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Metanephrin und Normetanephrin im Harn
(neue Tests im ZIMCL)

Als Metanephrin und Normetanephrin bezeichnet man hormonell inaktive Abbauprodukte der Katecholamine
Adrenalin und Noradrenalin, welche durch das Enzym COMT (Catechol-O-Methyltransferase) gebildet
werden. lhr Hauptsyntheseort sind die chromaffinen Zellen des Nebennierenmarks; ein Teil des
Normetanephrins in der Zirkulation stammt aus extraneuronalen Zellen, welche neuronales Noradrenalin
verstoffwechseln. Beim Vorliegen von Katecholamin-produzierenden intraadrenalen oder extraadrenalen
Tumoren der chromaffinen Zellen, kommt es in der Regel zu einem stetigen Ausscheiden grofier
Metanephrin und Normetanephrinmengen in die Zirkulation. Aus diesem Grund ist die Bestimmung der
Metanephrine und Katecholamine fiir die Diagnostik und Verlaufsbeurteilung von Tumoren des sympatho-
adrenalen Systems von zentraler Bedeutung [1-3].

Indikation
Differentialdiagnostik im Rahmen der Abklarung von folgenden Erkrankungen [1-3]:

- Ph&ochromozytom

- Ph&ochromoblastom

- Inzidentalom mit Katecholaminsynthese

- Neuroblastom

- Ganglioneurom

- ev. auch bei Neurofibromatose oder Melanoblastom mit klinischer Symptomatik (Hypertonie).

Praanalytik

Metanephrine sind instabile Substanzen. Um eine aussagekraftige Analytik zu gewahrleisten, ist der
gewonnene Sammelharn angesauert und gekihlt unter Lichtschutz zu lagern. Wir empfehlen zu diesem
Zweck die Verwendung normierter und mit einem erklarenden Beipacktext versehener Harnsammelgefalle
(Uriset 24 der Firma Sarstedt). Diese konnen bei der Verwaltung unter der SAP Nr. 158455 bestellt werden.

Probensammlung: Vor Beginn der Probensammlung werden 9 ml 20%ige Salzsaure aus dem Set in das
Sammelgefal vorgelegt. Nach Beendigung der 24 stiindigen Sammelperiode werden mindestens 10 ml des
Sammelurins in das Transportgefald des Uriset 24 gegeben. Die Angabe von Sammelmenge und
Sammelzeit ist zwingend.

Es wird darauf hingewiesen, dass eine gleichzeitige Anforderung einer Bestimmung von Katecholaminen
aus Harn maglich ist. In diesem Fall sind insgesamt 30 ml Harn mittels Transportgefald zu Gbermitteln.

Sollte von dieser Vorgangsweise abgewichen werden, ist das Labor zu verstandigen.

EinflussgréRen, die zu einer Erhdhung der endogenen Katecholaminsekretion fiuhren, sind:

e Psychischer und physischer Stress

e Stimulantien wie z.B. Nikotin, Koffein

e Pharmaka wie z.B. Nitroglycerin, Natriumnitroprussid, akute Gabe von Calcium-Antagonisten,
Theophyllin, a-Methyldopa, MAO-Hemmer.

e Exogene Zufuhr von Katecholaminen z.B. durch Nasentropfen, Bronchodilatatoren, Appetitzlgler,
Hustentropfen.



Zu Interferenzen in der Analytik, welche zu einer Beeintrachtigung der Auswertung/Quantifizierung fiihren
kénnen, kommt es durch die Verabreichung von a,-Sympathomimetika, ACE-Inhibitoren, Phenothiazinen,
trizyklischen Antidepressiva, L-Dopa, a- und R-Antagonisten, Labetolol etc. [1, 3]

Anforderung

Online-Anforderung — unter Analytik 1/ Biogene Amine:
° Metanephrine (Normetanephrin, Metanephrin)

Anforderung per Analytikschein Uber das Zusatzfenster.

Annahme: Mo — Fr. 7:00 — 19:00 Uhr (Routine)
Bestimmungshaufigkeit: bei Bedarf (vorerst 14 tagig)

Methode: HPLC mit elektrochemischer Detektion (HPLC-ECD)

Referenzbereiche:

Normetanephrin: normal bis 311 pg/24h (Graubereich: 312-1870 ug/24h).
Metanephrin: normal bis 138 ug/24h (Graubereich: 139-4400 ug/24h)

Zum Graubereich:

In einer internationalen Studie wurden die Messwerte von Normetanephrin/ Metanephrin im 24h Harn von
214 Patienten mit bestatigtem Phaochromocytom oder Paragangliom (graue Quadrate) mit 644 Patienten,
die keinen Tumor aufwiesen (graue Punkte), verglichen.
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Aus: Pacak et al. Nat. Clin. Pract. Endocr. Metabol 2007;3:92

Aus dieser Studie resultieren Normalwerte fur Normetanephrin im Harn bis 311 pg/24h (1.7 ymol/24h) und
fur Metanephrin im Harn bis 138 ug/24h (0.7 ymol/24h). Der Graubereich fir Normetanephrin wird von
312-1870 pg/24h (1.7-10.2 pmol/24h) und fur Metanephrin von 139-4400 ug/24h (0.7 - 22.3 pmol/24h)
definiert. Dieser umfasst einen Bereich, in dem es nicht mdglich ist, falsch-positive von falsch-negativen
Werten eindeutig zu unterscheiden, jedoch nimmt mit steigender Harnkonzentration von
Normetanephrin/Metanephrin die Wahrscheinlichkeit eines Tumors zu. Oberhalb des Graubereichs kann
man mit sehr hoher Wahrscheinlichkeit von einem Tumor ausgehen.

Somit sind erhdéhte Normetanephrin/Metanephrin Werte nicht spezifisch fir ein Phaochromocytom, bilden
jedoch einen Hinweis auf das Vorliegen eines autonomen Prozesses, welcher durch weiterfihrende klinisch-
diagnostische Malinahmen abzusichern ist.
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