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Klinische Chemie und Toxikologie

EBM, GOA

Nachweis und Verlaufskontrolle einer Verbrauchskoagulopathie oder Hyperfibrinolyse. Kon-
trollparameter bei Fibrinogengabe. Fibrinolytische Therapie. Angeborener Fibrinogenmangel,
Dysfibrinogenamie.

Entzindliche Prozesse (Akute-Phase-Reaktionen), Herzinfarkt, Entzindunge. Neoplasien,
postoperative Zustande. Schwangerschaft, Ostrogenmedikation.

Hypo-, Afibrinogenamie. Angeborene Dysfibrinogenamie (funktionelles Fibrinogen vermindert,
proteinchemisches gemessenes Fibrinogen normal). Verbrauchskoagulopathie, Hyperfibrino-
lyse, schwerer Leberzellschaden. Therapie mit anabolen Steroiden.

Das in der Leber gebildete Fibrinogen ist ein homodimeres durch Disulfidbricken verknUpftes
aus zwei heterotrimeren Untereinheiten (a-Kette, 95,0 kDa; Chromosom 4q31.3; B-Kette, 55,9
kDa; Chromosom 4q31.3; y-Kette, 51,5 kDa; Chromosom 4q31.3; die Gene sind in Tandem-
Formationen angeordnet) zusammengesetztes Molekul. Die Heterotrimere sind wiederum
durch Disulfidbricken verknipft. Der so genannte Disulfidknoten jedes Heterotrimers wird von
den drei Ketten gemeinsam gebildet. Von diesem Zentrum erstrecken sich die drei Peptid-
Ketten strangférmig nach beiden Seiten, unterbrochen durch eine plasmininsensitive Doméne.
Thrombin spaltet vier Arginin-Glycin-Peptidbindungen in der zentralen globuldren Region des
Fibrinogens. Dadurch werden vier Peptide freigesetzt, je ein 18 Aminosauren (aa) groBes A-
Peptid, von den beiden a-Ketten und je ein 20 aa groBes B-Peptid von den beiden B-Ketten.
Diese A- und B-Peptide werden als Fibrinopeptide bezeichnet. Ein Fibrinomolekll, dem diese
Fibrinopeptide fehlen heiBt Fibrinmonomer, es besitzt die Untereinheitenstruktur (a. B y),. Fi-
brinmonomere lagern sich spontan zu geordneten, faserférmigen Strukturen, dem Fibrin, zu-
sammen. Elektronenoptisch findet sich eine periodische alle 23 nm wiederholende Struktur.
Die Fibrinopeptide besitzen hohe negative Nettoladungen, da sie reichlich Aspartat- und Glu-
tamatreste enthalten. Im Fibrinopeptid B findet man zusatzlich ein ungewodhnlich negativ gela-
denes Derivat des Tyrosins, namlich Tyrosin-O-Sulfat. Die Existenz dieser und anderer negativ
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geladener Gruppen in den Fibrinopeptiden halt die Fibrinogen Molekule auf Distanz. Die Frei-
setzung der Fibrinopeptide durch Thrombin verleint den entstehenden Fibrinmonomeren ein
verandertes Ladungsmuster auf der Oberflache, das fur ihre spezifische Aggregation verant-
wortlich ist. Das neu gebildete Gerinnsel wird durch die Ausbildung von Amid-Bindungen zwi-
schen den Seitenketten von Lysin- und Glutamylresten verschiedener Monomere stabilisiert,
diese Vernetzung wird durch eine Transglutaminase, den Faktor Xllla, katalysiert.
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