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Bei einer jetzl2Tiahrigen Patientin wurde

im 11. Lebensmonat eine kongeflitale Atransferrin-

a*i" aiug"ostiziert. Bis zum 14' Lebensjahr war die

n"fru"afli"g mit Human-Transferrin unregelmiiBig

""a, *i" es-sich erwies, auch unzureichend' Seitdem

"il". *".a" regelm6,Big Human-Transferrin (monat-

fi.fr f gl und Deferoiamin (zweimal pro Woche

i6o -gi-t"nstituiert. Trotz dieser Behandlung kam es

""fg.""a einer Hiimosiderose zur Multimorbiditet:

e;tionen waren Herz, Leber, Hypgplyte' schild-

driise und Bewegungsapparat' Die friihzeitige Dia-

g""tl ""a theralpietei kongenitalen Atransferrin-

i*i" ,it alron g.o-8". Bedeutung zur Vorbeugung der

erwdhnten KomPlikationen'

Congenital atransferrinaemia

Congenital atransferrinaemia was first

diaqnosed at the age of 11 months in a now 27-year-

;il";;;; Until lhe was aged 14 vears treatment

*rttt tt"*"n transferrio *ui irregular and' as it

i"t""Jo"r, inadequate' But since then she has regu-

i..ty ,u""itud human transferrin (1 g monthly) and

J"f1.o*ur"i"e (5O0mg twice weekly)' Despite this

st u- a"u"toped haemoliderosis affecting heart' liver'

irvpophysis, thyroid and the locomotor apparatus'

iitit ;";; ,"pott demonstrates the need of early diag-

nosis and treatment of congenital atransferrinaemia

to prevent the mentioned complications'

Kasuistik
Die kongenitale Atransferriniimie ist eine

?iuBerst seltene Erkraikung, bedingt durch das Fehlen

a"t ft."tf"rrins das fiir den Eisentransport verant-

wortlich ist (8). Transferrin ist ein in der Leber gebilde-

;;;t;i;;;protein, darstellbar als B1-Fraktion in der

Et"tttopftoi"t", mit einem Molekulargewicht von

7isoo.'r"rtlt Transferrin, kommt es zu schweren Stii-

;;g;; des Eisenhaushaltes' Bereits unmittelbar nach

a"t'C"f"tt tritt die Erkrankung durch eine schwere

;;";h;;;" Andmie in Erscheinung' Das nicht

gli"Jt" Eisen lagert sich als Hiimosiderin vor allem in

Leber, Milz, Herzmuskel und Pankreas ab'

Durch die Mdglichkeit einer Substitution

mit humanem Transferrin haben sich Lebenserwartung

,rrra f"f unrqualitiit dieser Patienten erheblich verbes-

;;;. 
-ofi"" 

trieiUt ieaoch die Frage' ob bei der Substitu-

iiorrstherapie deiTransport zum Knochenmark und zu

den Eisendepots a,t"h physiologisch abliiuft' Die

Beschreibung eineslrot' - "tt beobachteten Krankheits-

verlaufs soll iur Beantwortung dieser Frage beitragen'

Anamnese

Bei der heute 2Tjiihrigen Patientin wurde

imA]tervonl lMonatenaufgrundeinerhylochromen
*itt-Vtat"n Aniimie eine kongenitale- Atransferrin-

;;i;- f;t;g"stellt. Eine freie Eisenbindungskapazilat

to""t" "iJttt nachgewiesen werden' Nach intravendser

;;;il"b" tam es-schnell zum Anstieg des Bluteisen-

Jni"g""ft-** wieder ebenso schnellem Abfall auf die

niedrigen Ausgangswerte' Die Diagnose der Atransfer-

;;;ili; ;"ral etettrophoretisch gestellt' Klinisch ent-

#"f"It" sich allm'hlicir eine Hepatosplenomegalie, die

afr"i"-a-inotransferasewerte (GPT) waren patholo-

gircft erftOftt- Die vermutete Hdmosiderose wurde indi-

i"f.i *it Hilfe de s p o sitiven Deferoxamin -Te sts b e stii'tigt

i;;.Th;*p"utisch wurden in den ersten 2 Jahren nach

l; Di;g;"se Blut- und Plasmatransfusionen verab-

r"i"trr, tii, simultaner parenteraler Gabe eines Eisen-

;;rp.;;;. Seit dem-4' iebensjahr war die Substitution

von Human-rransrerrin (Behring-Werke, Marburg)

*Ogli"h, das in einer Dosis von 1mg intraventis verab-

."i"'ftt .""tae. Die Patientin erhielt Human-Transferrin

;;;;; irttl* 14. Lebensjahr nur unre-gelmbBig' sptiter

i;";;".ili"hen Abstiinden und seit 1990 zweimal pro

iti"".i.7"deich bekam sie Deferoxamin' zweimal pro

Woche 5O-Omg intramuskuld'r' Anti-Transferrin-Anti-

*;; *".a"i bisher nicht nachgewiesen' Ihr Allge-

ttr"ri"r"ti"" J stabilisierte sich' Le diglich nach grdB eren

Anstrengungen verspiirte die Patientin Miidigkeit' Seit 3
j;;;;li;# sie zuiem flber Schmerzen in den Hiiftge-Dtsch. med. Wschr. 719 (1994),663-666
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lenken, zundchst beim Gehen, nachfolgend auch iiber
Ruheschmerzen. Spdter waren die Knie- und Metatar-
sophalangealgelenke mit betroffen, und es kam zu
Schwellungen. Ruhigstellung der Gelenke, nicht-stero-
idale Antirheumatika und Elektrotherapie besserten die
Beschwerden voriibergehend. Da weiterhin eine pri-
md,re Amenorrhoe bestand, erhielt die Patientin Hor-
monprd,parate als 0strogen-Gestagen-Kombination.
Der Krankheitsverlauf umfaBt inzwischen 26 Jahre. Im
folgenden werden die klinischen Befunde zurn Zeit-
punkt der letzten klinischen Untersuchung dargestellt.

K linis c h e r Unt e r s uc hung sb efun d

Auffiillig waren der infantile Habitus
(Ktirpergewicht 40kg, KdrpergriiBe 745cm) und das
blaBbraune Hautkolorit mit braunen Pigmentationen.
Am Hals war eine kleine diffuse Struma zu tasten.
Kiirperbehaarung war nur spdrlich vorhanden, die
Mammae waren rudimentiir ausgebildet und hatten fast
kein Driisengewebe. Uber dem Herzen war ein 3/6-
Systolikum iiber der Mitralklappe zu auskultieren, per-
kutorisch stellte sich das Herz vergriiBert dar. Der phy-
sikalische Befund der Lunge war normal. Leber und
Milz hatten eine hartelastische Konsistenz und konnten
etwa 3 cm unter dem rechten bzw. linken Rippenbogen
palpiert werden. Es bestand keine periphere Lymph-
adenopathie.

Die Gelenke der oberen Extremitdten
waren SuBerlich unauffdllig, funktionell bestand eine
Hypermobilitdt der kleinen Fingergelenke. Im linken
Schultergelenk waren Abduktion, Innen- und AuBenro-
tation eingeschrinkt. Die Untersuchung des 1. metatar-
sophalangealen Gelenks verursachte Schmerzen, und
die entsprechenden Weichteile waren geschwollen. Die
Innenrotation beider Hiiftgelenke war eingeschrdnkt
und schmerzhaft, ebenfalls die Beweglichkeit im rech-
ten Sprunggelenk. Die Gelenkkapseln beider Kniege-
lenke waren fibrotisch verdickt. Es bestand eine Dex-
troskoliose der Brustwirbelsd,ule ohne Einschrd,nkung
der Beweglichkeit.

K linis c h - c h emis c h e B efund e

Die Blutsenkungsgeschwindigkeit war
mit 22/62mm beschleunigt, die Werte fiir das rote
Blutbild (Hiimoglobin 73,9 g/ dl, Erythrozyten 4,82 Mio/
pl, Hiimatokrit 38Y", MCHC 37 g/dl, MCV 78fl, MCH
28,9 pg) lagen im unteren Normbereich. Der Retikulozy-
tenanteil war 72%", die Leukozytenzahl betrug TOOO/d,.
Fiir Bilirubin, Nierenparameter, Blutglucose, Choleste-
rin, Harnsdure, Natrium, Kalium und EiweiBelektro-
phorese wurden Normalbefunde bestimmt. Die Eisen-
konzentration im Serum war vermindert (8,95 urmoVl),
ebenfalls die Eisenbindungskapazftet e7,6 pmoll). Die
Transferrinsattigung lag bei 41,4 %.

Calcium war mit Z,O4mmoW erniedrigt,
die alkalische Phosphatase mit 2,5pkaVl, GOT mit 0,9
Ttkat/|, GPT mit 1,,2 pka7l erhtjht. Serum-Phosphor lag
mit 1,36mmoVl noch im Normalbereich. Die Calcium-
ausscheidung im Urin war mit O,8mmoU24h vermin-
dert, und Osteocalcin war mit 13,1nglml erhriht. Rheu-
mafaktoren wurden in geringen Konzentrationen nach-

gewiesen (Latex-Fixationstest'L :640; Hdmagglutina-
tionstest 2,6mglml).

Die Hormonuntersuchungen sprachen
fiir eine erhebliche Unterfunktion der Hypophyse, die
hauptsdchlich die Gonadotropine betraf (Estradiol, Pro-
gesteron und Testosteron waren nicht nachzuweisen).
Die Konzentrationen ftir luteotropes Hormon (0,1run)
und follikelstimulierendes Hormon (1,3IU/l) waren ver-
mindert. Niedrige Basalsekretionen wurden fiir Wachs-
tumshormon (0,5 nglml) und fi.ir Serum-Cortisol
(170nglml) festgestellt, ihre Stimulation ergab jedoch
eine gute Reaktion. Thyroxin wurde mit 113nmoVl
(normal 2 5 0-48 0 nmo7l) gemessen ; Thyreoidea-stimu-
lierendes Hormon (Basalwert 10,5 ru/l) reagierte auf die
Stimulation mit TRH ausreichend.

E rg cinz e nd e Unt er s u c hung en

Die Ausstriche des Sternalpunktats erga-
ben eine qualitativ normale Blutbildung im Knochen-
mark, lediglich die Aktivitiit der Erythropoese war
geringgradig vermindert.

Auf dem Rdntgenbild des Thorax war
eine VergriiBerung des linken Herzschattens zu erken-
nen. Echokardiographisch ergab sich eine generali-
sierte Hypertrophie des Myokards mit erhiihter Echoge-
nitdt. Im Elektrokardiogramm waren linksventrikuld,re
Erregungsriickbildungsstiirungen festzustellen, weiter-
hin supraventrikuldre und Kammerextrasystolen sowie
ein AV-Block I. Grades (Abb. 1).

Die Ultraschalluntersuchung des Abdo-
mens ergab eine Hepatosplenomegalie mit feinkiirniger
Hyperechogenitdt dieser Organe. Der Uterus war im
Ultraschallbild deutlich hypoplastisch; die Schilddriise
vergrdBert, ebenfalls mit feinkijrniger Hyperechogeni-
tiit. Die radiologischen Untersuchungen der Sella tur-
cica erbrachten sowohl im Rdntgenbild als auch im
Computertomo gramm einen normalen B efund.

Auf der R6ntgenaufnahme der Hiinde
waren eine verminderte Knochendichte und eine diinne
Kortikalis zu erkennen. Auf dem Riintgenbild der FiiBe
fiel ein Defekt im Kopf des 1. metatarsophalangealen
Gelenks rechts auf (Abb. 2). Die Knie- und Hiiftgelenke
zeigten eine Verschmdlerung des Gelenkspaltes mit
subchondraler Sklerosierung und einem Vakuumphii-
nomen. Die duale Photonenabsorbtiometrie bestiitigte
durch Bestimmung der Knochenmasse die ausgeprdgte
Osteoporose.

Der histologische Befund eines Hautexzi-
dats (entnommen am rechten Unterschenkel im Bereich
einer Pigmentation) ergab eine geringgradige Atrophie
der Epidermis mit ausgeprdgter Vermehrung des Me-
lanins in der Basalschicht. Im Korium befanden sich
vereinzelt disperse perivaskuldre entztindliche Infil-
trate. Die Eisenfdrbung verlief negativ.


