-
abweichung von zwei Messungen
war kleiner als 15 pc. Die stati-
stische Signifikanz der Resultate
wurde mittels Student-t-Test aus-
gewertet.

Resultate und Diskussion

In der Tabelle sind die Plasma-Ka-
techolaminkonzentrationen und
die zugehorigen Conners-Werte
der 15 hyperkinetischen Kinder
dargestellt. 13 von ihnen zeigen er-
héhtes Dopamin (itber 30 pg/ml),
zwOlf erhShtes Adrenalin (iber 55
pg/ml), bei elf Patienten waren
Dopamin und Adrenalin erhdht,
aber nur vier Betroffene hatten er-
hohtes Noradrenalin (iiber 250 pg/
ml). Kontrollkinder zeigten im Ge-
gensatz dazu normale Katechol-
aminkonzentrationen sowie Con-
ners-Werte unter 14,

Die Differenz war hoch signifikant
fiir Dopamin (p < 0,0001) und si-

gnifikant fiir Adrenalin (p < 0,01)
was den Schluss nahelegt, dass ein
enge Beziehung zwischen den zir
kulierenden Konzentrationen die
ser Neurotransmitter und der Pa
thogenese des hyperkinetische:
Syndromes besteht. Im Gegensat
dazu war keine signifikante Diffe
renz in den Noradrenalinkonzen
trationen der beiden Gruppen fest
zustellen, was auch von andere
Autoren [15, 16] berichtet wurde
Unsere Ergebnisse stiitzen dami
nicht die Noradrenalinhypothes
[10]. Unter den 15 untersuchten hy
perkinetischen Kindern waren nu
zwei Midchen; wir kénnen deshall
keine Aussage liber geschlechtsspe
zifische Unterschiede machen.

Eine Kontrollmessung bei zwei un
behandelten Patienten (576a un
588a) ergab nach drei beziehungs
weise vier Monaten die gleichel
signifikant erhéhten Katechol
aminwerte (Tabelle). Einem ande
ren Patienten (832a) wurde zwe

TABELLE
Plasma-Katecholaminkonzentration und Conners-Skala bel hyperkinetischen Kindern
Patient Alter Geschlecht Epinephrin Norepinephrin Dopamin Canners-
Nummer {Jahre) pg/ml pg/m| pg/ml Skala
156 14 m 110 194 40 22
BEC 11 m 159 189 26 20
576 7 { 366 406 88 20
578a 4 Monate spéter 218 498 80 19
583 11 m 142 156 B8 23
588 g m 125 268 91 24
588a 3 Monate spéter 101 208 YA 23
591 2] m 43 200 40 21
748 15 m 47 217 60 21
795 15 m 31 188 10 21
803 11 f 110 340 50 22
810 13 m 64 228 71 15
832 15 m 97 226 - 91 23
832a nach zweiwochiger 120 178 103 22
Sulpiridiberapie
1116 11 m 167 352 86 22
Patientengruppe mean + SD i22 + B9 248+ 78 g2 + 28 21,2423
n=12
Kontrollgrugpe mean = S 43+ 22 184 £ 66 17 4+ 14 108% 26
=11 gm,bt
Signifikanz p <001 ns p < 0,0001 p < 0,0001
Student-t-Test
5D = Stendardabweichung; m = mannlich; f = weiblich; ns = nicht signifikani
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Wochen lang Sulpirid, ein Dop-
aminrezeptorantagonist[1, 2}, ohne
nennenswerte Effekte verabreicht.

Andererseits zeigen die ersten Er-
gebnisse bei hyperkinetischen Kin-
dern unter Methylphenidat und
denselben Kindern sechs Wochen
ohne diese Medikation signifikante
Anderungen der Plasma-Katechol-
aminwerte. Die Plasma-Dopamin-
beta-Hydroxylase (DBH) der Pa-
tienten war normal und deshalb
wahrscheinlich nicht verantwort-
lich fiir die erhohten Dopaminkon-
zentrationen. Fin dhnliches Ergeb-
nis wurde frither schon von uns bei
Neurodermitispatienten beschrie-
ben [17], allerdings waren hier si-
gnifikant erhéhte Plasma-Nor-
adrenalin-, aber normale Dop-
amin- und Adrenalinkonzentratio-
nen zu verzeichnen. Man hat schon
frither normale DBH-Aktivitdten
bei hyperkinetischen Kindern pe-
funden [18]. Es ist deshalb mdg-
lich, dass ein gestérter Katechol-
aminabbau, einschliesslich ernied-
rigter = Katechol-O-Methyltrans-
ferase- und/oder Phenylethanol-
amin-N-Methyltransferase-Aktivi-
tdten, fiir die gestiegenen zirkulie-
renden Konzentrationen der Me-
diatoren verantwortlich ist.

Allerdings kann es auch sein, dass
die Kontrolle der Katecholamin-
freisetzung und/oder -wiederauf-
nahme bei den Patienten gestdrt
ist. Auch die Moglichkeit einer feh-
lerhaft arbeitenden Monoaminoxi-
dase kann in Betracht gezogen wer-
den, was zur Zeit in unserem Labor
getestet wird.

Die Plasma-Katecholaminkonzen-
trationen sind in Relation zur Alkti-
vitdt des peripheren sympathischen
WNervensystems (PNS) und nicht
des zentralen Nervensystems
(ZNS) zu sehen, da Katecholamine
nicht die Blut-Hirn-Schranke pas-
sieren konnen. Die Analyse der
Metaboliten HVA und MHPG im
Urin spiegelt den Katecholaminab-
bau von ZNS und PNS wider. Er-
héhte Plasma-Katecholaminkon-
zentrationen sind in Relation zur
Hyperaktivitit der kranken Kinder
zu sehen; diese Werte haben jedoch
nichts mit dem, was sich im ZNS
dieser Kinder abspielt, zu tun:

Die Plasma-Katecholaminkonzen-
trationen stimmen mit den mei-
sten diagnostischen Kriterien von
DSM-III iiberein und kénnen da-
her bei der Entscheidung, ob eine
Therapie mit Methylphenidat oder
einem anderen Medikament be-
gonnen werden soll, helfen.

14 von 15 Patienten mit erhéhtem
Katecholaminspiegel hatten er-
hohte Conners-Werte; es bestand
jedoch keine direkte Relation zwi-
schen den Dopamin- und/oder
Adrenalinkonzentrationenund dem
Grad der Hyperaktivitit gemiss
der abgekiirzten Bewertungsskala.
Ein Kind hatte zwar einen norma-
len Conners- (810), aber erhdhte
Plasma-Katecholaminwerte. In ei-
nem anderen Fall (795) mit norma-
lem Katecholaminspiegel war ein
erhfhter Conners-Wert von 21
festzustiellen. Das Benehmen dieses
Kindes in der Schule wie zu
Hause liess darauf schliessen, dass
es «falsch hyperkinetischy dia-
gnostiziert wurde. Dieser Befund
deutet darauf hin, dass hohe
Conners-Werte bei normalem
Katecholaminspiegel dazu dienen
kénnen, hyperaktive Kinder auf-
grund gestdrter psychosozialer
Beziehungen anstelle einer wirkli-
chen biochemischen Stérung zu
finden.

Andererseits reflektiert die abge-
kiirzte Conners-Bewertungsskala
nicht wirklich die diagnostischen
Kriterien des DMS-IIIL. Dies kann
der Grund dafiir sein, dass wir
nicht in der Lage sind, eine direkte
Korrelation zwischen Plasma-
Dopamin- und/oder Noradrena-
linkonzentration und Schwere der
Hyperkinesie, bewertet nach der
Conners-Bewertungsskala, zu fin-
den. Die von uns untersuchten
Kinder wurden nach den diagno-
stischen Kriterien des DSM-III
ausgewdhlt, und die meisten von
ihnen waren auch von Psychiatern
untersucht worden.

Die gewonnenen Daten deuten
darauf hin, dass erhdhte Plasma-
Dopamin- und/oder Adrenalin-
konzentrationen, in Erginzung zu
den DSM-III-Kriterien, gute Mar-
ker fiir hyperaktive Kinder darstel-
len kénnen. |
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