
Geburtshilfe ∕ Frauen-Heilkunde ∕ Strahlen-Heilkunde ∕ Forschung ∕ Konsequenzen

Homepage:

www.kup.at/speculum

Online-Datenbank  
mit Autoren- 

und Stichwortsuche

P.b.b. 02Z031112 M, Verlagsort: 3003 Gablitz, Linzerstraße 177A/21

Krause & Pachernegg GmbH • Verlag für Medizin und Wirtschaft • A-3003 Gablitz

Heilmann L

Laborchemische Parameter und deren Bedeutung im
Rahmen hypertensiver Schwangerschaftserkrankungen

Speculum - Zeitschrift für Gynäkologie und Geburtshilfe 2004; 22 (3)
(Ausgabe für Schweiz), 6-6

Speculum - Zeitschrift für Gynäkologie und Geburtshilfe 2004; 22 (3)
(Ausgabe für Österreich), 6-10

https://www.kup.at/speculum


https://www.kup.at/extern?url=https://homegarden.co.at/


6

22. Jahrgang, 3/2004

L. Heilmann

Laborchemische Parameter
und deren Bedeutung

in Rahmen hypertensiver
Schwangerschafts-

erkrankungen

 D ie Präeklampsie ist eine genera-
lisierte Endothelerkrankung mit
einer Inzidenz von 2–8 % aller
Schwangerschaften, deren Mani-
festation grundsätzlich nach der

20. SSW eintritt. Die Erkrankung kann –
vielfach ohne klinische Warnzeichen – zu
lebensgefährlichen Komplikationen füh-
ren, wobei das HELLP-Syndrom eine
Extremsituation darstellt. Die Entwicklung
der Präeklampsie beginnt zumeist mit ei-
nem Verlust der vaskulären Reaktivität [1],
gefolgt von einer generellen Vasokon-
striktion mit einem Abfall des intravasku-
lären Volumens [2, 3] zugunsten des inter-
stitiellen Raumes (Abb. 1). Die Beteiligung
des Endothels ist gekennzeichnet durch
ansteigende Konzentrationen von Faktor
VIII, Fibronektin, Thrombomodulin, PAI-1
und verschiedener Endothelmarker oder

Adhäsionsmoleküle. Störungen des Leber-
zellstoffwechsels und der glomerulären/tu-
bulären Balance sind ebenfalls bei der Prä-
eklampsie zu diagnostizieren.

1954 beschrieben Pritchard et al. [4] die
klinischen Zeichen der schweren Präeklamp-
sie zusammen mit charakteristischen Ver-
änderungen der Laborwerte, wie Thrombo-
zytopenie, aktivierter Gerinnung, Hämo-
lyse und Verbrauch von Gerinnungsfak-
toren. Eine spätere Arbeit von Redman et al.
[5] wies daraufhin, daß der Abfall der
Thrombozyten vor den ersten klinischen
Symptomen auftreten kann. Untersuchun-
gen zur Anwendung verschiedener Marker
für die Voraussage einer späteren Präeklamp-
sie verlieren zumeist ihren Wert durch eine
indifferente Definition der Präeklampsie
[6]. Deshalb sind sowohl das Inhibin als
auch das Leptin und die Marker für das
Down-Syndrom (HCG, freies Estriol, AFP)
nicht geeignet für ein Präeklampsie-
Screening.

Für den Kliniker ist es interessant, wel-
che einfach zu bestimmenden Laborwerte
für die Eingrenzung der klinischen Ver-
dachtsdiagnose oder zur Einschätzung der
Prognose der Erkrankung (Frage der vor-
zeitigen Entbindung) wichtig sind.

Diese Übersicht stellt die zur Zeit we-
sentlichen Laborparameter dar, deren Be-
stimmung bei hypertensiven Schwanger-
schaftserkrankungen von Bedeutung ist.

1. Volumenhomöostase
(Veränderungen von Hämoglobin
und Hämatokrit)

Die Konzentration von Hämoglobin/Häma-
tokrit ist negativ zum Plasmavolumen kor-
reliert [7]. In der normalen Schwanger-
schaft kommt es zu einer generellen Zu-

1: Verteilung des Plasmavolumen, des interstitiellen
und extrazellulären Volumens bei der Präeklampsie
(Daten nach Brown et al. [2]) (PV: Plasmavolumen,
ISV: interstitielles Volumen, ECV: extrazelluläres Vo-
lumen, PV/ECV: Maß der Plasmavolumenkon-
traktion)

2: Beziehung zwischen Hämoglobinwerten im II.
Trimenon und Schwangerschaftskomplikationen
(gepoolte Daten nach Heilmann und Rath [7].
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nahme von Körpergewicht und Blutvolu-
men, wobei 6–8 kg auf eine Expansion des
extrazellulären Volumens fallen (Abb. 1).
Zusätzlich kommt es zu einer Umvertei-
lung der Volumina in Richtung intravasal
zum Nachteil des interstitiellen Volumens.
Das vermehrte intravaskuläre Volumen ist
hauptsächlich durch die Zunahme des
Plasmavolumens und weniger durch die
der Erythrozyten bedingt. Als labor-
technisches Resultat ergibt sich ein Abfall
des Hämoglobins und des Hämatokrits
(Hämodilution). Dieser Abfall des Hämo-
globins erfolgt ausschließlich im II. Tri-
menon. Es kommt zum Abfall des diasto-
lischen Blutdruckes und zur Zunahme der
Organperfusion. Hämoglobinwerte > 13 g/dl
im II. Trimenon sind mit erhöhten Inzi-
denzen einer Präeklampsie [8], mit einem
vermehrten Auftreten von Kindern mit
niedrigem Geburtsgewicht und Frühgebur-
ten verbunden (Abb. 2).

Das Risiko für eine Präeklampsie bei
Primiparae und persistierend hohem
Hämatokrit im II. Trimenon ist um das 2,8-
fache gesteigert [7, 8]. Eine fetale Wachs-
tumsretardierung war bei präeklampti-
schen Patientinnen mit hohem Hämoglo-
bin auf das 3,7-fache erhöht [7, 8]. Die
Inzidenz eines Hämatokrits > 37–38 % bei
Patientinnen unterschiedlichen Schwere-
grades der Präeklampsie liegt zwischen 23
und 51 % [8, 9]. Die Sensitivität und Spezi-
fität einer Hämatokriterhöhung für eine
Plasmavolumenverminderung liegt bei 50 %
bzw. 74 % [8]. Daraus resultiert, daß zwi-
schen 20 % und 50 % der Patientinnen mit
schwerer Präeklampsie und Hämokonzen-
tration eine Verminderung des Plasma-
volumens aufweisen (Tab. 1). Eng verbun-
den mit dem Anstieg des Hämatokrits ist
eine Zunahme der Blutviskosität über die
verstärkte und pathologisch ausgeprägte
Erythrozytenaggregation und einer ver-
minderten Verformbarkeit der roten Blut-
zellen [9]. Aus einer Reihe von Mitteilun-
gen ist bekannt, daß in Abhängigkeit vom
Schweregrad vermehrt Schistozyten im pe-

ripheren Blutausstrich zu finden sind [10–
12]. Diese Fragmentation der roten Blut-
zellen ist ein Ausdruck der Membran-
veränderungen, wodurch höhere Schub-
spannungen, wie sie im intervillösen Sy-
stem der Plazenta vorkommen, zu Schädi-
gungen der Erythrozyten-Morphologie füh-
ren. Diese Veränderungen sind meßbar und
können auch durch die Bestimmung des
Haptoglobins (sensitiver Marker einer ok-
kulten Hämolyse) und des Serum-Eisens
(erhöhte Ferro-Kinetik bei der Präeklamp-
sie) erhärtet werden.

Zusammenfassung: Persistierend hohe
Hämoglobinwerte im II. Trimenon sind mit
einem erhöhten Präeklampsierisiko ver-
bunden und sollten Anlaß geben, alle klini-
schen und laborchemischen Untersuchun-
gen vorzunehmen, um die Diagnose einer
Präeklampsie zu ermöglichen oder auszu-
schließen.

2. Renale Funktion

Die renale Funktion bei Patientinnen mit
Präeklampsie spiegelt sich im Kreatinin-
und Harnsäure-Spiegel und in der Eiweiß-
ausscheidung im Morgen- oder 24-Stun-
den-Urin wieder. Die normale Serum-
Kreatininkonzentration in der Schwanger-
schaft liegt bei < 1 mg/dl und eine normale
Kreatininclearance bei 115–150 ml/min.
Ein Harnsäureanstieg > 6 mg/dl ist ein Zei-
chen der beginnenden Niereninsuffizienz
und ist mit einem ansteigenden Risiko ei-
nes „fetal distress“ verbunden [7, 8]. Ande-
re Untersuchungen konnten diese frühen
Mitteilungen nicht bestätigen. Nisell et al.
[13] fanden in 42 % eine Hyperurikämie,
aber keinen Einfluß auf das „fetal out-
come“. Bei der Interpretation der Serum-
werte müssen die tageszeitlichen Schwan-
kungen beachtet werden und der Auf-
fälligkeitswert > 6 mg/dl wird vielfach
erst eine Woche vor dem Symptombeginn
überschritten [10–12]. Liegt eine schwere
Präeklampsie ohne erhöhte Harnsäure-
werte vor, ist die Wahrscheinlichkeit für ein

Tabelle 1: Verteilung der pathologischen Laborwerte bei Patientinnen mit schwerer Präeklamp-
sie [9], *p = 0,001

Parameter Präeklampsie Normale Schwangerschaft
N = 43 N = 35

Hämoglobin > 13 g/dl 27,5 % 14,0 %
Hämatokrit > 38 % 25,9 % 15,7 %
Leukozyten > 12/µl 27,9 % 11,5 %
Plättchen < 150.000/µl 23,1 % 17,1 %
Plasmaviskosität > 1,3 mPas 21,0 % 20,0 %
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gutes „fetal outcome“ und die Möglichkeit
einer Tragzeitverlängerung gegeben.

Ähnliche Ergebnisse sind bei der Ein-
schätzung der Eiweiß-Ausscheidung im
Urin festzustellen. Obwohl die signifikante
Proteinurie mit > 300 mg/24-Stunden-Urin
zur Definition der Präeklampsie unerläß-
lich ist (oder 2+ im Urin-Stix), scheint der
Einfluß auf das „fetal outcome“ nur gering
zu sein [13, 14]. Eine Eiweiß-Ausscheidung
von > 5 g/24-Stunden ist mit der Diagnose
einer schweren Präeklampsie gleichzu-
setzen.

Ein größeres Problem ist die Praktikabi-
lität der Sammelperiode; deshalb zeigt eine
8-stündige Sammelperiode identische Er-
gebnisse wie eine 24-Stunden-Periode oder
die Bestimmung der Protein/Kreatinin-Ra-
tio aus einer Morgen-Urin-Probe korreliert
eng mit der 24-Stunden-Probe und ist da-
durch zu ersetzen [15, 16].

3. Leberfunktions-Tests

Die Erhöhung der Leberwerte SGOT/SGPT
über den klinikeigenen Standard (3-fach)
ist mit einer schweren Präeklampsie
und bei gleichzeitiger Thrombozytopenie
(< 100.000/µl) mit dem HELLP-Syndrom
verbunden. Die Erhöhung der Leberwerte
ist ein sekundäres Problem aufgrund von
periportalen Nekrosen und Einblutungen
und tritt vielfach zusammen mit einer

Mikroangiopathie und dem HELLP-Syn-
drom auf. Ansteigende Leberwerte ohne
Zeichen eines HELLP-Syndroms sind An-
haltspunkte für eine schlechte Prognose
der Präeklampsie.

4. Gerinnungsparameter

Die normale Schwangerschaft ist ein Zu-
stand der „Übergerinnung“ mit gleichzeiti-
ger verminderter fibrinolytischer Kapazität
[17–19]. Die Präeklampsie wird als ein Sta-
dium der chronischen disseminierten
intravasalen Gerinnung definiert [18]. Eine
Reihe von Parametern wurde auf ihre Wer-
tigkeit hinsichtlich einer Voraussage für
die Erkrankung untersucht (Tab. 2).

Antithrombin ist ein Glykoprotein, das in
der Leber synthetisiert wird und mit der
Schwere des Krankheitsbildes korreliert.
Weenink et al. [20] beobachteten ein inver-
ses Verhalten der mütterlichen Antithrom-
bin-Spiegel zu den maternalen Komplika-
tionen (z. B. vorzeitige Plazentalösung)
und der fetalen Morbidität. Es ist allgemein
anerkannt, daß der Abfall des Antithrombins
eine Verbrauchssituation charakterisiert
und daß dadurch der Anstieg des Throm-
bin-Antithrombin-Komplexes (TAT) und
anderer systemischer Koagulationspara-
meter (Prothrombinfragment 1+2, D-Dimer)
zu erklären ist (Tab. 3), während die Verän-
derungen der Protein-C-Aktivität eine un-
tergeordnete Rolle spielen.

Tabelle 2: Der Stellenwert spezifischer Laborwerte zur Voraussage bzw. Verlaufskontrolle der
Präeklampsie

Test Voraussage Prognose

Antithrombin Schlecht Gut
D-Dimer Schlecht Gut (vor allem beim HELLP-Syndrom)
Plättchen Schlecht Gut
Haptoglobin Schlecht Gut (sensitiver Marker der Hämolyse)
Faktor VIII (insbes. vWF) Schlecht Gut (Multimere, ADAMTS-13)
PAI-1/2 Schlecht Fraglich
Transaminasen Schlecht Nur LDH hat prognostischen Wert

Tabelle 3: Darstellung der pathologischen Gerinnungswerte bei Patientinnen mit schwerer
Präeklampsie [9], *p = 0,001

Parameter Präeklampsie Normale Schwangerschaft
N = 43 N = 35

Protein C < 70 % 9,3 % 13,7 %
Freies Protein S < 40 % 16,3 % 14,3 %
Antithrombin < 70 % 11,7 % 2,9 %
D-Dimer > 700 ng/ml 25,6 % 11,9 %
vWF > 280 % 37,2 % 15,7 %
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Neben der Thrombozytopenie sind eine
vermehrte Expression des von Willebrand-
Faktors die wesentlichen Veränderungen
im Koagulationssystem. Der von Wille-
brand-Faktor (vWF) ist ein Endothelfaktor,
der bei der Präeklampsie verstärkt im Blut-
kreislauf vorkommt und mit der Plättchen-
aggregation im Zusammenhang steht. In
den letzten Jahren sind die differential-
diagnostischen Überlegungen zum HELLP-
Syndrom in den Vordergrund gerückt. Da-
bei bietet sich die Bestimmung der vWF
spaltenden Protease (ADAMTS-13) als zu-
sätzliche Maßnahme beim Ausschluß der
TTP (Thrombozytopenische Purpura) an
[21].

Die Thrombozytopenie kommt in 20 %
in der milden Form (100.000–150.000/µl)
bei Patientinnen mit Präeklampsie vor. Ein
Einfluß auf die Blutungszeit besteht dabei
nicht. Thrombozytenzahlen < 100.000/µl
(ca. 1 % aller Schwangerschaften) sind mei-
stens mit dem HELLP-Syndrom verbun-
den. Bei diesen schweren Formen existiert
eine enge klinische und laborchemische
Korrelation zu der Leberdysfunktion und
zur Gerinnungs-Aktivierung bzw. Ver-
brauchsreaktion (z. B. Abfall des Anti-
thrombins und Anstieg des D-Dimers).

Magann et al. [22] haben die schweren
Formen der Thrombozytopenie in drei
Unterklassen aufgeteilt: Klasse 1: Plättchen
< 50.000/µl, Klasse 2: 50.000–100.000/µl
und Klasse 3: 100.000–150.000/µl. Die zu-
sätzlichen Laborveränderungen wie Hyper-
urikämie, DIG (disseminierte intravasale
Gerinnung) und Leberzelldysfunktion sind
zumeist mit den Veränderungen der Klasse
1 und 2 verbunden.

5. Antiphospholipid-Syndrom

Die mit erhöhten Konzentrationen von
Antiphospholipid-Antikörpern einherge-
hende Veränderung an den uterinen Gefä-
ßen (Thrombose, Atherose ) ist gut verein-
bar mit der erhöhten Rate an Präeklamp-
sien (bis zu 51 %), wobei 77 % davon
schwere Verläufe waren.

In zwei prospektiven Studien [23, 24]
war die Diagnose von erhöhten Antiphos-
pholipid-Antikörpern mit einem 6–22-fach
erhöhten Risiko einer Präeklampsie ver-
bunden (Tab. 4). Die Inzidenz der Anti-
phospholipid-Antikörper bei der Präeklamp-
sie liegt zwischen 4,4 % und 61 % [18]. In
der Studie von Branch et al. [25] war der
Nachweis von positiven Antikardiolipin-
Antikörpern mit einem 6,1-fachen Risiko
für eine schwere Präeklampsie verbunden.

6. Zusammenfassung

Die Verifizierung von präeklamptischen
klinischen Symptomen durch eine adju-
vante Labordiagnostik soll vor allem dazu
dienen, die schnelle und überraschende
Progression der Erkrankung zu vermeiden
und den rechtzeitigen Entbindungszeit-
punkt nicht zu übersehen.

Dabei spielt die kurzfristige Überwa-
chung der Thrombozytenzahl eine ent-
scheidende Rolle, weil der Abfall der Plätt-
chenzahl streng mit dem Inhibitoren-
verbrauch (Antithrombin) und der Gerin-
nungsaktivierung (D-Dimer) parallel geht.
Dagegen ist eine zunehmende Proteinurie
eher nicht mit einer Verschlechterung des
„fetal outcome“ verbunden. Die Einord-
nung der Hämoglobin/Hämatokrit-Ratio in
die klinische Entscheidung bringt die Un-
terscheidung zwischen Plasmavolumen-
kontraktion und Anämie bzw. Hämolyse.
Hier sind die zusätzliche Bestimmung des
Haptoglobins und die Einbeziehung eines
Blutausstriches sinnvoll. Die Werte des
Leberstoffwechsels und der renalen Hämo-
dynamik sind ausschließlich für das HELLP-
Syndrom wichtig und können die Ein-
schränkung der renalen Perfusion ab-
schätzen.
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