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Der angeborene Defekt des Aspartat-Glutamat Transporters ist eine sehr seltene
angeborene Storung. Sie tritt in zwei Formen auf, einer so genannten neonatalen
und einer adulten Form auf. Nur adulte Form (CTLNZ2), auch weltweit als
Citrullinamie Typ Il beschrieben, geht mit einer Beeintrachtigung des Harnstoffzyklus
einher, die sich in einer Hyperammonamie auldert. Der Transporter ist in der inneren
Mitochondrienmembran lokalisiert.

Der Genlokus des Aspartat-Glutamat Transporters liegt auf dem Chromosom 7
(7921.3). Die Ewachsenenform tritt mit einer Haufigkeit von 1:100.000 — 1:230.000
auf und ist in Asien haufiger als in den anderen Weltteilen. Mehrere Mutationen des
CRLN2-Gens sind beschrieben.

Bei der Stérung des Aspartat-Glutamat Transporters ist der Harnstoffzyklus blockiert,
da nicht genlgend Aspartat zur Synthese von Argininbernsteinsaure zur Verfugung
steht. Sekundar ist auch der Malat/Aspartat-Transport in der Leber reduziert,
wodurch es zur Anreicherung von NADH im Cytoplasma kommt was wiederum zu
Blockierung der Glykolyse und Fettsdurenoxidation (und des Abbaus von
Athylalkohol) flhrt-

Klinische Zeichen des Citrin-Mangels im Erwachsenenalter sind wenig spezifisch:
episodenhafte auftretende Hyperammonamien, Hypertriglyceridamien, aul3erdem
Erbrechen, Schlafstérungen, Enuresis nocturna, gelegentlich Lethargie, Apathie,
Koma. Im héheren Alter sind Lebercirrhosen haufiger.

Typische Veranderungen der Laborparameter sind: maRige bis schwere
Hyperammonamie, Erhdhung der Citrullinkonzentration im Blut.
Die Konfirmationsdiagnostik kann nur molekulargenetisch vorgenommen werden.

Die Therapie der Citrullinamie Typ Il (Citrin-Mangel) unterscheidet sich wesentlich
von den anderen angeborenen Stérungen, die zu Hyperammonamien flhren.
Reduktion der EiweiBzufuhr sowie die Gabe von groRBeren Mengen an
Kohlenhydraten sind kontraindiziert in der Behandlung der Hyperammonamie
bei Vorliegen eines Citrin-Mangels (Citrullinamie Typ IlI) !

Zur Behebung der Stérungen im Energie- und Harnstofstoffwechsel ist die Gabe von
Natriumpyruvat (3 — 15 g/Tag) empfohlen. Mittels der Lactatdehydrogenase (LDH)
wird Pyruvat zu Laktat abgebaut und dabei NADH verbraucht. Somit kann sich die
NAD/NADH-Relation wieder normalisieren. Sinnvoll sind auch die Verabreichungen
von L-Arginin, das zur Kreatin- und Proteinsynthese bendtigt wird, sowie von Citrat
zur Verbesserung der Aspartat-Synthese.

Kontrolliert werden sollte alle 6 Monate: Glukose, Laktat, Ammoniak, Harnstoff,
Triglyceride, GPT, LDH und die freien Aminosauren im Blut.
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