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Bei 64 gesunden Nugeborenen und bei 67 Neugeborenen mit Atemnot-
syndrom wurden mit dem Tanned red cell haemagglutination inhibition im-
munoassay (TRCHII) und dem Staphylococcal clumping test (SCT) Fibrino-
genderivate im Serum bestimmt. Neugeborene mit Atemnotsyndrom wiesen
h&ufig erhohte Werte auf. Der Nachweis loslicher Fibrinmonomerkomplexe im
Plasma dieser Patienten erfolgte mit dem Protaminsulfattest. Er fiel bei et-
wa der Héalftoder Kinder positiv aus, besonders bei solchen, die auch gerin-
gere Wertean Plasminogen,Fibrinogen und anderen Komponenten des Gerin-
nungssystems hatten. Der SCT erbrachte bei den kranken Neugeborenen fast
stetshohere Werte alsder TRCH II; manchmal wurden erhéhte W erte nur mit
diesem Test erfalt. Aus der Diskrepanz wird geschlossen, daf die im Serum
von Neugeborenen mit Atemnotsyndrom vermehrt vorkommenden Fibrino-
genderivate Uberwiegend Fibrinmonomerkomplexe darstellen. Dafir spricht
auch, dal die Titer des Protaminsulfattests mit den Ergebnissen des SCT,
aber nicht mit denen des TRCHII korreliert sind. Fir zahlreiche andere
Parameter konnten Korrelationen mit den SCT-Werten und den Para-
koagulationstitern bewiesen werden. Ldsliche Fibrinmonomerkomplexe
entstehen bei Neugeborenen mit Atemnotsyndrom mit dem Fortschreiten
der disseminierten intravasalen zunehmendem

MaRe.

Das Schrifttum enthdlt bereits ei-
nige Angaben dber Fibrinogenspalt-
Produkte bei Neugeborenen mit
Atemnotsyndrom. und
[9] fanden sie in einer
gréBeren Untersuchungsreihe bei 40%
der Neugeborenen mit Atemnot-
syndrom vermehrt. Andere Autoren
[1, 4, 6, 7, 14, 15] berichteten Uber
erhohte Werte anhand ihrer Beob-
achtungen an Kkleinen Patienten-
gruppen. In den letzten Jahren wurde
die disseminierte intravasale Gerin-
nung als ein haufiger Begleitprozel
des schweren Atemnotsyndroms und

Ekelund

Finnstrom

Gerinnung offenbar in

als Ursache der nicht selten dabei
auftretenden Blutungskrankheit er-
kannt. Bei intravasalen Gerinnungs-
prozessen kommen sehr verschieden-
artige Fibrinogenderivate im Serum
vor: Fibrinogen- und Fibrinspalt-
produkte wunterschiedlicher GroRe
sowie ihre l16slichen Komplexe mit
Fibrinmonomeren oder Fragment X.
Die fir diese im Serum nachweisba-
ren Produkte bislang gebrauchliche
Bezeichnung »Fibrinogenspaltproduk-
te« genligt den genaueren Kennt-
nissen langst nicht mehr. Im Plasma
finden sich dartber hinaus thrombin-

* Die Untersuchungen wurden im Rahmen des Medizinischen Forschungsprojektes
»Perinatologie« des Ministeriums fir Gesundheitswesen der DDR durchgefihrt.
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136
gerinnbare Komplexe aus Fibrin-
monomer und Fibrinogen. Bei as-
phyktischen Neugeborenen wurden
Fibrinmonomerkomplexe mit dem
Athanoltest, aber auch mit Hilfe
der Polyacrylamidgelelektrophorese
und anderer Verfahren bereits nach-
gewiesen [12, 17, 21].

Die exakten proteinchemischenVer-
fahren sind im klinischen Labor bis-
her nicht verfigbar. Die gleichzeitige
Anwendung von Methoden unter-
schiedlichen Reaktionsprinzips stellt
hier bisher die einzige Madglichkeit
dar, tieferen Einblick in die kompli-
zierten Prozesse zu erhalten. Neuge-
borene mit Atemnotsyndrom wur-
den bisher jedoch immer nur nach
einem Verfahren untersucht. Dieser
Arbeit liegt die Aufgabe zugrunde,
den Gehalt an Fibrinogenderivaten
in Seren und Plasmen von Neugebo-

renen mit schwerem Atemnotsyn-
drom mit drei Methoden zu unter-
suchen. Die Ergebnisse sollen mit

anderen Gerinnungsparametern ver-
glichen und ihre Wertigkeit bei der
Erkennung einer Blutungsgeféahrdung
gepruft werden.

Material und Methodik

67 Neugeborene mit schweren Atemnot-
syndrom wurden zwischen 3. und 48. Le-
bensstundegerinnungsanalytischuntersucht
17 dieser Neugeborenen wiesen Blutungs-
symptome auf, 24 verstarben, bei 31 lag
das Geburtsgewicht unter 2000 g. Zum
Vergleich liegen Befunde von 64 gesunden
eutrophen Reifgeborenen Venen oder Uber
Nabelvenenkatheter aus nicht benetzba-
rem Material auf 3,8%ige Natriumzitrat-
I6sung 0,1 mit molarem Zusatz von Epsi-
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lon-aminocapronsdure  (Zitrat-Blut-Ver-
héaltnis 1:9) entnommen. Eine zweite Blut-
probe ohne EAC-Zusatz diente zur Plas-
minogenbestimmung.

Nachweis von Fibrinogenderivaten im.
Serum

Die Plasmen wurden durch Throm-
bir.zusatz (Thrombinum purum der Beh-
ringwerke. Endkonzentration 25 E/ml) und
Inkubation Uber eine Stunde bei 37 °C
ausgeronnen, die Seren danach sofort
verarbeitet. Folgende Methoden wurden
angewendet:

1. Tanned red cell haemagglutination
inhibition immunoassay (TRCHII) nach
Meeskey et al. [28]. Wie Fischer et al.
[11], verringerten wir die Inkubations-
teit auf 15 Minuten und inkubierten bei
Zimmertemperatur. Die Titer wurden mit
Hilfe einer Plasmaverdinnungsreihe in
Fibrinogenédquivalente (ygjm\) transfor-
miert. Die Sensitivitdt schwankte zwischen
0.763 und 7.15 |Ug/ml. Bei zwei Drittel aller
Bestimmungen lag sie unter 1.89 /tg/ml.

2. Staphylococcal clumping test (SCT)
nach Hawigee et al. [16] auf transparen-
ten Glasplatten. Die Staphylokokkensub-
stanz (Newman D2C) wurde in physiologi-
scher Kochsalzlosung aufgeschwemmt. Die
Sensitivitat variierte zwischen 0,05 und
3,52 jUgFibrinogendquivalent/ml, lag jedoch
bei zwei Drittel aller Bestimmungen unter
1,07 /ig/rnl und bei der Halfte sogar unter
0,45 («g/ml.

Losliche  Fibrinmonomerkomplexe im
Plasma wurden im Parakoagulationstest
mit Protaminsulfat nach Latallo et al.
[25] nachgewiesen. 0,1 ml Plasmaver-
dinnung mischten wir bei 37°C mit 0,1 ml
einer 0,4%igen Ldésung von Protaminsulfat
(Organon). Die Proben wurden nach 15
Minuten abgelesen. Die Ergebnisse werden
als Titer (reziproker Wert der Plasmaver-
dinnung) angegeben.

W eiterhin bestimmten
Parameter:

Fibrinogen, mg 0,, (42), Plasminogen, %
Thrombozytenzahl,lpl (phasenop-
Progressivantithrombin, % (30),

wir folgende

3,
tisch),

17, 1976



Il. Lenk et al.: Fibrinogenderivate bei Atemnotsyndrom 137

Antiplasmin, E (41), die Faktoren 11, V E rgebnisse

und X (%) mit Schnellreagenzien der

Behringwerke, partielle Thromboplastin- Tabelle 1 enthdlt Mittelwerte und
zeit, 8, Thrombinzeit, s. die Ergebnisse des Mittelwertsver-

An statistischen MaRen wurden errech- gleichs. In den Seren gesunder Reif-

net: A .
Mittelwert (a:), Standardabweichung geborener konnten Fibrinogenderi-

(.s), Korrelationskoeffizient nach Bravais vate nur in geringen Mengen nach-
(»). Folgende zufallskritische Untersuchun- gewiesen werden (s. auch Abb. 1).
gen wurden vorgenommen: Vergleich von Im TRCHII fanden sich Werte lber
Mittelwerten mit dem i-Test, Prifung der 20 /tg/nd niemals, im SCT solche iiber
Identitdt von Strichproben mit dem

) 30 /rg/ml nur sehr selten. Der Para-
Test als Homogenitatstest, Prifung des ) i X X
Korrelationskoeffizienten mit der Null- koagulationstest fiel immer negativ
hypothese [37]. Fur die Untergruppen aus. Fir Neugeborene mit Atem-
mit und ohne Blutungen wurden Wahr- notsyndrom ergaben sich signifikant
scheinlichkeitsdiagramme erstellt. Aus den héhere Mittelwerte im TRCHII und
Hauflgkeltﬂsvgrtell_ungen errechneten“ wir im SCT. Im 9%-Test erwies sich die
Summenhé&ufigkeitsprozentwerte und tber- ) )
trugen diese in ein Wahrscheinlichkeits- Verteilung der TRCHII-Werte mit

papiermit logarithmisch geteilter Abszisse. einer Irrtumswahrscheinlichkeit von

Tabelle |

Mittelwerte und die Ergebnisse der zufallskritischen Prifung der Differenzen zwischen

den Mittelwerten mit dem <-Test. a = Irrtumswahrscheinlichkeitin %. n = Stichproben-
umfang
TRCHII T Parakoegulationstest
]l X «O/O n I X °O/l') n J X o%
Gesunde eutrophe
Reifgeborene 60 6,60 60 24,98 64 0
5,0 01
Neugeborene mit
Atemnotsyndrom 56 40,44 58 72,06 64 2,20
] mit Blutungen 13 103,14 13 131,66 16 381
5,0 1,0 5,0
ohne Blutungen 43 21,48 45 5484 48 1,67
|
: verstorben 20 25,78 21 71,53 2 2,57
: >5,0 >5,0 >5,0
Uberlebend 36 48,59 37 72,36 43 2,02

P Geburtsgewicht

< 2000 g 25 19,80 27 7591 28 189

& >5,0 >5,0 >5,0
Geburtsgewicht

£ ~ 2000 g 31 67,09 31 68,70 36 244
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SCT

TRCHII

Abb. 1. Fibi'inogenderivate im Serum bei gesunden Reifgeborenen und bei Neugeborenen
mit Atemnotsyndrom (= chronisch Asphyktische). In beiden Gruppen erbrachte der

SCT meist hohere Werte als der TRCHII.

Bei Neugeborenen mit Atemnotsyndrom

wurden erhdhte Werte durch beide Verfahren h&ufiger nachgewiesen.

0,1% als verschieden von der der
gesunden Reifgeborenen. Fir die Ver-
teilungen der SCT-Werte wurde im
9%®-Test eine Irrtumswahrscheinlich-
keit von 1,0% errechnet. Bei Neu-
geborenen mit Atemnotsyndrom be-
obachteten wir nicht selten Werte
Uber 40 /tg/ml im TRCHII und Werte

tUber 80 jtrg/ml im SCT. Auch hier
erbrachte der SCT meist hohere
Werte als der TRCHII. Der Para-

koagulationstest fiel bei 36 von 64
Patienten positiv aus, besonders bei
solchen, die niedrigere Spiegel an
Gerinnungskomponenten  aufwiesen
(Abb. 2). Die Ergebnisse des Mittel-
wertsVergleichs in den Untergruppen
der Neugeborenen mit Atemnotsyn-
drom sind ebenfalls Tabelle | zu ent-
nehmen. Lediglich die Mittelwerte

der Untergruppen mit und ohne Blu-
tungen sind signifikant verschieden
bei allen drei Testverfahren.

Die Tabellen Il und 111 enthalten
die Ergebnisse der Korrelationsana-
lyse. Der Grad der Abhéngigkeit
zwischen den Merkmalen ist durch
den Korrelationskoeffizienten r aber
auch durch das Ergebnis seiner zu-
fallskritischen Prifung, durch die
Irrtumswahrscheinlichkeit a ausge-
driickt. Bei gesunden Reifgeborenen
sind lediglich Thrombozytenzahl und
SCT-Werte schwach korreliert. Bei
den Neugeborenen mit Atemnotsyn-
drom hingegen konnte eine grofRere
Zahl an signifikanten Korrelationen
nachgewiesen werden. Mit einem Kor-
relationskoeffizienten von nahezu 0,7
erwies sich die Beziehung zwischen
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Tabelle |1

Ergebnisse der Korrelationsanalyse

Gesunde eutrophe

Korrelation zwischen

1. Fibrinogenderivaten im
TRCHII und den Parametern

Fibrinogen RO
Plasminogen 59
Thrombozytenzahl 60
Progressivantithrombin 36
Antiplasmin 44
Faktor 11 58
Faktor V 49
Faktor X 42
Partielle Thromboplastinzeit 60
Thrombinzeit 53
Parakoagulationstiter

Fibrinogenderivate im SCT 56

2. Fibrinogenderivaten im SCT und
den Parametern

Fibrinogen 60
Plasminogen 59
Thrombozytenzahl 60
Progressivantithrombin 37
Antiplasmin 45
Faktor 11 58
Faktor V 50
Faktor X 42
Partielle Thromboplastinzeit 60
Thrombinzeit 51

Parakoagulationstiter

den Ergebnissen des TRCHII und
denen des SCT als recht eng, obwohl
bei genauerer Betrachtung zahlreiche
Diskrepanzen auffallen (Abb. 3). Ein-
mal zeigte der SCT in der Regel viel
groere Mengen an Fibrinogenderi-
vaten im Serum an. Die Punktwolke

Neugeborene mit

Keiigeborene Atemnotsyndrom
r i) N r %
0,066 >5,0 52 -0,163 >5,0
0,087 >5,0 52 - 0,171 >5,0
-0,088 >5,0 55 -0,137 >5,0
0,003 >5,0 40 -0,283 >5,0
-0,102 >5,0 46 -0,155 >5,0
0,145 >5,0 45 -0,185 >5,0
0,070 >5,0 44 - 0,232 >5,0
0,009 >5,0 41 - 0,230 >5,0
-0,130 >5,0 44 - 0,026 >5,0
0,230 >5,0 37 -0,225 >5,0
50 0,100 >5,0
0,016 >5,0 52 0,696 0,1
0,119 >5,0 52 - 0,176 >5,0
-0,047 >5,0 50 -0,397 1,0
0,296 5,0 53 -0,286 5,0
0,107 >5,0 39 -0,388 1,0
-0,190 >5,0 46 -0,476 0,1
0,015 >5,0 44 0,317 5,0
-0,012 >5,0 44 -0,036 >5,0
-0,049 >5,0 41 0,453 0,27
0,069 >5,0 43 0,194 >5,0
0,164 >5,0 35 -0,016 >5,0
49 0,489 0,1

ist auf der Seite des SCT konzentriert.
Andererseits fanden sich bei vielen
Patienten hdhere SCT-Werte, wah-
rend der TRCHII negativ ausfiel
oder nur geringe Titer erbrachte. 21
Patienten wiesen SCT-Werte (ber
20 pg/ml auf, obwohl der TRCHII-
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Tabelle |11

Ergebnisse der Korrelationsanalyse

Korrelation zwischen Neugeborene mit

den Parakoagulations- Atemnotsyndrom

titern und den Para-

metern n r a%
Fibrinogen 52 -0,215 >5.,0
Plasminogen 51 -0,500 0,1
Thrombozytenzahl 54 -0,303 1,0
Progressivantithrombin 42 -0,197 >5,0
Antiplasmin 40 -0,532 0,1
Faktor 11 43 -0,251 >5,0
Faktor V 43 -0,297 5,0
Faktor X 40 —0,271 >5,0
Partielle Thromboplastinzeit 30 0,485 0,27
Thrombinzeit 34 0,063 >5,0
Fibrinogenderivate im TRCHII 50 0,100 >5,0
Fibrinogenderivate im SCT 49 0,489 0,1
Plasminogen Fibrinogen Progressiv- ~ Thrombo- Faktor i
°/0 mg °U antithglt())mbin Zyllen%?:mj °tn

Abu. 2. Beziehung zwischen Parakoagulationstest und anderen Parametern bei Neuge-
borenen mit Atemnotsyndrom. Der Test fiel vorwiegend bei solchen Patienten positiv
aus, bei denen Komponenten des Gerinnungssystems starker vermindert waren. Die
Mittelwerte des Kollektivs gesunder Reifgeborener sind durch eine durchgehende, die
Standardabweichungen durch unterbrochene Linien gekennzeichnet.

w ert unter 10 gg/ml lag. GroRtenteils mit der gleichen Serumprobe wurden
waren die Tests an verschiedenen dieselben Diskrepanzen zwischen den
Tagen mit jeweils durch Thrombin- Ergebnissen beider Verfahren beob-
gerinnung frisch bereiteten Serum- achtet.

proben durchgefihrt worden. Aber Die Ergebnisse der beiden Ver-
auch bei gleichzeitiger Ausfihrung fahren verhalten sich auch unter-

Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Hungaricae 17, 1976
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Abb. 3. Fibrinogenderivate im Serum bei Neugeborenen mit Atemnotsyndrom. Die

Lage der Punktwolke 1aRt erkennen, dal im SCT héaufig viel hdhere Titer alsim TRCH I

bestimmt wurden. Die durch gleichzeitige Durchfihrung beider Tests unter Verwendung

der gleichen Serumprobe gewonnenen Werte sind durch offene Kreise gekennzeichnet.
Sie weichen in ihrer Lage nicht von den Ubrigen ab.

Verdiinnung
Protaminsulfattest

Abb. 4. Beziehung zwischen den Ergebnissen des SCT im Serum und den Parakoagula-
tionstitern (Protaminsulfattest) bei Neugeborenen mit Atemnotsyndrom.

4 Acta Paediatrica Academiae Scientiarum Uungaricae 17, 1976



142 H. Lenk et al.: Fibrinogenderivate bei Atemnotsyndrom

schiedlich gegeniiber anderen Para-
metern des Gerinnungssystems. Die
TRCHII-Werte korrelieren nicht mit
anderen Parametern. Die SCT-Werte
hingegen sind haufiger mit anderen
Gerinnungsparametern korreliert, be-
sonders eng mit den Titern des Para-
koagulationstests (Abb. 4), mit Anti-
plasmin, Paktor X, auch mit Plas-
minogen wund Progressivantithrom-
bin, nicht jedoch mit der Thrombin-
zeit. Ahnliche Bindungen errechneten
wir fir die Ergebnisse des Parakoa-
gulationstests. Enge Korrelationen
bestehen hier zu Antiplasmin, Plas-
minogen und partielle Thrombopla-
stinzeit. Die Titer sind ebenfalls nicht
korreliert mit der Thrombinzeit und
mit dem Pibrinogenspiegel. Die Er-
gebnisse aller drei Verfahren lielen
keine Korrelation mit dem Geburts-
gewicht erkennen.

Die Korrelationsanalyse wurde auch
in den Untergruppen vorgenom-

men. Meist ergaben  sich die
gleichen Beziehungen wie im Ge-
samtkollektiv der Neugeborenen mit
Atemnotsyndrom. Weitaus engere
Korrelationen der SCT-Werte mit
anderen Gerinnungsparametern wur-
den fir die Untergruppe der Neuge-
borenen mit Blutungen errechnet.
Wegen des geringen Stichprobenum-
fanges waren sie jedoch statistisch
nicht zu sichern.

Die Wertigkeit des TRCHII und
des SCT bei der Erkennung einer
Blutungsgefahrdung wurde mit
Hilfe von W ahrscheinlichkeits-
diagrammen geprift. Abb. 5 zeigt
den Verlauf der Summenlinien fir
die SCT-Werte in den Untergruppen
mit und ohne Blutungen aus dem
Kollektiv der Neugeborenen mit
Atemnotsyndrom und zum Vergleich
die Summenlinie des Kollektivs der
gesunden Reifgeborenen. Dem Kri-
terium x s auf der Summenlinie

Abb. 5. Summenlinien fir die SCT-Werte in den Untergruppen von kranken Neuge-

borenen ohne (1) und mit Blutungen (2) und bei gesunden Reifgeborenen im Wahrschein

lichkeitsdiagramm. Die Divergenz der Linien dient als Kriterium fir die Wertigkeit der
Parameter bei der Erkennung einer Blutungsgeféhrdung.

Acta Paediatrica Academiae Scienliarum llungaricae 17, 1976
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Untergruppe ohne Blutungen
eine  Summenhaufigkeit
von 43% auf der Summenlinie der
Untergruppe mit Blutungen. Die
Differenz zwischen den Summenhdu-
figkeiten beider Untergruppen be-
tragt somit 27%. Bei den TRCHII-
Werten wurde fir das gleiche Kri-
terium aber nur eine Differenz von
17% errechnet.

der
entspricht

Diskussion

Bei 64 gesunden Neugeborenen und
67 Neugeborenen mit Atemnotsvn-
drom wurden Fibrinogenderivate im
Serum mit dem TRCHII und dem
SCT nachgewiesen. Beide Methoden
erwiesen sich als sehr empfindlich.
Die wuntere Empfindlichkeitsgrenze
entsprach bei beiden Tests den besten
Ergebnissen des Schrifttums [16, 20,
23, 28, 33, 35]. Wie andere Autoren
[5, 9] haben wir die Blutproben auf
Vorlagen mit EAC-Zusatz entnom-
men. Inzwischen wurde bekannt, daR
EAC-Zusédtze die Fibrinolyse durch
groBe Plasminmengen in vitro nicht
verhindern kodnnen [22]. Die durch
freien Plasminogenaktivator wverur-
sachte in vitro-Fibrinolyse bei ge-
sunden Reifgeborenen ist durch EAC-
Zusatz jedoch wirksam zu unter-
dricken, wie die geringen Spaltpro-
dukttiter zeigen [1, 5, 10, 14]. Eke-
tuni) und Finnstrom [9] und Chadd
et al. [4] fanden mit anderer Technik
stets Werte unter 10 /ig/ml, wéahrend
wir wie Uttley et al. [34] erst
TRCHII-Werte ab 20 pg/ml als sicher
pathologisch bezeichnen dirfen. Der

SCT erbrachte bei gesunden Reif-
geborenen sogar Werte bis 80 pg/ml.
Das Schrifttum enth&lt keine ver-
gleichbaren Angaben dariber. Zu
hohe Werte kénnen nicht durch die
Serumbereitung aus Plasma anstelle
von Vollblutgerinnung entstanden
sein [27, 29]. Eine einstiindige Throm -
bininkubation wird als ausreichend
angesehen [16, 22].

Die Sera der Neugeborenen mit
Atemnotsyndrom enthielten héaufig
erhdhte Titer an Fibrinogenderivaten.
Die Angaben des Schrifttums konn-
ten somit bestdatigt werden. Der
Parakoagulationstest fiel bei etwa
der Hélfte dieser Neugeborenen po-
sitiv aus. Der SCT erbrachte fast
immer hohere Werte als der TRCHII.
Manchmal waren erhdhte Titer nur
im SCT nachweisbar. Bei disseminier-
ten intravasalen  Gerinnungspro-
zessen erwachsener hingegen wurden
hohere Werte im TRCHII registriert
bei insgesamt guter Korrelation zwi-
schen den Ergebnissen des TRCHII
und des SCT [22, 26, 33, 35]. Die
Deutung dieser Diskrepanz zwischen
den Befunden bei Neugeborenen und
bei Erwachsenen ist mit den heutigen
Kenntnissen Uber die Sinsitivitat
beider Verfahren gegeniiber den ver-
schiedenen Fibrinogenderivaten mog-
lich. Wird mit gereinigten Fraktio-
nen von Fibrinogenspaltprodukten
getestet, so erfallit der SCT nur die
Fragmente X und Y, der TRCHII
hingegen auch das Fragment D [8,
16, 22, 23, 26, 35]. Im Verlauf der
Plasmindigestion von Fibrinogen
wird der SCT sehr rasch negativ,
wéhrend der TRCHII in den frihen
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144 H. Lenk et al.: Fibrinogenderivate bei Atemnotsyndrom

Stadien sogar noch an Empfindlich-
keit gewinnt [29]. In Plasmen ent-
haltene Spaltprodukte dagegen wer-
den nach Thrombingerinnung auch
im SCT erfaBt [16, 22, 32], je nach
ihrer Fahigkeit, Komplexe mit Fi-
brinmonomeren zu bilden. Nach Lae-
velle et al. [22] und nach eigenen
Untersuchungen [39] besteht eine
besonders hohe Sensitivitdt des SCT
gegeniber Fibrinmonomerkomple-
xen. Aus den erheblichen Unterschie-
den zwischen den Ergebnissen des
SCT und des TRCHII vermuten wir,
dall die im Serum von Neugeborenen
mit Atemnotsyndrom nachgewiese-
nen  Fibrinogenderivate  Uberwie-
gend Fibrinmonomerkomplexe sind.
Diese konnten bei der Thrombinge-
rinnung des Plasmas durch Anlage-
rung von Spaltprodukten an Fibrin-
monomere entstanden sein. Die enge
Korrelation zwischen den Ergeb-
nissen des SCT und des Parakoagula-
tionstests spricht jedoch dafir, dal
sie bereits im Plasma enthalten wa-
ren. Die von Latallo et al. angege-

bene Modifikation des Parakoagu-
lationstests soll fir Fibrinmono-
merkomplexe spezifisch sein [24],

wdhrend andere Modifikationen auch
Fibrinspaltprodukte, besonders das
Fragment X° erfassen [13, 19, 31].
Der Parakoagulationstest fiel positiv
bei solchen Neugeborenen aus, die
auch geringere Werte an Plasmino-

gen, Fibrinogen und anderen Kom-
ponenten aufwiesen. Dies schliefit
aus, daB die positiven Ergebnisse

tberwiegend durch die Blutentnahme
mittels Katheter bedingt sind [18].
Die Ergebnisse des TRCHII sind

nicht mit anderen Parametern kor-
reliert. Offenbar ist die Anh&ufung
von Fibrin(ogen)-Spaltprodukten im
Blut von vielen Faktoren abhéngig,
vom Gehalt des Blutes in der Mikro-
zirkulation an Aktivator und Plas-
minogen, von der Phagozytoseakti-
vitdt des RES und von anderen Eli-
minierungsvorgdngen. Sie geht mit
dem Aufbrauch von Komponenten
wahrscheinlich nicht parallel. Die
Ergebnisse des SCT und des Parako-
agulationstests sind mit zahlreichen
Gerinnungsparametern negativ kor-
reliert. Fibrinmonomerkomplexe ent-
stehen vermutlich in zunehmen-
dem MaBe mit dem Fortschreiten
der disseminierten intravasalen Ge-
rinnung, parallel mit der Verminde-
rung der Komponenten des Gerin-
nungssystems. Diese Korrelationen
sind ein weiterer Beweis dafir, daR
die im Gefolge des Atemnotsyndroms
auftretenden Gerinnungsdefekte Ver-
brauchskoagulopathien darstellen.
Die Ergebnisse aller drei Verfahren
korrelieren nicht mit der Throm-
binzeit. Bei der Verschiedenartigkeit
der anfallenden Fibrinogenderivate
ist dies auch nicht zu erwarten.
Fibrinspaltprodukte verldngern die
Thrombinzeit fast nicht [38], l&s-
liche Fibrinmonomere und -polymere
verkilrzen sie [2]. Fibrinogenspalt-
Produkte verlangern die Thrombin-
zeit erst in sehr hohen Konzentra-
tionen [40], wobei verminderte Fi-
brinogenspiegel ihren EinfluB erhéhen.

In der Praxis steht die Aufgabe,
aus den Gerinnungsparametern die
Blutungsgefahrdung von Neugebore-
nen mit Atemnotsyndrom zu er-
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kennen. Bei Patienten mit Blutun-
gen konnten mit allen drei Verfahren
hohere Werte als bei den d{brigen
nachgewiesen werden. Bei genauerer
Priifung ergab sich jedoch fir den
SCT eine groRere diagnostische Wer-
tigkeit als fur den TRCHII. SCT
und Parakoagulationstest sollten in
das Standardprogramm fir die Dia-
gnostik von Blutungskrankheiten bei
Neugeborenen aufgenommen werden,
wéahrend man auf den sehr zeitauf-
wéandigen TRCHII dabei verzichten
kann.
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