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Abstrakt: .
Alkaptonurie (AKU, Ochronose, E70.2) wurde als erste angeborene Stoffwechselerkrankung von Sir
Archibald Garrod 1902 beschrieben. AKU basiert auf dem Enzymdefekt Homogentisat-1,2 -Dioxigenase
(HGD), welches im Tyrosinkatobolismus involviert ist. Dies fiihrt zu einer Anreicherung des
Zwischenprodukts Homogentisinsdure (HGA). HGA oxidiert zu einem schwarzen kristallinen
ochronotischen Pigment, das sich an mehreren Bindegeweben anlagert, diese verfarbt und schadigt. Die
Folgen sind: Dunkelfarbung des Urins an der Luft, grau-blaue Verfarbungen der Skleren und Ohrmuscheln,

AKU-Symptome: "

Chronologische Phasen der AKU: .‘
1. Asymptomatisch: = H
Verfarbung des Urins in der Luft ab dem Sauglings-
alter bis ins friihe Erwachsenenalter. ] .
2. Erste Schmerzen / Einschrénkungen ab der 3. Dekade durch
Riicken- und Gelenkschmerzen. Angepasster Lebensstil und
Physio- / Ergotherapie kénnen in dieser Phase Abhilfe leisten.

Geschichte der Alkaptonurie'

-1500 v. Chr.: Agyptische Mumie Harwak mit AKU

- 1857: C.H.D. Boedecker: Alkapton-Fabstoff in AKU-Urin

- 1866: R. Virchow: Entdeckung der Ochronose

-1991: M. Wolkow, E. Baumann: Identifizierung der HGA

-1902: Sir A. Garrod: Beschreibung der Alkaptonurie
als erste angeborene Stoffwechselstdrung

-1902: Albrecht: Ochronose basiert auf HGA

3. Beeintrachtigung der Lebensqualitat ab der 5. Dekade und die

und

von
Schmerztherapie zu deren Verbe:

sserung.

Nieren- und Prostatasteine, Aortenstenose und vor allem eine durch Knorpelabbau verursachte
invalidisierende Erkrankung der axialen und peripheren Gelenke (ochronotische Arthropathie).'™
Die Deutschsprachige Selbsthilfegruppe fiir Alkaptonurie e.V. (DSAKU) wurde 2012 gegriindet und hat

: W. Osler: Ochronose = Alkaptonurie ->
Verfarbung Ohren/Skleren, AKU-Arthrose
: 0. Neubauer: Tyrosinstoffwechsel

: B. La Du: Enzymassay HGD -> HGD defekt in AKU
: M. Pollak: HGD liegt auf Chromosom 3q2
: J.M. Fernandez-Carion: Gensequenz der HGD
: G.P. Titus/J.M. Rodriguez: HGD-Kristallstruktur
- 2002-2005: Natriicher Vertauf / Klinische Studie tber Nitisinon
(NTBC) bei Alkaptonurie am NIH
-2011: L. Ranganath: AKU-Schweregrad-Index (AKUSSI)
-2011-2015: A. Boyde/ J.Gallagher: Histopathologie Ochronose
-2012: A. Santucci: AKU assozilert mit sekundare Amyloidose A
-2012: L. Ranganath: Nationale englische Studie NTBC bei AKU
-2013-2019: L. EU-FP7 Studie P
(Phase 2/3 NTBC bei AKU, Cross-sectional Studie)
- 2015: L. Ranganath: Methéimoglobin mit oxidative Hamolyse
als Komplikation von AKU mit lethalen Ausgang

sich zur Aufgabe gemacht, Informationen zur friiheren Diagnose und zur besseren medizinischen
Versorgung h 1, die Kc zwischen Patienten und deren Angehérigen zu férdern
sowie Hilfestellung zur Krankheitsbewaltigung zu leisten. Hierzu bietet der Verein jahrliche
Informationsveranstaltungen, ein Internetportal mit Informationen auf Deutsch, Englisch und Arabisch
sowie Beratung an. Die DSAKU hat mehrere Flyer entworfen, die jeweils Informationen fiir Patienten,
Arzte, Hebammen, Englisch- und Arabisct hend { sowie eine deutsche
Ubersetzung des international anerkannten ,AKU Schweregrad-Index = AKUSSI". Offentlichkeitsarbeit auf
Aktionstagen und wissenschaftlichen Kongressen sollen auf AKU aufmerksam machen, neue Patienten
identifizieren und eine friihe Diagnose ermdglichen. Die DSAKU ist Mitglied der ACHSE e.V., NAKOS,
EURORDIS und MetabERN sowie in den SE-Atlas-, ZIPSE- und Orphanet-Datenbanken registriert und hat
mehrere Kooperationen mit AKU-Experten. Anhand Fortbildungen zur Arzneimittelsicherheit und Evidenz-
basierter Medizin ist sie sehr aktiv in der Gesundheitspolitik tatig.

Symptome:

- Verféibung des Urins ab dem
Séuglingsalter

- Riickenschmerzen und
Spondylarthrose (x 30 Jahre)

- Ochronose: Ohrmuschel /
Augapfel (x 30 Jahre)

- Gelenkschmerzen /  Gelenkverschleifs
durch ochronotische Arthrose (+ 40 Jahre)

- Amyloidose A/ Entziindung /
oxidativer Stress

- Sehnen-/Bénder-/Muskelfaserrisse

- Horprobleme durch Ochronose am
Trommelfell / Gehdrkndchelchen

- Nieren - / Prostatasteine (x 50 Jahre)

- Aortenstenose (+ 60 Jahre)
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+ 175 AKU-Patienten:
£80 Kinder

75 Patienten durch Stoffwechselexperten (Kinder)

50 Patienten Gber DSAKU-Anfragen
+29 Patienten pubmed (Fallberichte)

25 Patienten Rheumatologenkongress/Orthopaden

'DSAKU e 46 Mitglieder > 30 Erwachsene AKU-Patienten
> 6 AKU-Kinder

+95 Erwachsene
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