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Hämatologie – Hämostase
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Thrombozyten Fibrinolyse

Gerinnung
Gefässe

Hauptkomponenten der Hämostase

Hämostase als komplexes Zusammenspiel verschiedener Systeme
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• Aggregierte Plättchen als Reaktionsoberfläche

• Meiste Gerinnungsfaktoren sind Enzyme: kaskadenartige 

Umwandlung inaktive Proenzyme → aktive Gerinnungsfaktoren

• Thrombin (Faktor IIa) als zentrales Gerinnungsenzym 

• Stabilisierung des losen Fibrinnetzwerks durch Faktor XIII

• Lokalisierung des Gerinnsels (Inhibitoren, Fibrinolyse)

Ablauf der plasmatischen Gerinnung
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Eines der vielen Schemata der Gerinnungskaskade 

(aus: Misenheimer TM. Biochem J 2019; 476: 2909)

Thrombin, Ziel der 

Gerinnungskaskade
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Fibrinnetz bei normaler (li.) und herabgesetzter (re.) Thrombinbildung

(aus: Barthels M. Gerinnungskompendium, Stuttgart 2012)
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Organisation der Gerinnung in Multienzymkomplexen

(aus: Barthels M. Gerinnungskompendium, Stuttgart 2012)
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Unterschiedliche und gemeinsame Reaktionsabläufe in 

den Globaltests Quick-Test, aPTT und 

(aus: Barthels M. Gerinnungskompendium, Stuttgart 2012)
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• Quick-Test (Prothrombin-Zeit): erfasst FVII, aber nicht FVIII, FIX, FXI

• INR (International Normalized Ratio) als Bezug auf ein Referenz-

Thromboplastin für die stabile Phase der OAK mit Vitamin K-Antagonisten

Quick-Test
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«Tissue factor-induced coagulation time» gemäss ISTH-SSC

• Gerinnungsauslösung durch Zugabe von Thromboplastin-Reagenz + Ca2+

zur unverdünnten oder verdünnten Plasmaprobe

• Als Prothrombinzeit (PT) in Sek.

• Als Thromboplastinzeit in Sek. 

• Als Quick-Test (nach A. Quick 1935) in % der Gerinnungszeit eines NPP

• Als INR (International Normalized Ratio) als PT-Ratio unter Bezug auf ein 

WHO-Referenz-Thromboplastin (→ Interlabor-Vergleichbarkeit)

PT-Ratio (PR) = Thromboplastinzeit PP / Thromboplastinzeit NPP

INR = PRISI

ISI = International Sensitivity Index (1. WHO-Standard mit ISI = 1.0)

Gewebefaktor-induzierte Gerinnungszeit



10PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024 10PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024

• aPTT: erfasst FVIII, FIX, FXI; erfasst auch Kontaktphasen-Faktoren FXII, 

Präkallikrein, Kininogen; erfasst nicht FVII

• Unterschiedliche Sensitivität verschiedener Aktivatoren (z. B. Silica, Ellagsäure, 

Kaolin) gegenüber verschiedenen Einflüssen (Heparin, Lupusinhibitor usw.)

aPTT
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Thrombinzeit: erfasst Fibrin-Polymerisation und Einflüsse auf diese,

Dys-, Hypo- und Afibrinogenämien, Heparin und direkte Thrombin-Inhibitoren; 

zur Steuerung fibrinolytischer Therapien 

Thrombinzeit



12PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024 12PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024

• Quick + aPTT → gemeinsame Endstrecke aus FII, FX, FV 

• Alle Globaltests → Hypo-, A- oder Dysfibrinogenämie

• Alle Globaltests → können auf Inhibitoren reagieren

• Kein Globaltest → Thrombozyten, FXIII, VWF, (milder Faktorenmangel)

Somit

• Orientierung über bestimmte Teilbereiche der Gerinnung

• Normales Resultat schliesst hämorrhagische Diathese nicht aus
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Quick-Test und aPTT - was erfassen sie (nicht)?
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Stark verlängerte Gerinnungszeit im Quick-Test und in der aPTT

Was ist die Ursache?
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Ausgeprägte Hyperfibrinolyse bei DIC 

(lebensbedrohliche geburtshilfliche Komplikation)
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Patient mit kongenitaler Afibrinogenämie vor             nach 

Substitution von 4 g Fibrinogenkonzentrat
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Knapp normwertige aPTT bei einem 20-jährigen Patienten ( )

Würden Sie operieren?
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Knapp normwertige aPTT bei einem 20-jährigen Patienten ( )

Diagnose: milde Hämophilie B
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Isolierte aPTT-Verlängerung bei einer 70-jährigen Patientin ( )
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Isolierte aPTT-Verlängerung bei einer 70-jährigen Patientin ( )

Diagnose: Autoimmunhämophilie mit Hemmkörper gegen endogenen 

Faktor VIII und behandlungsbedürftiger Blutungsneigung
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Isolierte aPTT-Verlängerung bei einer 90-jährigen Patientin ( )
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Isolierte aPTT-Verlängerung bei einer 90-jährigen Patientin ( )

Diagnose: kongenitaler schwerer Faktor XI-Mangel
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Leichte Quick-Verminderung in präoperativer Routinemessung

Weiterabklärung?
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Diagnose: Probenunterfüllung

→ relativ höherer Volumenanteil Citrat-Antikoagulans zu Blut
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• Auf hohen Probendurchsatz ausgelegte Grossgeräte

• I. d. R. optische Erfassung des Gerinnungseintritts in Citratplasma

• Oft präanalytische Filter (H-I-L)

Beispiel

Siemens/Sysmex CS-5100, 

Anordnung an Laborstrasse

Moderne Gerinnungsanalyser
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• Für geringen Probendurchsatz (Einzelmessungen, Nachkontrolle 

von Resultaten u. dgl.)

• Koagulometrische Erfassung des Gerinnungseintritts in Citratplasma

Beispiel

Stago STart Max

Manuelle Gerinnungsgeräte



28PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024 28PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024

• Monitoring einer Antikoagulation mit Vitamin K-Antagonisten

• Elektrochemisches Messprinzip mit Teststreifen in Kapillarblut

Beispiel

Roche Diagnostics

CoaguChek

POCT-Geräte zur INR-Messung
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POCT-Geräte zur INR-Messung

CoaguChek Pro II

• PT (INR/% Quick) sowie aPTT
• 8 Mikroliter Kapillarblut
• Messzeit für INR: ca. 1 Min.
• Heparinentstörte Teststreifen, d.h. bis   

3 IU/ml UFH oder LMWH stören die 
INR-Messung nicht.

• Messbereich INR 0.8 - 8.0
• Hämatokrit 15%-55%
• Temperaturbereich 15-32°C

Bilder: Roche Diagnostics
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J. Kremer Hovinga

• Kein Fingerquetschen (Gefahr: Hkt ↓, Viskosität ↓); Stechhilfe

• Tropfen nicht auf Glas applizieren → Gerinnungsaktivierung

• Vollblut-Transfer auf Teststreifen

• rasch (<180 s)

• kein "Nachladen" von Blut → ggf. neuer Teststreifen 

• neuer Test → neues Blut

• Richtige Positionierung des Gerätes 

Kapilläre Blutentnahme (Vollblut ohne Antikoagulans)
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Aktuelle Situation Praxislabor
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Aktuelle Situation Praxislabor

Geräte bei den Ringversuchen www.mqzh.ch 

INR 

691  CoaguChek ProII 
1637  CoaguChek XS 
130  MicroINR 
59  Xprecia 
 

D‐Dimere 

1259  Cobas h232 
184 AFIAS 
37  Exdia TRF 
20  Triage 
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Gerinnungsanalytik → hohe Fehleranfälligkeit

Qualität der Befunde abhängig von zahlreichen Faktoren, u. a.

• Präanalytik einschliessl. Blutentnahme, Probenlagerung/-transport

• Analytischer Prozess

• Bewertung im klinischen Kontext

Relevanter Teil der Befunde (~ 5%) falsch-pathologisch infolge 

präanalytischer Fehler 

→ fehlerhafte Therapieentscheidungen, unnötige Abklärungen

Präanalytik in der Gerinnungsanalytik
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• Möglichst kurze Stauung (<2-3 Min.)

• Stauschlauch während Entnahme öffnen

• Fehlpunktion → nicht erneut selbe Vene verwenden

• Richtiges Röhrchen für jeweiligen Test

• Grosslumige Kanüle

• Reihenfolge multipler Blutproben: Citrat-Gerinnungsröhrchen vor

Heparin- oder EDTA-Röhrchen (Kontamination)

• Schwenken nach Blutentnahme → Vermischung mit Antikoagulans

Blutentnahme
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Die ideale Blutentnahme 

… praktisch wohl nicht immer 

vollständig umzusetzen

Aus: Kitchen S. ICSH recommendations for collection of blood samples

for coagulation testing. Int J Lab Hematol 2021; 43: 571
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• Häufiger präanalytischer Fehler (~ 1/3 der Beanstandungen) 

• Höherer Citratanteil → Verlängerung der Gerinnungszeiten

• Massnahmen

• Inspektion bei der Probenannahme

• < 70% Füllhöhe → verwerfen

• 70-90% → Verfälschung möglich; Kommentar

• Nicht alle Tests gleich empfindlich

Probenunterfüllung
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Unterfüllung



38PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024 38PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024



39PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024 39PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024

Zu hoher Hämatokrit

HK >55-60% (z. B. bei Polycythaemia vera)

• Inspektion bei Probenannahme

• Geringerer Plasma- vs. Citratanteil

→ Verlängerung der Gerinnungszeiten

• Angepasster Citratanteil

S = V x (100-HK) / (640-HK)

S = Volumen der Citratlösung

V = Gesamtvolumen der Blutprobe

HK = Hämatokrit (%)
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Probenüberfüllung

• Inspektion bei der Probenannahme

• Erfordert Manipulation (d. h. Öffnen 

des Röhrchens und Zufüllung)

• Gefahr der Beimengung anderer 

Plasmaqualitäten

• Konsequenz → stets zurückzuweisen

Überfüllung – woher stammt der Überschuss?
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• Ideal Bearbeitung innerhalb ≤ 1 Std.

• Meist gefordert

< 24 Std. für Quick/INR

< 4 Std. für aPTT und andere Tests

• Praktisch oft nicht möglich, z. B. bei Transport ins Zentrallabor

• Meiste Parameter in Citrat-Vollblut stabil genug für Transport im 

Abnahmegefäss bei Raumtemperatur

Transportdauer und Probenstabilität
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Aus: Zürcher M. Thromb Haemost 2008; 99: 416
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Bei langer Transportdauer oder Wartezeit

• Einfrieren des abzentrifugierten Citratplasmas

• Keine Lagerung im Kühlschrank

→ Zell-Lyse

→ Kälteaktivierung von Gerinnungsfaktoren

Lagerung der Proben
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• Nur abzentrifugiertes Plasma; Zellen → Lyse

• Schockgefrieren auf -70 bis -80°C

• Bei -20°C Stabilität über mind. 1 Monat

• Auftauen im Wasserbad bei 37°C für 5-10 Min.

• Durchmischung aufgetauter Proben (→ Kryopräzipitat)

• Wiederholtes Einfrieren und Auftauen vermeiden →

Verfälschung verschiedener Tests möglich, z. B.

• falsch-negatives Lupus Antikoagulans

• verminderte VWF:CB, VWF:RCo, FVIII:C

Einfrieren der Probe
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• Ggf. Stufendiagnostik

• Angabe der klinischen Fragestellung 

→ rationelle Untersuchung trotz geringer Materialmenge

Mindestblutmenge für Analysen definieren



46PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024 46PraxislaborKHM: FAPL / CAPL: Kurs Zürich 2024

• Einnahme oft nicht bekannt bzw. nicht mitgeteilt

• Faktor Xa-Antagonisten → Faktor X-abhängige Tests

→ DRVVT, Protein C- und Protein S-Aktivität (clotting), 

APC-Resistenz, Antithrombin-Aktivität

• Faktor IIa-(Thrombin)-Antagonisten → Thrombinzeit-artige Tests

→ Thrombinzeit, Fibrinogen (Clauss), Antithrombin-Aktivität

Einfluss von Antikoagulantien
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Z. B. Quick/PT, aPTT, Thrombinzeit

Abhängig von 

• Substanz/Angriffspunkt (Xa vs. Thrombin-Inhibition)

• Intervall Einnahme → Blutentnahme

• Empfindlichkeit des jeweiligen Tests (erhebliche Variation)

DOAK beeinflussen Routinetests der Gerinnung
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Orientierung anhand von 3 Routinetests

Quick/INR TZ anti-Xa

VKA   

Dabigatran v  

Xa-Antag.    v  

Welches orale Antikoagulans wurde eingenommen?
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Einfluss von Rivaroxaban, Apixaban, 

und Edoxaban auf verschiedene 

Thromboplastinreagenzien (Quick-Test)

Aus: Douxfils J. J Thromb Haemost

2018; 16: 209
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Unter DOAK schliessen normale Gerinnungszeiten der Globaltests 

eine klinisch relevante Restkonzentration nicht aus

Aus: Kaserer A. Perioperative Medicine 2019; 8: 15

↑ Quick/INR

← aPTT
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- Blutentnahme unter Einnahme von Rivaroxaban (Xarelto)

- Hoher Rivaroxaban-Plasmaspiegel nachweisbar

- Rivaroxaban = direkter Antagonist des Faktors Xa
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T1 T2
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Mögliche Massnahmen

• Erfassung einer Antikoagulation via Auftragsformular

• Hintergrundmessung von anti-Faktor Xa-Aktivität bzw. Thrombinzeit

• Wiederholung der Messung; Blutentnahme nach Abschluss der 

Antikoagulation bzw. im Talspiegel des Antikoagulans
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Rivaroxaban-Pharmakokinetik (nach Alter, Nierenfunktion, Gewicht); 

aus: SGAR Leitlinie 2018 zur Anwendung von Rivaroxaban

Ø �

Zeitpunkt der Blutentnahme unter DOAK
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• Spaltprodukte des quervernetzten Fibrins (Fibrin-Abbauprodukt)

• Marker von Gerinnungsaktivierung und Fibrinolyse

• Hauptsächliche Einsatzgebiete 

• Ausschlussdiagnostik venöser Thromboembolien

• Diagnose der Verbrauchskoagulaopathie (DIC)

• Diagnose einer Hyperfibrinolyse

• Erhöhte D-Dimere

• Unspezifischer Befund

• Bei Vielzahl unterschiedlicher Krankheitsbilder, z. B. 

Tumorleiden, postoperativ, grosse Hämatome, auch 

Schwangerschaft u.a.m. 

D-Dimere
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• Stets korreliert mit klinischer Wahrscheinlichkeit (validierter Score, 

z. B. Wells-Score oder revised Geneva Score for pulmonary

embolism)

• Verschiedene quantitative Methoden 

• Latex-verstärkte Immunoassays

• Fluoreszenz-Immunoassays

• ELISA

• POC-Tests

• Qualitative oder semiquantitative bedside-Methoden aus Vollblut

D-Dimere zum Ausschluss venöser Thromboembolien
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Aus: Modi S. World J Emerg Surg 2016; 11: 24
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?


