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Aqueous Humour Activities of Glycolitic Enzymes in Different
Human Cataracts

Summary. The enzymes, Glyeraldehydphosphatedehydrogenase (GAPDH) and
Lactic dehydrogenase (LDH), were estimated in the aqueous humour and serum
of persons suffering from senile cataract. It was observed that the absolute activity
of GAPDH and LDH are much lower in the aqueous humour than those in the
serum. The specific activity of both the enzymes, however, exceeds the value
in the serum by a factor of more then 10. The ratio LDH/GAPDH in the
aqueous humour (1.9) is lower than in the serum (3.08). These observations suggest
that there does not exist a simple diffusion of these enzymes across the blood
aqueous barrier. It is assumed that the lens could be additional source of these
enzymes in the aqueous humour. Since in cases of intumescent cataract, the activity
of aqueous humour enzymes is significantly higher than in cases of deep cortical
cataracts, it is postulated that the enzymes from the lens probably leak out due to
the destruction of superficial cortical fibres.

Zusammenfassung. Protein, GAPDH und LDH wurden im Serum und Kammer-
wasser von Katarakt-Patienten gemessen.

Die Aktivitit der Serumenzyme entspricht aus der Literatur bekannten Werten.
Im Kammerwasser sind beide Enzyme nachweisbar. Thre absolute Aktivitét ist
kleiner als die der Serumenzyme, ihre spezifische Aktivitit liegt aber um mehr
als eine Zehnerpotenz iiber der der Enzyme im Serum. Das Verhéltnis LDH/GAPDI
ist im Kammerwasser kleiner (1,9) als im Serum (3,08). Aus den Ergebnissen wird der
SchluB gezogen, daB es sich bei den Kammerwasserenzymen nicht oder nicht nur
um Serumenzyme, die die Blut-Kammerwasserschranke passiert haben, handeln
kann. Es wird ein Enzymverlust aus der Linse diskutiert, da bei Katarakten mit
oberflichlichen Rindentriibungen signifikant hdhere Werte der Kammerwasser-LDH
gemessen wurden als bei Starformen mit biomikroskopisch intakter oberflichlicher
Rinde.

In fritheren Arbeiten wurden Verdnderungen innerhalb der Linse bei
verschiedenen Formen des grauen Stars untersucht (Friedburg, 1966,
1967; ¥riedburg und Moog, Friedburg und Meyer). Man kann sich vom

* Die Arbeit wurde unterstiitzt durch Mittel des Landesamtes fir Forschung
NRW.
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biochemischen Standpunkt aus vorstellen, die Linse sei ,,unter physiolo-
gischen Bedingungen im Kammerwasser inkubiert**. Unter diesem Blick-
winkel entsteht die ¥rage, ob sich biochemische Verianderungen, die die
Linse bei der Kataraktentstehung durchmacht, auch auBerhalb der
Linse — etwa in Veranderungen der Kammerwasserzusammensetzung —
zeigen.

Material und Methodik

Wir bestimmten die Aktivitit der Glycerinaldehydphosphatdehydrogenase
(GAPDH) und Lactatdehydrogenase (LDH) in Kammerwasser und Serum von
Patienten, die zur Staroperation die Klinik aufsuchten. Die morphologische Beur-
teilung der Linsen erfolgte in vivo an der Spaltlampe, wobei wir folgende Formen
unterschieden:

1. Klare Linsen (2 X Tu-Auge).

2. Kernkatarakt (graue oder braune Kerntritbung, Rinde klar).

3. Permeabilititskatarakt (direkt subcapsuldr gelegene hintere Schalentriibung,
Vacuolen subcapsular vorne, iibrige Rinde klar).

4. Typischer grauer Altersstar (Wasserspalten, Speichertriibungen, lameliire
Zerklaftung in den. tiefen und mittleren Rindenschichten).

5. Intumescente Katarakt (gequollene Linse mit perlmuttartigem Glanz und
totale Tritbung).

Zu Beginn der Operation entnahmen wir durch Vorderkammerpunktion etwa
150 bis max. 200 ul Kammerwasser, aulerdem wurde Venenblut entnommen und
zur Serumgewinnung zentrifugiert. Am gleichen Tag fihrten wir in den so gewonne-
nen Proben Enzymaktivititsbestimmungen durch. Die Messung der Aktivitit der
GAPDH und der LDH erfolgte nach den von Biicher, Luh und Pette angegebe-
nen Methoden. Das l6sliche Protein bestimmten wir nach der Methode von Folin
Ciucalteau in der Modifikation von Lowry. Als EiweiBstandard verwendeten wir
Labtrol.

Ergebnisse

Im Serum unserer Patienten fanden wir etwa die gleichen Werte
fur die Aktivitdt der LDH wie Feissli, Forster, Laudahn, E. Schmidt und
F. W. Schmidt. Weder die LDH noch die GAPDH zeigen im Serum
den verschiedenen Starformen korrelierte Differenzen (Tabellen 1-—5).

Unsere EiweiBwerte im Kammerwasser (Tabelle 6) entsprechen etwa
den von Hemmingsen u. Mitarb. angegebenen Werten. Krause und

Tabelle 1. Aktivitit der Serumenzyme

Dimension GAPDH LDH

uM/h-ml 2,67 40,276 8,23 40,339

uM/h-mg Protein 0,0424-0,006 0,133 0,007
n =19 n = 19

Mittelwert 4 Standardabweichung des Mittelwertes. n = Zahl der Messungen.



156 D. Friedburg und W. Hammerstein:

Tabelle 2. Aktivitit der Serum-GAPDH, nach Kataraktformen aufgeschliisselt

Dimension Typischer Kern- Permea- Intumescente
grauer katarakt bilitéts- Katarakt
Altersstar katarakt

wM/h-ml 2,924-0,824  2,8740,297 2,3740,415  3,034-0,829
n=>5 n=2>5 n =12 n==~6

pM/h-mg Protein 0,055 40,011 0,046 4-0,006 0,031 40,005 0,66 - 0,023
n=4 n =3 n=3_8 n=3

Mittelwert 4+ Standardabweichung des Mittelwertes. » = Zahl der Messungen.

Tabelle 3. Aktivitat der Serum-LDH, nach Katarakiformen aufgeschliisselt

Dimension Typischer Kern- Permea- Intumescente
grauer katarakt bilitats- Katarakt
Altersstar katarakt

uM/h-m] 8,54 + 0,96 8,35+ 0,87 8,354 0,52 8,19+ 0,63
n=>5 n=2>5 n =12 n =6

uM/h-mg Protein 0,147+ 0,023 0,136 £ 0,018 0,1374-0,009 0,120 4-0,009
n =4 n=3 n =38 n =23

Mittelwert &~ Standardabweichung des Mittelwertes. n = Zahl der Messungen.

Dimensijon:
Mol /hml

Dimension:
Mot /h  mg Prot.
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Abb. 1. Absolute (uM/h-ml) und spezifische (uM/h-mg Protein) Aktivitit der
GAPDH und LDH im Serum und Kammerwasser bei Permeabilititskatarakt

Raunio fanden allerdings niedrigere Proteinkonzentrationen im mensch-
lichen Kammerwasser. Nach ihren Untersuchungen nimmt mit dem Pro-
benvolumen auch der Proteingehalt des Kammerwassers zu. Einen mog-
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Tabelle 4. Einzelwerte der Serum-GAPDH

Klare Typischer Kern- Permea- Intumes-
Linse grauer katarakt  bilitdts- cente
Altersstar katarakt  Katarakt

Aktivitdt der GAPDH im Serum [pM/h-ml}]

1,71 0,76 2,13 Ll 1,32
— 1,79 2,33 1,22 1,46
— 2,78 2,82 1,28 2,04
— 3,74 3,45 1,49 2,94
— 5,56 3,64 1,67 3,63
— — — 1,68 6,76
— — — 1,81 —
— — — 2,38 —
— — — 2,50 —
— — — 2,86 —
— — — 5,13 —
— — — 5,34 —

Aktivitdt der GAPDH im Serum [uM/h-mg Protein]

0,02 0,02 0,04 0,02 0,02
— 0,05 0,04 0,02 0,05
— 0,05 0,06 0,02 0,10
— 0,10 — 0,02 —
— — — 0,03 —
— — — 0,03 —
— — — 0,04 —
— — — 0,07 —

licherweise durch das relativ grofle Probenvolumen (ca. 150 pl) ent-
standenen Febler haben wir bewuft in Kauf genommen, da uns in erster
Linie die Enzymaktivitit in ihrer Relation zur Kataraktform interessier-
te und zu geringe Kammerwasservolumina zu methodischen Schwierig-
keiten gefithrt hatten. Die absoluten Werte der Enzyme im Kammer-
wasser (Dimension uM/h-ml) liegen niedriger als im Serum. Thre spezi-
fische Aktivitdt (uM/h-mg Protein) ibertrifft dagegen die Serumenzyme
ungefdhr um den Faktor 10—20 (Abb.1). Das Aktivitdtsverhéltnis
LDH/GAPDH betrigt im Kammerwasser im Mittel 1,9, im Serum 3,08.

Die Enzymaktivitdten im Kammerwasser (Tabelle 7—10) zeigen eine
typische Abhingigkeit von der Tribungsform der Linse: Die Aktivitit
der LDH nimmt vom typischen grauen Altersstar iiber Kernkatarakt und
Permeabilitdtskatarakt zur intumescenten Katarakt zu (der Unterschied
zwischen den LDH-Aktivititen im Kammerwasser bei intumescenten
Katarakten und dem typischen grauen Altersstar ist signifikant mit
P =20 <0,05)!. Die GAPDH-Aktivitdt d&ndert sich praktisch nicht.

1 Wilcoxon-Test. Wiss. Tabellen Geigy, 7. Aufl.
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Tabelle 5. Einzelwerte der Serum-LDH

Klare Typischer Kern- Permea- Intumes-
Linse grauer katarakt  bilitéts- cente
Altersstar katarakt  Katarakt
Aktivitit der LDH im Serum [pM/h-ml]
5,0 6,16 5,93 5,71 6,45
— 6,67 7,04 6,25 7,57
— 9,26 8,16 6,90 7,69
— 9,26 10,20 7,587 7,73
— 11,36 10,41 7,58 8,70
— — — 7,90 11,01
— — — 8,06 —
— - — 8,20
— — — 9,29 —
— — - 10,00 —
-— - — 11,35 —
— — — 11,37 —
Aktivitdt der LDH im Serum [pM/h-mg Protein]
0,08 0,09 0,10 0,09 0,10
— 0,13 0,15 0,13 0,13
— 0,17 0,16 0,13 0,13
0,20 — 0,13 —
- — — 0,14 —
— — 0,14 —
- — — 0,15 —
— — — 0,19 —
Tabelle 6. Biweifl im Kammerwasser [mg/100 pl]
Typischer Kern- Permea- Intumes-
grauer katarakt bilitats- cente
Altersstar katarakt Katarakt
0,069 -+ 0,049 0,046 -+ 0,010 0,053 4- 0,006 0,058 -+ 0,009
n=4 n=3 n =8 n =3

Diskussion

Mittelwert + Standardabweichung des Mittelwertes. n = Zahl der Messungen.

Die spezifische Aktivitit der Kammerwasserenzyme liegt um das 10 bis
20fache iiber der der Serumenzyme. Das Verhdltnis LDH/GAPDH diffe-
riert ebenfalls (Serum 3,08, Kammerwasser 1,9). Wire das Eiweiflim Kam-
merwasser SerumeiweiB, das in geringen Mengen den ,, Ultrafilter* der Blut-
Kammerwasserschranke tiberwunden hat, kénnte man diese Ergebnisse
nicht erkliren. Eine solche Teilpassage der Blut-Kammerwasserschranke
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Tabelle 7. Aktivitit der Kammerwasser-GAPDH, nach Kataraktformen

aufgeschliisselt
Dimension Typischer Kern- Permea- Intumescente
grauer katarakt bilitdts- Katarakt
Altersstar katarakt
uM/h-ml 0,294 4+ 0,043  0,26140,100 0,310+0,038 0,351 4- 0,056
n==>a n =4 n =11 n==6
uM/h-mg Protein 0,485 0,078 0,722 +0,342 0,6864-0,122 0,416 4-0,028

Mittelwert -+ Standardabweichung des Mittelwertes. n = Zahl der Messungen.

Tabelle 8. Aktivitit der Kammerwasser-LDH, nach Kataraktformen

aufgeschliisselt

Dimension Typischer Kern- Permea- Intumescente
grauer katarakt bilitédts- Katarakt
Altersstar katarakt

uM/h-ml 0,379+ 0,057 0,459+ 0,141 0,624 40,095 0,957 4 0,149
n=2~5 n=4 n =12 n==~6

uM/h-mg Protein 0,597+ 0,063 — 1,56 40,361  1,3740,172
n =4 n =28 n =3

Mittelwert + Standardabweichung des Mittelwertes. n = Zahl der Messungen.

wire besonders fiur kleinmolekulare Proteine zu erwarten. Das Molekular-
gewicht der beiden Enzyme liegt aber weit iiber dem der Albumine —
das Molekulargewicht der GAPDH wird mit 118000—150400 (Elias u.
Mitarb.; Taylor u. Mitarb.; Fox u. Mitarb.) angegeben, das der LDH
mit 126000-—140000 (Gibson u. Mitarb.; Neilands; Nisselbaum u. Mit-
arb.), das Molekulargewicht der Albumine betragt 69000. Bei Lockerung
der Blut-Kammerwasserschranke wéren demnach niedrigere spezifische
Aktivitdten der Enzyme und ein etwa gleiches Verhéltnis zueinander zu
erwarten. Man mufl deswegen annehmen, dal mindestens ein Teil der
im Kammerwasser nachweisbaren Proteine bzw. Enzyme aus Geweben
stammen, die an den Kammerwasserraum grenzen, also aus Linse, Ciliar-
korper, Iris und Hornhaut. In unserem Untersuchungsgut ist die einzige
systematische Variable unter diesen vier Organen die Linse. Vergleicht
man die LDH-Aktivitdt im Kammerwasser in den Klassen der verschie-
denen Katarakte miteinander, so ergibt sich folgendes (Abb. 2): Niedrige
LDH-Aktivitdten finden wir beim typischen grauen Altersstar, einer Star-
form mit biomikroskopisch ,,intakter oberflichlicher Rinde sowie bei

11 Albrecht v. Graefes Arch. klin. exp. Ophthal., Bd. 181
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der Kernkatarakt, deren Rinde ebenfalls biomikroskopisch ,,intakt* ist
signifikant hohere Werte dagegen bei intumescenten Katarakten, also
gequollenen, stark getriibten Linsen.

Innerhalb der Linse finden wir bei intumescenten Katarakten einen
signifikanten Aktivitdtsverlust der LDH (Friedburg, 1966). Typischer
grauer Altersstar, Kernkatarakt und intumescente Katarakt verhalten
sich somit in der Proportion LDH innerhalb der Linse/LDH im
Kammerwasgser nahezu spiegelbildlich.

Wir interpretieren diese Ergebnisse als ein ,,Auslaufen’ der Enzyme
aus der geschidigten Linse. Dabei ist zu tberlegen, ob das Trauma der
Kammerwasserentnahme dieses Auslaufen von Linsenproteinen iiber-

Abb. 3. LDH-Aktivitit im Kammerwasser und in der vorderen Linsenrinde bei
Kernkatarakt und Permeabilititskatarakt



Tabelle 9. Einzelwerte der Kammerwasser-GAPDH

Klare Typischer Kern- Permea- Intume-
Linse grauer katarakt  bilitdts- scente
Altersstar katarakt Katarakt

Aktivitdt der GAPDH im Kammerwasser [£M/h-ml]

0,14 0,16 0,11 0,19 0,15
0,16 0,25 0,14 0,21 0,29
— 0,29 0,24 0,23 0,32
— 0,37 0,56 0,25 0,35
— 0,41 — 0,27 0,45
— — — 0,27 0,55
-— — — 0,27 —
— — — 0,30 —
— — — 0,30 —
-— — — 0,56 —
— — — 0,56 —
Aktivitdt der GAPDH im Kammerwasser [pM/h-mg Protein]
0,09 0,34 0,34 0,33 0,37
—_ 0,36 0,42 0,42 0,41
— 0,61 1,41 0,44 0,47
— 0,63 — 0,49 —
— — —_ 0,69 —
— — e 0,78 —
— — — 0,98 —
— — — 1,36 —
Dimension: Kernstar  Permeabilitats-
Mol /h-ml katarakt
06
05
04 Kammer-
03 wasser
02
01
Dimension:

HMot/h-mg Prot.

10
8
6
vordere
4 4 Linsenrinde
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Tabelle 10. Einzelwerte der Kammerwasser-LDH

Klare Typischer Kern- Permea- Intume-
Linse grauer katarakt  bilitdts- scente
Altersstar katarakt  Katarakt

Aktivitdt der LDH im Kammerwasser [pM/ - ml]

0,42 0,23 0,19 0,19 0,57
0,46 0,29 0,34 0,22 0,71
— 0,40 0,45 0,25 0,76
— 0,41 0,86 0,47 1,01
— 0,57 — 0,59 1,12
— — — 0,61 1,58
— — — 0,67 —
— — — 0,67 —
— — — 0,70 —
- — — 0,85 —
— — — 0,97 —
— — — 1,33 —
Aktivitat der LDH im Kammerwasser (uM/h-mg Protein]
0,26 0,44 0,86 0,34 1,04
— 0,65 1,25 0,83 1,46
— 0,70 — 0,84 1,62
— 0,70 — 1,03 —
— — — 1,38 —
— — — 2,14 —
— — - 2,55 —
— — — 3,33 —

haupt erst erzeugt oder doch verstérkt hat, aber viele Befunde spre-
chen fiir unsere Annahme, daf} dies auch ohne Punktionstrauma erfolgt.
Charlton u. Mitarb. konnten n vitro einen Proteinverlust aus mensch
lichen Kataraktlinsen nachweisen. Verschiedene Autoren berichten auch
tber eine Abnahme von Linsenproteinen im Verlauf der Kataraktent-
stehung (Charlton u. Mitarb.; Frangois u. Mitarb.; Mach ; Manuel ; Malik
u. Mitarb.), wobei besonders die léslichen Fraktionen betroffen sind.

Einen scheinbaren Widerspruch zu unserer Hypothese bilden die
hohen LDH-Aktivitdten in der Gesamtrinde von Permeabilitédtskatarak-
ten. Eine detailliertere Untersuchung (Friedburg und Moog) zeigte aller-
dings, daf in den duBersten Rindenschichten, besonders in der vorderen
Rinde, bei Permeabilititskatarakten stirkeren Grades deutlich niedrigere
LDH-Aktivititen vorliegen als in der gleichen Rindenzone von Kern-
katarakten (Abb. 3).

Die Streuung unserer Einzelwerte im Kammerwasser macht dariiber
hinaus deutlich, dafl unter dem morphologischen Bild der Permeabili-
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titskatarakt biochemisch zu mindestens verschiedene Grade der Linsen-
schidigung zusammengefal3t wurden, ausgeprigte Permeabilitdtskata-
rakte verhalten sich hinsichtlich ihrer Enzymaktivitdt dhnlich wie
intumescente Linsen. Die Aktivitit der GAPDH #ndert sich bei unserer
Versuchsanordnung im Kammerwasser nicht, obwohl! die Aktivitdtsinde-
rungen in Starlinsen sehr ausgeprigt sind (Friedburg, 1966). Méglicher-
weise wird die GAPDH bei der Kataraktbildung nicht ausgewaschen,
sondern inaktiviert, oder aber ihre Resynthese verlduft langsamer
als die der LDH, so dal im Kammerwasser keine eindeutigen Diffe-
renzen bei verschiedenen Kataraktformen auftreten konnen.
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