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INFORMATION

Galaktosamie

Zur Diognostik und Verlaufskontrolle der Galaktosdmie und anderer Stérungen des Galaktose-
stoffwechsels bietet das Medizinische Labor Bremen zentral und aus einer Hand das komplette
erforderliche Analysenspektrum an (Metabolitkonzentrationen, Enzymaktivitdten und Mutations-
analytik). Die vorliegende Laborinformation gibt einen Uberblick tber die Stérungen im Galaktose-
stoffwechsel, die analytischen Parameter sowie die praanalytischen Edordernisse einschliefilich
Probenversand und die postanalytischen Angebote.

Grundlagen

Im Stoffwechsel der Galaktose, die (berwiegend mit
der Mahrung als Bestandteil der Laktose (Milchzucker)
aufgenommen wird, aber auch vom Kérper selbst
synthetisiert wird, sind drei genetische Stdrungen
bekannt. Die haufigste ist die sog. klassische Galak-
toséimie mit einer Prévalenz von etwa 1:45000. lhr
liegt ein nahezu vollsttndiger Aktivitdtsmangel der
Galaktose-1-Phosphat  Uridyltransferase  (GALT)
zugrunde. Sehr viel seltener kommen der Galakto-
kinase (GALK)- und der UDP-Galaktose-4-Epimerase
(GALE)-Mangel vor.

Klassische Galaktosé@mie

Bei Patienten mit klassischer Galakioséimie ist die
GALT-Aktivitat typischerweise auf = 2% der Norm
reduziert. Unter Milchfitterung entwickelt sich bis zum
Ende der ersten Lebenswoche infolge der Akkumu-
lation toxischer Galaktosmetabolite (Galaktose-1-
Phosphat, Galaktitol) eine schwere Leberfunktions-
stérung.

Die klassische Galoktosémie ist eine Zielkrankheit des
Neugeborenen-Screening. Bei einer Screening-
Konstellation, die fir das Vorliegen einer klassischen
Galaktosémie spricht, ist unverziiglich auf eine lak-
tosefreie Erndhrung umzustellen und labordiag-
nostisch das Vorliegen der Erkrankung zu sichern
(Konfirmationsdiognostik). Unter dieser Ernahrung
bilden sich die aokuten Symptome rasch zuriick.

Langfristig sind jedoch héufig, auch bei daverhaft
laktosefreier Erndhrung (guter Compliance), chro-
nische Schéden im Zentralnervensystem und an den
Owarien nicht zu vermeiden; Ursache ist lefztlich die
kérpereigene Synthese von Galoktose (etwa 1g/Tag).
Zur Kontrolle der Stoffwechseleinstellung wird die
Analyse des Galoktose-1-Phosphats in den Erythro-
zyten und die Bestimmung der Galaktitolausschei-
dung im Urin empfohlen.

Duarte-D2 und andere Varianten

Sehr milde Varianten der Galaktosdmie, die nicht unter
den Begriff der klassischen Form fallen, sind die sog.
Duarte-02 Varionten. Die Pravolenz ist etwa 10fach
haher als bei der klassischen Galaktosémie. Die GALT-
Aktivitat ist mit ca. 25% der Norm vergleichsweise
gering eingeschrankt. Deshalb entwickeln sich nie
klinische Symptome, und eine Behandlung ist nicht
erforderlich.

Insgesamt ist eine Vielzahl von Varianten (diverse
compound Heterozygotien) bekannt, deren Differen-
zierung ggfs. fir die Einschétzung der klinischen
Manifestationen und fiir die Daver und Strenge der
Diat wichtig ist.

Analytik
Fir die Diognostik und Verlaufskontrolle der Stérungen

im Galaktose-Stoffwechsel sind die folgenden Labor-
untersuchungen von Bedeutung:



Galaktose (freil

Enzymatisch-photometrische Bestimmung (arbeitstég-
lich) in Serum, NaF-Blut oder Urin; bendtigt werden
jeweils 0,5 mL. Der Parameter freie Galaktose ist bei
klassischer Galaktoséimie von untergeordneter Bedeu-
tung, jedoch wertvoll bei einem GALK-Mangel.

Galaktose-1-Phosphat

Enzymatisch-fluorimetrische Bestimmung (zweimal pro
Woche, in Noiféllen nach vorheriger Ankiindigung
auch nach Bedarf). Das optimale Material ist EDTA-
Blut (noffalls auch NaF-Blut); benétigt werden 2 mL. In
diesem Material ist der Analyt unter normalen Um-
gebungstemperaturen etwa 3 Tage stabil. Anderenfalls
(nach telefonischer Absprache) wird die Analyse aus
tiefgefrorenem Hamolysat aus EDTA- oder Heparinblut
durchgefihrt (Herstellung: 2 ml frisches EDTA-Blut
dreimal mit je 10 mL physiclogischer NaCl waschen,
dann 0,6 mL des Erythrozytensediments mit 0,6 mlL
dest. Wasser mischen und einfrieren).

Galaktitol

LC/MS (hochdruckflissigchromatographisch — mas-
senspekirometrische) Bestimmung (einmal wéchentlich
bzw. nach Bedard) aus Urin; benétigt werden 2 mL. Der
Parameter wird (mit Galaktose-1-Phosphat in den
Erythrozyten) bei GALT-Mangel empfohlen und ist (mit
Galaktose) wertvoll bei GALK-Mangel.

Galaktokinase (GALK)
Fadicenzymatisch-chromatographischer Test (Analytik
nach Bedar) aus EDTA- oder Heparinblut; benatigt
werden mindestens 0,5 mL.

Galaktose- 1-Phosphat

Uridyliransferase (GALT) Radioenzymatisch - chroma-
tographische Bestimmung (einmal wéchentlich) aus
EDTA-Blut; 2 mL werden benétigt (ouch Heparinblut
méglich). Primérer Parameter der Konfirmationsdiag-
nostik. Die Analytik erlaubt mit recht hoher Sicherheit
eine Differenzierung der klassischen Galoktoséimie van
genetischen Varianten.

UDP-Galaktose 4-Epimerase (GALE]
Enzymatisch-photometrischer Test (nach Bedard) aus
EDTA-Blut; benétigt werden 2 mL.

Das GALE-Enzym ist in der préanalytischen Phase sehr
emptindlich, so dass bei subnormalen Aktivititen ggfs.
prianalytische Einflisse ousgeschlossen werden
missen.

Mutationsanalytik der GALT

Diese erfolgt als Sequenzierung (Genotypisierung) der
11 Exone und des UTR-Bereichs des GALT-Gens
(Analytik nach Bedarf). Benétigt wird mindestens 1 mlL
EDTA-Blut.

Analysenanforderung, Versand-
material, Befundibermittlung

Einsendungen der mit Vor- und Zuname des Patienten
beschrifteten Probenréhrchen sollen gemeinsam mit
den entsprechenden Auftragsscheinen/Uberweisungs-
formularen erfolgen, auf denen die gewiinschien
Analysen spezifiziert sind. Ggfs. erleichtern zusatzliche
klinische Angaben und, wenn es sich um bisher nicht
bekannte Patienten handelt, solche {iber Vorbetunde
(Screeningergebnis2) die éirziliche Befundung.

Adressierte Versandtaschen stellt das Labor auf An-
frage gern zur Verfiigung; Telefon: 0421-2072-199.

Der Probenversand sollte derart erfoclgen, dass das
Material, wenn méglich, anfangs der Woche (Mo-Mi,
evil. Do) abgenommen und sogleich in die Post
gegeben wird, um einen Transport Gber das Wachen-
ende zu vermeiden. Die Abteilung Probeneingang des
Lobors ist samstags bis 12 Uhr besetzt.

Die Ubermittlung der Befunde erfolgt regular in
Papierform, doch ist selbstverstandlich auch eine zu-
séitzliche Ubermittlung per FAX méglich; in dringenden
Fallen erfolgt eine telefonische Vorabdurchsage. Eine
Befundibermittlung via E-Post ist grundsdtzlich nicht
zugelassen.

Abrechnungshinweise
Der Abrechnung liegen derzeit die folgenden Ziffern

zugrunde (Anderungen sind aufgrund von Anderungen
der Gebihrenordnungen oder evil. auch von



Methodenumstellungen kurztristig méglich): Galak-
tose 32246 (EBM2008) / A3723 (GOA); Galakiose-
1-Phosphat 32262 / 3778; Galaktitel 32314 / 4210;
Galaktokinase 32314 / A4210; Galaktose-1-Phos-
phat Uridyltransferase und UDP-Galaktose 4-Epime-
rose jeweils 32262 / 3790; GALT-Sequenzierung 3x
11321 + 3x 11322/ 1x 3920 + 3x 3922 + 3x 3926.
Bei Angabe der Ausnahmekennziffern 32010 (mole-
kulargenetische Untersuchungen bei genetisch be-
dingter Erkrankung oder Verdacht aut diese Erkran-
kung) bzw. 32017 (manifeste angeborene Stoff-
wechselerkrankung bei Kindern und Jugendlichen bis
zum vollendeten 18. Lebensjahr) bleiben die Arztdlle
(fir die Berechnung der Gesamtpunktzahl) und die
laboréarztlichen Gebihrenordnungspositionen (fur die
Berechnung des Punktzahlvolumens) unberiicksichtigt.

Ansprechpartner

Versandanschrift und allgemeine Anfragen:
Medizinisches Labor Bremen

Haferwende 12

28357 Bremen

www.mlhb.de

Zentrale Telefon: 0421-2072-0

Zentrale FAX: 0421-2072-167

E-Post: info@mlhb.de

Leitung Galoktoséimie-Diagnaostik/spezifische
Anfragen:

Prof. Dr. med. W. M. Kihn-Velten

Facharzt fiir Biochemie, Facharzt fir
Laboratoriumsmedizin, Arztliches Qualitéts-
management

Telefon: 0421-2072-107

E-Past: nikolaus. kuehn-velten@mlhb.de
Vertretung:

Priv.-Doz. Dr. K. Klingler

Facharzt fir Laboratoriumsmedizin

Telefon: 0421-2072-112

E-Post: karl klingler@mlhb.de

Qualitat

Das Medizinische Labor ist als Priflaboratorium nach
der DIN EN ISO/IEC 17025 und als Medizinisches
Labaor nach der Norm 15189 akkreditiert.
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Kooperationen

Fir die Galoktosémie-Analytik besteht im Rahmen
eines Kompetenznetzes Galaokioséimie eine enge
Kooperation mit der GallD (Galaktosamie Initiative
Deutschland eV, www.galaktosaemie.de; Kontakt:
galokto 1 @galoktosaemie.de). Diese Selbsthilfe-
gruppe gibt Uber eine Mitgliedschaft betroffenen Fa-
milien Hilfestellung. Die Mitglieder des Wissenschaft-
lichen Beirats der GallD stehen fir weitergehende
Beratungen zur Vertigung — Klinik: Frau Prof. Dr. S.
Schweitzer-Krantz  (susanne.schweitzer-krantzi@evk-
duesseldorf.de) und Prof. Dr. U. Wendel (wendel@uni-
duesseldor.de), Erwachsenenmedizin: Dr. M. Schwarz
(woelwer-schworz@arcor.de), Didtetik: Frau U. Meyer
(meyer.uta@mh-hannover.de), Labor und Diagnostik:
Prof. Dr. P Schadewaldt (schadewa@uni-
duesseldor.de).

Patienteninformation

Fir Betroffene steht eine empfehlenswerte Informa-
tionsbroschiire kostenlos zur Verfiigung: Galaktoséamie
— eine Informationsbroschiire, Milupa Metabolics,
Mat.-Nr. 718 837).



