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Brushit-Steine
— Kalziumphosphat mit unklarer Pathogenese und hoher Rezidivgefahr —

Héaufigkeit:

In friheren deutschen Statistiken (1982) wurden 0,25 % Brushit-Steine angege-
ben. Von 2007 - 2010 haben wir in unserem Laboratorium 193 Brushit-Steine
analysiert, das sind 1,53 % der untersuchten Harnsteine. Ein Drittel der Brushit-
Steine hatten Beimengungen von Weddellit oder Karbonatapatit. In den USA
wird ein Anstieg der Brushit-Steinhaufigkeit auf 4 % (2003) registriert.

Pathogenese und Diagnostik:

Brushit (Kalziumhydrogenphosphat-Dihydrat) ist ein so genanntes saures Kal-
ziumphosphat, da noch nicht alle H-Atome durch Kalzium ersetzt sind (Abb. 2,
Phase Ill). Aufgrund seiner relativ guten Loslichkeit (Tabelle 1) kann Brushit nur
bei einer hohen Kalziumkonzentration in einem sehr engen pH-Bereich von
6,5 - 6,8 kristallisieren und ist bis 7,2 bestandig. Bei hdheren pH-Werten (> 7,0)
bildet sich das zehnfach weniger I6sliche Trikalziumphosphat (im Harnstein
meist Karbonatapatit) (Abb. 2, Phase IV, Tabelle 1). In einer wassrigen Losung,
also auch im Harn, befinden sich die verschiedenen Kalziumphosphate in  Abb. 1: Harnsediment mit basaltséulenartigen
einem chemischen Gleichgewicht, so dass in Abhéngigkeit vom pH-Wertimmer ~ Brushit-Kristallen.

mehrere Strukturen neben einander vorliegen (Abb. 2).

Tabelle 1: Kalziumphosphatstrukturen und deren Loslichkeit in Wasser bei 20 °C (s. auch Abb. 2)
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Abb. 2: Schematische Darstellung der Bildung von Kalziumphosphat-Strukturen in einer wassrigen Losung in Abhangigkeit vom pH-Wert
(siehe auch Tabelle 1).
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Durch die sehr komplexe Zusammensetzung des Harns konnen in Abhan-
gigkeit von der Konzentration und dem Harn-pH verschiedene Steinsubstanzen
gleichzeitig oder aufgrund der pH-Schwankungen im circadianen Rhythmus
auch nacheinander kristallisieren. Das Nomogramm in Abb. 4 gibt fur die
mogliche Mischsteinbildung eine schematische Darstellung. Danach ist eine
Mischsteinbildung aus Harnsaure und Brushit unmadglich, denn im pH-Bereich
< 6,0, dem Kristallisationsbereich von Harnsaure, liegt im Gleichgewicht bevor-
zugt das sehr gut I6sliche Kalziumdihydrogenphsophat vor (Abb. 2, Phase I,
Tabelle 1). Dagegen kann Kalziumoxalat bei hohen Kalzium- und Oxalat-
Konzentrationen sowie Karbonatapatit bei pH-Werten > 7,0 (z.B. im circadianen
Rhythmus) zusammen mit Brushit kristallisieren (Abb.2 und 4).

Als Ausloser fur die ausgepragte Hyperkalzurie (> 8,0 mmol/d) bei Brushit-
Steinpatientenkommen — primérerHyperparathyreoidismus (prim. HPT), renale
tubulédre Azidose (RTA), Vitamin D-Uberdosierung, ein renaler Ca-Verlust (renal
leak) oder auch eine diétetische Ca-Uberversorgung — infrage. Haufig kann die
Ursache der Hyperkalziurie bei Brushit-Steinpatienten nicht sicher identifiziert
werden — das istimmer noch das Dilemma.

Bei einigen Patienten wird neben der Hyperkalziurie eine verringerte Zitrat-
Ausscheidung nachgewiesen, d.h. es steht wenig Zitrat zur komplexen Ca-
Bindung zur Verfliigung.

Steinentfernung:

Aufgrund der hohen Dichte und Harte sind Brushit-Steine sehr resistent
gegen Stosswellen. In einer Studie (1993) waren nur 11 % der Patienten mit
Brushit-Steinen nach der Behandlung steinfrei, bei 60 % wurde ein schnelles
Steinwachstum bei den Restfragmenten und bei 30 % Rezidivsteine festgestellt.
Fur eine erfolgreiche Metaphylaxe ist eine absolute Steinfreiheit unerlasslich!

Metaphylaxe:

Aufgrund der sehr ausgepragten Rezidivneigung ist bei Brushit-Harnsteinen
eine konsequente Metaphylaxe dringend erforderlich. Wurde ein priméarer
HPT oder eine komplette renale tubuldre Azidose diagnostiziert, sollte die
Weiterbehandlung in einer Spezialeinrichtung erfolgen (z.B. Steinzentrum der
Universitat Bonn bzw. unsere Schwerpunktpraxis Theaterplatz 18, Bonn - Bad
Godesberg).

Mit einer Steigerung des Harnvolumens auf 3000 ml pro Tag wird ein
erster notwendiger Schritt getan. Das gleichmafige Trinken von pH-neutralen
Getranken (z.B. mineralarme Heil- oder Mineralwasser, Leitungswasser, Krau-
tertees, verdinnter Apfelsaft; aber keine Zitrussafte, keine Alkoholika) sollte
Uber den ganzen Tag und auch in der Nachtphase geplant werden.

Allein mit Medikamenten wird bei Brushit-Steinen keine Rezidivfreiheit er-
reicht. Risikophasen einer Brushit-Kristallisation kbnnen durch das Erstellen von
pH-Tagesprofilen (z.B. 3 Tage bei jedem Wasserlassen Tag und Nachtden Harn-
pH messen) ermittelt werden. Danach kann mit einer gezielten Sduerungsthera-
pie (z.B. mitL-Methionin) der Harn-pH auf 6,0-6,2 eingestelltwerden. Indiesem
pH-Bereich ist das gebildete Kalziumdihydrogenphosphat (Tab.1
und Abb. 2, Phase Il) sehr gut I6slich. Eine starkere Sauerung sollte vermieden
werden, da bei bestehender Hyperkalziurie auch eine Kalziumoxalat-Stein-
bildung moglich ist.

Hydrochlorothiazid kann die Ca-Ausscheidung im Harn senken. Bei be-
stehendem Bluthochdruck kann diese Medikation in das Therapiekonzept
eingebaut werden. Ansonsten ist eine einschleichende Thiazid-Medikation
am Abend mdglich. Bei jungen Patienten sind die Nebenwirkungen sehr zu
beachten.
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Abb. 3: Dinnschliff eines Brushit-Steins im pola-
risierten Licht
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Abb.4: Nomogramm zur Bildung von Brushit und
maoglichen Mischpartnern in Abhangigkeit von
Harn-pH und der Ca-Konzentration im Harn

Tabelle 2: Metaphylaxe-Prinzipien bei
Brushit-Steinen

Ausschluf3 von primarem
Hyperparathyreoidismus

AusschluB3 von renaler tubularer
Azidose

| 2 konsequente, gleichmaRige
Harnverdliinnung tber Tag und Nacht
bis 3 Liter Harn pro 24 Stunden

| 2 Milde Harnsauerung auf
pH=6.0-6.2
(Aufnahme von pH-Tagesprofilen!)

| 2 Thiazid-Therapie zur Senkung der
Ca-Ausscheidung
(Nebenwirkungen beachten!)
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