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1 Allgemeiner Teil 
In dem nachfolgenden Kapitel sollen die im kleinen 
Labor durchflihrbaren einfachen Teste beschrieben 
werden. Die im groBen Laboratorium durchflihrba
ren Untersuchungen sind nicht aufgeflihrt. Die 
Analytik im kleinen Labor kann und soli das groBe 
Labor nicht ablosen. Trotz dieser Einschrlinkungen 
wird auf die besonderen Schwierigkeiten, die bei den 
labormedizinischen Untersuchungen auftreten kon
nen, eingegangen. Neben den Problemen bei der 
Durchflihrung der Analyse, erfolgt die Angabe zur 
medizinischen Indikation flir die entsprechende Un
tersuchung. Auf pathobiochemische Vorglinge wird 
verzichtet. Das Literaturverzeiehnis am Ende des Ka
pitels verweist auf weiterflihrende Schriften, die die 
Pathobiochemie, die Diagnose und die Labordiagno
stik intensiver behandeln. 

1.1 Klinische Chemie 
In einer Definition der International Federation of 
Clinical Chemistry (IFCC) wurde das Aufgabenge
biet der Klinischen Chemie wie folgt festgelegt: 
"Die Klinische Chemie umfaBt die Erforschung 
chemischer Aspekte des menschlichen Lebens in 
Gesundheit und Krankheit und die Anwendung 
chemisch-analytischer Methoden zur Diagnose, The
rapiekontrolle und Verhinderung von Krankheit". 
Neben der Hamatologie wird auch die Hlimostaseo
logie im weitesten Sinne zur Klinischen Chemie zuge
ordnet. Hingegen erfolgt eine Abgrenzung zur Bak
teriologie, Virologie, Serologie, Histologie und 
Zytologie. Eine scharfe Trennung laBt sich jedoch 
nieht vollziehen, da zum Berufsfeld des Labormedizi
ners auch diese Nachbarfachgebiete gehoren konnen. 
Die zentrale Aufgabe der klinischen Chemie ist die 
Messung physikalischer, chemischer und biochemi
scher Eigenschaften von menschlichem Untersu
chungsmaterial. Die erhaltenen Ergebnisse sind dem 
in der Patientenbehandlung tatigem Arzt ein sehr 
wichtiges Hilfsmittel bei der Erstellung der Diagnose 
und Dberwachung der Therapie. Da das medizini
sche Laboratorium eine wesentliche Vorleistung und 
Unterstiitzung der Patientenversorgung liefert, ist ein 
stlindiger Dialog zwischen dem Labor und dem be
handelnden Arzt notwendig und unumglinglich. Urn 
dies en Dialog fiihren zu konnen, muB eine einheitli
che Sprache beniitzt werden. Aus diesem Grund sol
len Definitionen von Begriffen der Laboratoriums
medizin sowie Moglichkeiten und Grenzen des 
kleinen Labors aufgezeigt werden. 

1.2 Definitionen 
Klinisch-chemische Analysen dienen der Identifizie
rung und/oder zur Beschreibung der quantitativen 
Zusammensetzung eines Stoffgemisches. Hierbei 
handelt es sich iiberwiegend urn Bestandteile des 
menschlichen Korpers. Die qualitative Analyse iden
tifiziert die Art des Bestandteiles, wah rend die quanti
tative Analyse deren Menge ermittelt. Die nachfol
genden Sprachregeln soli ten deshalb eingehalten 
werden: 
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- Die Probe, als Specimen bezeichnet, wird analy
siert. 

- Ionen, Elemente, Verbindungen werden identifi
ziert oder bestimmt. 

- Die Komponente, die identifiziert oder bestimmt 
werden soli, ist der Analyt. 

1.3 Ma8einheiten 
Trotz der Empfehlung verschiedener Organisationen 
hat sich bis heute eine einheitiche Regelung der Ver
wendung von MaBeinheiten nicht durchsetzen kon
nen. Die International Organisation for Stan
dardisation (ISO) hat in Zusammenarbeit mit der 
International Union of Pure and Applied Physics 
(IUPAP) und der International Union of Pure and 
Applied Chemistry (IUPAC) ein MeBsystem defi
niert, das unter der Bezeichnung System International 
d'Unites (SI) allmlihlich weltweit Eingang und An
wendung in Wissenschaft und Technik findet. 
In dem vorliegenden Kapitel wird' aus praktischen 
Griinden sowohl die konventionelle als auch die SI
konforme Einheit angegeben. 

1.4 Gewinnung von Untersuchungsmaterial 
Die Gewinnung des Untersuchungsmaterials nimmt 
den ersten Schritt auf dem Weg zu einem klinisch-che
mischen Befund ein. Die Art und die Bedingungen 
unter der die Materialgewinnung stattfindet, hat be
reits einen deutlichen EinfluB auf die spliter folgende 
Analytik. Aus dies em Grunde wird bereits die Pro
bengewinnung mit in die prlianalytische Phase ge
rechnet. Die Abbildung 7.1 soli einen Einblick in die 
Probleme der prlianalytischen Phase geben. 
Die prlianalytische Phase schlieBt die Entnahme des 
Materials, den Transport des Materials yom Patienten 
in das Labor, die Vorverarbeitung des Specimens, die 
Moglichkeit der Aufbewahrung und die Priiparation 
der Probe zur Untersuchung ein. 
AIs hliufigstes Untersuchungsmaterial wird Blut in 
das klinisch-chemische Labor eingesendet. Fiir die 
anschlieBende Analytik muB das Blut iiberwiegend 
zentrifugiert werden, urn das fiir die Messung beno
tigte Serum oder Plasma zu erhalten. Dber die Tech
nik der Blutentnahme gibt es inzwischen ausreichen
de Empfehlungen. 

Vorbereitung des Patienten 
Vor der Entnahme von Probenmaterial sollte der Pa
tient iiber das Vorgehen genau unterrichtet werden. 
Eine griindliche Aufklarung hilft dem Patienten ge
wisse Notwendigkeiten zu verstehen und fOrdert die 
Bereitschaft zur Zusammenarbeit und Mithilfe (Com
pliance). 

Allgemeine Hinweise zur Vorbereitung 
Da die Entnahme den ersten Schritt zum Analysenre
sultat darstellt, ist es notwendig bestimmte Punkte 
einzuhalten, damit die Qualitiit des Untersuchungs
materials kein Hindernis flir die Analytik bedeutet. 
Das Untersuchungsmaterial soli in korrekten, dieht 
verschlossenen und nicht verschmutzten Behliltern in 
das Labor transportiert werden. Jedes GefaB muB vor 
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Abb.7.1 Teilschritte der praanalytischen Phase, Ursachen miiglicher St6rfaktoren und Mal3nahmen zu ihrer Vermeidung, nach 
Guder (1983) 

dem Einfiillen des Untersuchungsmaterials mit nach
folgenden Angaben versehen sein: 

- Name und Vorname des Patienten 
- Geburtsdatum 

Angaben zum Geschlecht (der Vorname lal3t nicht 
immer auf das Geschlecht schliel3en) 
Entnahmedatum und -zeit 

- Einsender (sofern von anderen Stellen Proben an-
genommen werden) 

Fur jedes Material ergeben sich unterschiedliche 
Mal3nahmen zur Gewinnung. Aus dies em Grund 
mul3 auf die jeweils notwendige Entnahmetechnik 
oder Besonderheiten der Patientenvorbereitung ge
achtet werden. 

1.5 Blut als Untersuchungsmaterial 
Fur die Entnahme von Blut ist besonders auffolgende 
Punkte hinzuweisen: 

- Falls eine spezielle Diat verordnet war, mul3 hinter
fragt werden, ob diese eingehaIten wurde. 

- Starke kiirperliche Aktivitat, insbesondere wenn sie 
ungewohnt ist, sollte miiglichst vermieden werden. 
Es kiinnen sich die Aktivitaten von Enzymen zum 
Teil erheblich verandern (Creatin-Kinase, Lactat
Dehydrogenase etc.). Bei Probanden nach Mara
thonlaufen wurde eine leichte Hamolyse beobach
tet, die eben falls zur Freisetzung verschiedener 
Substanzen aus den Erythrozyten in das Serum 
fiihrt (siehe "Hamolyse" ...... Interferenz, 1.14). 

- Die Ki:irperposition des Patienten wahrend der 
Entnahme und dem Zeitraum vor der Entnahme is! 



ebenfalls von grol3er Bedeutung auf das Endresul
tat. Es ist seit langer Zeit bekannt, dal3 der Uber
gang von der senkrechten in die horizontale 
Korperlage innerhalb von einer halben Stunde zu 
einer Verdunnung des Serums urn etwa 10 % fUhrt. 
Bei umgekehrtem Vorgehen aus der liegenden in 
die senkrechte Position kann eine Aufkonzentrie
rung in noch kurzerem Zeitabstand beobachtet 
werden. Es kann die Konzentration des Proteins 
von z. B. 68 auf 75 gil ansteigen, bei Patienten mit 
Odemneigung kann die Veranderung teilweise bis 
zu 30 % betragen. Die Zunahme der Konzentration 
im Stehen bzw. die Abnahme im Liegen betrifft be
sonders 

a) aile zellularen Bestandteile des Blutes, 
b) aile hochmolekularen Bestandteile wie Proteine 

einschliel3lich der Enzyme und der Proteohor
mone, 

c) aile niedermolekularen Bestandteile, die an 
hochmolekulare assoziiert sind wie z. B. Calci
um, Cholesterol, Triglyceride, Bilirubin etc. 

- Der Patient sollte nuchtem sein, wenn die zu unter
suchende Mel3grol3e durch Nahrungsaufnahme 
verandert wird, wie z. B. Glucose, Lipide, Eisen, 
Phosphat. Fur die Bestimmung der Lipide, insbe
sondere der Triglyceride, wird eine 12-stiindige 
Nahrungskarenz vor der Entnahme des Blutes 
empfohlen. Aul3erdem kann eine erhohte Konzen
tration an Lipiden zu Problemen bei der photome
trischen Bestimmung einiger Enzyme bzw. zu 
einem Volumenverdrangungseffekt bei der flam
menphotometrischen Natrium-Bestimmung fUh
ren (-. Triglyceride, 2.9). 

- Auch Biorhythmen fUhren zu einer Veranderung 
der Analyt-Konzentrationen. In der Regel sind die 
angegebenen Referenzintervalle bzw. Normalbe
reiche auf die Abnahme des Blutes von 7 :00 bis 
8 :00 Uhr bezogen. Aus dies em Grund sollte die 
Blutentnahme zu diesem Zeitpunkt erfolgen. 

- Die Einnahme von Arzneimitteln kann zu einer In
terferenz bei der DurchfUhrung der Bestimmung 
einiger Analyte fUhren (Arzneimittel-Interferenzen 
-.1.14). In diesen Fallen sollte der Patient nach 
Einnahmezeitpunkt und Dosis befragt werden. 
Eventuell mul3 das Ameimittel fUr einen gewissen 
Zeitraum abgesetzt werden. 
Bei Messungen der Arzneimittel-Konzentration 
sollte das korrekte Intervall zwischen der Applika
tion und der B1utentnahme Beachtung finden. 

1.6 Venenblut als Untersuchungsmaterial 
In der Regel stellt das Venenblut das Material der 
Wahl dar. Ais Entnahmeort wird normalerweise eine 
Kubitalvene der Ellenbeuge vorgesehen. 

Material zur Entnahme von Venenblut 
- Kissen 
- Tropfschutz 
- Staubin de 
- Desinfektionslosung 
- Tupfer 
- Abfallbehalter 
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- beschriftetes Entnahmerohrchen 
- Kaniile 
- Schnellverband 
- Schutzhandschuhe 

Durchfilhrung der Venenblutentnahme 
1. Die entnehmende Person soli Einmalhandschuhe 

tragen. Zur Entnahme wird die Einstichstelle be
stimmt. Man sucht eine gut gefUllte Vene aus. Bei 
gleichzeitiger intravenoser Infusion den freien 
Arm wahlen. 

2. Zur Stauung wird die Staubinde etwa 10 cm ober
halb der Ellenbeuge angelegt. 

3. Der radiale Puis mul3 noch fUhlbar sein. Eine zu 
starke Stauung behindert den arteriellen Zuflul3. 

4. Die Vene wird ein letztes Mal betastet und an
schliel3end mit 70%igem Isopropanol oder 70-
bis 80%igem Ethanol desinfiziert. Danach sollte 
die desinfizierte Stelle nicht wieder beriihrt wer
den. 

5. Die Kaniile mit der Schutzhulle auf das Entnah
megefiil3 setzen, danach die Schutzhiille entfer
nen. 

6. Den Patienten informieren, dal3 jetzt die Punktion 
erfolgt. 

7. Venenpunktion ausfUhren, hierbei die Haut mit 
dem Daumen der freien Hand gegen die Stich
richtung spannen. Die Schliffrichtung der Kanule 
soil nach oben zeigen. Fur das Schmerzempfinden 
des Patienten ist nicht der Durchmesser der Kanu
Ie, sondem allein ihre Scharfe entscheidend. Mit 
der Kaniile in Richtung der Vene stechen , hierbei 
einen Winkel von etwa 30 Grad einhalten. Es darf 
nicht tiefer eingestochen werden, als der Durch
messer der Vene betragt. 

8. Sob aid das Blut fliel3t, wird die Stauung geoffnet 
und mittels eines leichten Unterdrucks das Blut in 
das Aufnahmegefal3 uberfiihrt. 

9. Nachdem das gewiinschte Volumen an Blut er
reicht ist, wird ein Tupfer oberhalb der Einstich
stelle auf die Vene geprel3t und die Kaniile rasch 
herausgezogen. 

10. Der Tupfer wird noch fUr eine kurze Zeit weiter 
angeprel3t, anschliel3end kann ein Schnellver
band (Pflaster) angelegt werden. Den Arm nicht 
beugen lassen, da sonst der Wundschlul3 gestOrt 
ist. 

Hinweis 
Enthalt das Abnahmerohrchen ein Antikoagulations
mittel, dann mul3 das Rohrchen mehrmals gekippt 
werden. Dies ist notwendig, urn eine gute Durchmi
schung des Antikoagulansmittels mit dem Blut zu er
reichen. 

VorsichtsmajJnahmen 
1. Bei der Entnahme sind unbedingt Vorsichtsmal3-

nahmen fUr die entnehmende Person zu treffen. 
Zum Schutz vor moglichen Infektionen (Hepatitis, 
AIDS etc.) sollten Einmalhandschuhe getragen 
werden. 

2. Nach der Entnahme sollte die Kanule in speziell 
hierfUr vorgesehene Behalter gesammelt und ent-
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sorgt werden. Aufkeinen Fall die Kaniile in den Pa
pierkorb werfen. Auch das Wiederaufsetzen der 
Schutzkappe ist nicht ratsam, da die Verletzungsge
fahr zu gro13 ist. 

3. Aus hygienischen und priianalytischen Grunden 
sollte die Abnahme von Blut mit wiederverwende
ten Glasspritzen der Vergangenheit angehoren. 
Oftmals ist die Sterilitiit der wiederverwendbaren 
Spritze nicht gewiihrleistet. Reste von Reinigungs
mitteln konnen das Analysenresultat stark veriin
demo 

Probleme bei der Entnahme 
Wenn nach dem Einstechen kein Blut aspiriert wer
den kann, versucht man, die Kaniile ein wenig zu ver
schieben. Oft geniigt es, wenn der Winkel nur leicht 
veriindert wird. Nach zweimaligem Scheitem sollte 
eine erfahrene Person hinzugezogen werden, die die 
Punktion vomimmt. 

Fehlerquellen 
Foigende Fehlerquellen konnen zu einer nachteiligen 
Veriinderung der qualitativen oder quantitativen Zu
sammensetzung der Venenblutprobe flihren: 

1. Zur besseren Fiillung der Venen wird oftmals der 
Patient zum mehrmaligen Offnen und Schlie13en 
der Faust aufgefordert. Damit soil erreicht werden, 
da13 mehr Biut in die Vene "gepumpt" wird. Diese 
Ma13nahme hat jedoch eine betriichtliche Steige
rung der Kalium-Konzentration im austretenden 
Venenblut zur Folge. 

2. Durch Desinfektion der Einstichstelle kann es zu 
einer Kontamination zwischen Desinfektionsmit
tel und dem Venenblut kommen. Hierdurch kann 
unter Umstiinden das Analysenresultat beeinflu13t 
werden. Alkoholische Desinfektionsmittel diirfen 
nicht eingesetzt werden, wenn aus der Probe die 
Ethanol-Konzentration bestimmt wird. 

3. Zu einer Kontamination mit Hautbakterien (Sta
phylococcus epidermidis und aureus, Corynebak
terien, Micrococcen und Sporenbildnem) kommt 
es, wenn die Entnahmeperson nicht sorgfiiltig ar
beitet. 

4. Hiiufig wird aus Grunden der Bequemlichkeit das 
Blut iiber einen bereits verlegten Katheter oder ei
ner Infusionskaniile entnommen. In diesem Fall 
gelangen Reste und Spuren von Infusionsliisungen 
in das Venenblut. Diese Proben liefem unsinnige 
Resultate und sind nicht verwertbar. Fehler dieser 
Art treten vorzugsweise im stationiiren Bereich auf. 

5. Die Dauer der veniisen Stauung hat den gleichen 
Effekt wie der Positionswechsel von der Horizonta
len in die Vertikale. Bei einer 10miniitigen Stauung 
mu13 mit einer Erhiihung der Proteinkonzentration 
von etwa 30 % gerechnet werden. Eine kurze Stau
ungszeit von bis zu 2 Minuten hat nur einen unwe
sentlichen Einflu13. Problematisch und von gro13er 
Bedeutung ist die Stauung bei Patienten mit ode
matiis geschwollenen Armen. 

6. Bei Zusatz von Antikoagulantien muJ3 auf die kor
rekte Fiillmenge des Blutes geachtet werden. 

Gejiifie for die Aujnahme des Venenblutes 
Fiir die Aufnahme des Venenblutes stehen mehrere 
verschiedene Gefii13e zur Verfligung. Es kommen 
iiberwiegend folgende Techniken bzw. Gefii13e zum 
Einsatz: 

1. Die schonendste Technik flir zellulare Bestandteile 
ist das freie AbflieJ3en des Biutes aus der Kaniile in 
ein Gefii13 aus Glas oder Kunststoff mit oder ohne 
Zusiitze. Bei dieser Technik reicht eine minimale 
Stauung aus. 

2. Mit einer Spritze aus Glas oder Kunststoffwird das 
Blut aus der Vene entnommen. Die Spritze kann 
bereits Zusatzstoffe (z. B. Citrat-Liisung) enthalten. 
Bei dieser hiiufig angewendeten Technik sollte kein 
groJ3er Sog ausgeiibt werden, da es sonst zu einer 
Schaumbildung und zu einem Zusammenklaffen 
der Vene kommen kann. Das Aufziehen des Sprit
zenstempels muJ3 langsam und gleichmii13ig erfol
gen. Nach der Entnahme wird das Material in ein 
anderes GefiiJ3 (Zentrifugenriihrchen aus Glas 
oder Kunststoff) iiberflihrt. Dieses Gefii13 kann Zu
siitze (Antikoagulanzien, Zentrifugierhilfen, Sepa
ratoren) enthalten. Beim Uberflihren ist ein 
langsames aber ziigiges Ausleeren der Spritze (oh
ne Kaniile) wichtig, damit keine Schaumbildung 
stattfinden kann. Achtung - Gefahr der Hiimolyse. 

3. Heute werden iiberwiegend vorgefertigte Entnah
megefii13e aus Glas oder Kunststoff verwendet. 
Diese Gefii13e kiinnen zum Teil bereits vorevakuiert 
sein und einen Zusatz zur Gerinnungshemmung 
und/oder zur Unterstiitzung der Zentrifugation 
enthalten. Diese Entnahmesysteme haben sich 
weltweit bewiihrt und flihren deshalb zu einer ge
wissen Standardisierung der Entnahmetechnik flir 
Venenblut. Aber auch bei diesen Systemen treten 
Probleme auf. Vorevakuierte Gefii13e miissen das 
Vakuum flir einen gewissen Zeitraum gewiihrlei
sten, sollen sie ihre Funktion iiber eine liingere Zeit 
erfiillen kiinnen. Hierzu werden Gummistopfen 
auf Glasgefii13e gesetzi und die Riihrchen evaku
iert. Die Gummistopfen miissen chemisch inert 
sein, d. h. sie diirfen keine Bestandteile enthaIten, 
die eventuell mit dem Blut in Reaktion treten. 

4. Die Specimengefii13e miissen absolut sauber (frei 
von Detergenzien) und steril sein. Wiederverwend
bare Glasspritzen kiinnen hier ein Problem sein, 
wenn das Reinigungs- und Desinfektionsmittel 
nicht vollstiindig entfemt wurde. Aus Grunden der 
Hygiene und der Vorsichtsma13nahmen gegen In
fektionen soli ten nach Miiglichkeit nur noch ge
schlossene Blutentnahmesysteme verwendet 
werden, bei denen ein Umflillen der Probe nicht 
mehr notwendig ist. 

1.7 Serum oder Plasma 
Eine oft gestellt und nie zufriedenstellend beantwor
tete Frage ist die nach der Verwendung von Plasma 
oder Serum als Untersuchungsmaterial. GleichgiiItig 
ob das primiire Specimen durch Zusiitze chemisch 
oder durch entsprechende Behandlung physikalisch 
veriindert wird oder nicht, in jedem Fall ist es nicht 
mehr in einem Zustand, der mit dem im lebenden Or-



ganismus identisch ist. Enthalt das Specimen leben
des, zellulares Material, so verandert es sich nach dem 
Entnahmezeitpunkt kontinuierlich weiter, wenn diese 
ProzeBe nicht durch chemische Zusatze oder physika
Iische MaBnahmen gebremst werden. Bei der Gerin
nung des Blutes im EntnahmegefaB findet eine physi
kalische Trennung in Serum und im Fibrinnetz 
eingeschlossenen zellularen Bestandteile statt. Bei 
diesem Vorgang werden Kalium, Hamoglobin und 
Gerinnungsfaktoren in das Serum entIassen, zugleich 
steigen die Enzymaktivitaten von saurer Phosphatase, 
Lactat-Dehydrogenase und Aspartat-Aminotransfe
rase an. Die nachfolgende Tabelle soil die Differen
zen der Konzentration einiger Bestandteile zwischen 
Serum und Plasma aufzeigen. 

Tabelle 7.1 Konzentrationsunterschiede zwischen Serum 
und Plasma (aus gleicher Blutprobe) 

Analyt 

Kalium 
Protein 
Posphat 
Glucose 

Anderungen 
im Heparin·Plasma 
(im Vergleich 
zu Serum) 

imSerum 
(im Vergleich zu 
Heparin-Plasma) 

Serum als Ausgangsmaterialfor 
klinisch-chemische Analysen 
Sobald das Blut yom Patienten entnommen wurde, 
setzt der Gerinnungsvorgang ein. Die Geschwindig
keit der Gerinnung wird von der Oberflache des Ent
nahme- und AufnahmegefaBes mitbestimmt. Bei der 
Beriihrung des Blutes mit der Glaswand erfolgt eine 
Aktivierung der Gerinnung. Das Material aus Kunst
stoff kann jedoch die Gerinnung unterschiedlich be
einfluBen. Das Blut sollte nach der Entnahme etwa 30 
bis 45 Minuten bei Raumtemperatur in einem lichtge
schiitzten, verschlossenen Behalter stehenbleiben. 
Nach diesem Zeitraum ist im allgemeinen der Gerin
nungsvorgang beendet. Bei Patienten mit einem Ge
rinnungsdefekt kann sich der GerinnungsprozeB ver
zogern. Einige Hersteller haben die innere Oberflache 
der Entnahmesysteme prapariert, urn den Gerin
nungsvorgang zu aktivieren. Auch der Zusatz von ger
innungsfOrdernden Granulaten hat sich als hilfreich 
erwiesen. 

Plasma als Ausgangsmaterialfor 
klinisch-chemische Analysen 
Eine Anzahl von Argumenten sprechen fiir den Ein
satz von Plasma anstelle von Serum. Blut, das mit ge
rinnungshemmenden Stoffen versetzt wurde, kann 
sofort abzentrifugiert werden. Auf die Beendigung 
der Gerinnung muB nicht gewartet werden. Die Ge
fahr einer Hamolyse ist wesentIich geringer als bei Se
rum. Beim Gerinnungsvorgang kommt es zum Aus
tritt erythrozyteneigener Stoffe. Soli statt des Serums 
Plasma als sekundares Specimen eingesetzt werden, 
dann muB das EntnahmegefiiB fiir Blut gerinnungs
hemmende Stoffe (Antikoagulanzien) enthalten. Die-
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se werden meist in Form von Kristallfilmen auf die In
nenflache des Entnahmesystems aufgebracht, so daB 
keine Volumenfehler entstehen. In der Anwendung 
fiir die meisten klinisch-chemischen Analysen hat 
sich Heparin bewahrt. Der Zusatz von Antikoagulan
zien verandert aber die chemische Zusammensetzung 
des Materials, auBerdem kann der Gerinnungshem
mer die Bestimmung teilweise sehr stark storen. 
(-- Tab. 7.2) 
Fiir gerinnungsphysiologische Tests muB z. B. Citrat
Losung in das Entnahmerohrchen gefiillt sein, bevor 
das Blut abgenommen wird. In diesem Fall ist auf eine 
exakte Fiillung zu achten, da sonst Verdiinnungsfeh
ler entstehen. 

Heparin als Antikoagulations-Mittel 
Das Heparin ist ein physiologisches Antikoagula
tionsmittel, das in geringen Konzentrationen im Blut 
vorhanden ist. Seine Aufgabe besteht in der Aktivie
rung des Prothrombins zum Thrombin sowie der 
Spaltung von Fibrinogen zu Fibrin. Es stabilisiert au
Berdem die Thrombozyten.Heparin ist ein Polysac
charid, das aus Sulfonylaminoglucose und Schwefel
saure-Estern der Glucuronsaure aufgebaut ist. Fiir 
das klinisch-chemische Labor stehen verschiedene 
Heparinsalze zur Verfiigung. In der Praxis wird das 
Lithium- und Ammonium-Heparinat bevorzugt. Da
neben sind Natrium- und Kalium-Heparinat erhalt
Iich. Welches Heparin verwendet werden soli, hangt 
von der Fragestellung und der einzusetzenden Me
thode abo Ein Zusatz von Natrium-Heparinat 
(143 USP Einheiten pro 10 ml Blut) bewirkt bei der 
Bestimmung der Natrium-Konzentration einen An
stieg von ca. 0,4 %, wenn die Entnahme vorschrifts
maBig in Bezug auf das Fiillvolumen durchgefiihrt 
worden ist. Dieser Fehler ist bei den meisten klini
schen Fragestellungen irrelevant und kann deshalb 
vernachlassigt werden. Heparin ist das Antikoagu
lansmittel der Wahl. Zur Gerinnungshemmung sind 
75 Einheiten Heparin pro ml Blut ausreichend. 

EDTA als Antikoagulations-Mittel 
Ethylendiamintetra-Essigsaure (EDTA) fiihrt durch 
Komplexbildung mit Calcium zu einer Gerinnungs
hemmung des Blutes. Es wird entweder das Dika
lium- oder das Dinatriumsalz der EDT A verwendet. 
Das Dikaliumsalz soli eine etwas bessere LOslichkeit 
als das Dinatriumsalz besitzen. Die eingesetzten Kon
zentrationen betragen 1 bis 2 mg pro ml Blut. Aus 
EDTA-Blut hergestellte Blutausstriche eignen sich 
besonders gut fiir verschiedene Anfiirbungen. Fiir die 
klinisch-chemischen Methoden ist das EDTA-Plas
rna nicht bei allen Methoden geeignet. So wird die Be
stimmung von Calcium und einiger Enzyme durch 
EDT A gestort. Fiir die Lipoprotein-Analytik wird das 
EDTA-Plasma empfohlen, da es neben dem Calcium 
auch mit anderen MetaIlionen Komplexbindungen 
eingeht. Hierdurch kann die Autoxidation der unge
sattigten Fettsauren und des Cholesterols unterbun
den werden. 



432 Diagnostik fOr das kleine klinische Laboratorium 

Fluorid als Antikoagulations-Mittel 
Der Einsatz von Fluorid kann zwei Funktionen erfiil
len. Fluorid ist durch Bindung von Calcium Antiko
agulationsmittel, auBerdem hemmt Fluorid die Gly
kolyse. Vollblut, das mit Natriumfluorid versetzt 
worden ist, kann fUr die Bestimmung der Glucose bis 
zu 60 Minuten aufbewahrt werden. Bei Lagerung im 
Kiihlschrank ist die Glucose bis zu 6 Stunden stabil. 
Ohne Zusatz ist der Glucosewert schon nach 30 Mi
nuten, selbst bei Kiihlschranklagerung, verandert. Da 
das Fluorid aber eine Reihe von Storungen, wie z. B. 
eine Hemmung der Urease bei der Harnstoff-Bestim
mung, in der Analytik verursacht, findet es nur einge
schrankt Verwendung. 

Otrat als Antikoagulations-Mittel 
Citrat wird in Form von Uisung zur Bestimmung der 
Geschwindigkeit der Blutkorperchensenkung einge
setzt. Hierfiir wird eine 3,8%ige LOsung, 38 gil, benO
tigt. Da das Citrat zu einem Schrumpfungseffekt der 
Erythrozyten fUhrt, kann es bei einer Reihe von Un
tersuchungen nicht verwendet werden. Zur vollstan
digen Antikoagulation des Blutes werden Konzentra
tionen biszu 5 mg.ml- I Blutempfohlen. 

Oxalat als Antikoagulations-Mittel 
Durch Bindung des Ca\ciums verhindern Lithium-, 
Natrium- und Kaliumoxalat die Blutgerinnung. Als 
Konzentration zur Plasmagewinnung werden 2 bis 
3 mg Oxalat pro ml Blut empfohlen. Die Konzentra
tion von 3 mg· ml- I darf auf keinen Fall iiberschritten 
werden, da es sonst zu einer Hamolyse und zu einer 
starken Schrumpfung der Erythrozyten kommt. Die 
Verwendung von Oxalat bringt zahlreiche Nachteile 
mit sich, deswegen ist der Einsatz sehr eingeschrankt. 
Fiir das klinisch-chemische Labor kann die Verwen
dung von Oxalat nicht empfohlen werden. 

Tabelle 7.2 Obersicht der Antikoagulations-Mittel und deren 
empfohlene Konzentration. Die Reihenfolge stellt eine Be
wertung des Gerinnungshemmers dar. 

Antikoagulations
Mittel 

Konzentration zur Stiirungen bei 
Antikoagulierung 
im Blut [g 1-1] 

Ammoniumheparinat 7500 IE 1-1 

Natriumheparinat entspr. ca. 0,75 
Lithiumheparinat 

Dinatrium-EDTA 2 Eisen, Glucose, 
Dikalium-EDTA Creatinin, AP 

Natriumfluorid 2 Harnstoff, 
Cholesterol 

Natriumcitrat 5 

Natriumoxalat 3 Creatinin, 
Kaliumoxalat Eisen, Fibrino-
Lithiumoxalat gen, LDH 

Hinweis: Die Tabelle dient der ersten Orientierung. Detail
lierte Angaben zum AusmaB der Stiirung linden sich in den 
Methodenbeschreibungen. 

1.8 Kapillarblut 
Das mittels einer Kapillare anstatt einer Spritze oder 
einem Entnahmesystem entnommene Blut wird als 
Kapillarblut bezeichnet. Das Kapillarblut liefert 
schlechter reproduzierbare Werte als das Venenblut, 
da es sich in seiner Zusammensetzung zu inkonstant 
verbalt und die Fehler bei der Probennahme erheb
lich sind. Die Kapillarblut-Entnahme wird heute 
iiberwiegend zur Gewinnung von Probenmaterial fUr 
die Bestimmung der Glucose gemaB der Empfehlung 
der WHO eingesetzt. Aber auch in der Geriatrie und 
Padiatrie, besonders bei Neugeborenen, wird diese 
Art der Probennahme bevorzugt. 

Material zur Entnahme von Kapillarblut 
1. Papiertupfer 
2. 70%igen Ethanol zur Desinfektion 
3. sterile Einweglanzetten 
4. Pipetten, Kapillaren, Rohrchen, Objekttrager ent-

sprechend der durchzufUhrenden Analyse 
5. eventuell Kitt (Hamatokrit) 
6. Schnellverband (Pflaster) 
7. Einmalhandschuhe 

Durchfohrung der Kapillarblutentnahme 
1. Die Entnahme erfolgt aus dem Ohrlappchen (un

empfindlich aber schlecht durchblutet), seitlich an 
der Fingerkuppe (in der Regel des Ringfingers) 
oder bei Neugeborenen an der medialen Fersen
kante. 

2. Da die Einstichstelle gut durchblutet sein soli, muB 
bei kalten oder schlecht durchbluteten Extremita
ten die Entnahmestelle hyperamisiert werden. 
Hierzu kann mit Hilfe feucht-warmer Umschlage 
oder trockener Warme die Durchblutung gefOrdert 
werden. 

3. Die Entnahmestelle wird mit 70%igem Ethanol 
desinfiziert. 

4. Die Entnahmestelle kann ggf. mit einer hydropho
ben Salbe eingerieben werden. 

5. Durch Druck wird die Haut angespannt und mit ei
ner Lanzette oder besser mit Punktionshilfen punk
tiert. Der Einstich sollte je nach Beschaffenheit der 
Haut "dosiert" sein. Beim Neugeborenen soll die 
Einstichtiefe 2,5 mm nicht iiberschreiten. Spezielle 
Hinweise am Ende des DurchfUhrungsschemas 
sind zu beach ten ! 

6. Da der erste Tropfen Fliissigkeit aus dem Gewebe 
enthalt, sollte er weggewischt werden. 

7. Die Blutentnahme ist mit den entsprechenden Ka
pillaren oder GefaBen vorzunehmen. Hierbei darf 
das Blut nicht durch Quetschen herausgefordert 
werden. Es soll frei flieBen und groBe Tropfen bil
den. Wird Blut fUr mehrere Untersuchungen ver
wendet, muB die Einstichstelle nach jeder 
Entnahme gut gereinigt werden, urn eventuell Ge
rinnsel zu entfernen. 

8. Nach Beendigung der Abnahme wird die Einstich
stelle mit einem Tupfer gereinigt und die Blutung 
durch Kompression mit dem Tupfer gestillt. Die 
Einstichstelle ist mit einem Schnellverband, z. B. ei
nem Pflaster, abzudecken. 



Abb.7.2 Empfohlene Punktionsstelle beim Neugeborenen 
(schraffiert) zur Gewinnung von Kapillarblut, um Calcaneus
verletzungen zu vermeiden. 

Hinweis 
Bei der Entnahme von Kapillarblut von Neugebore
nen sind einige Besonderheiten zu beachten. Die Ent
nahme erfolgt vorzugsweise in der Fersengegend. Da
mit nicht der Calcaneus punktiert wird, sollte die 
Haut aul3erhalb von den in der Abbildung dargestell
ten Linien punktiert werden. Die Linien reichen vom 
grol3en Zeh zur lateralen Seite des Calcaneus und 
vom Zwischenraum zwischen dem 4. und 5. Zeh zur 
lateralen Seite (Abb. 7.2). 

Vorsichtsmaj3nahmen 
1. Bei der Entnahme sind unbedingt Vorsichtsmal3-

nahmen fUr die entnehmende Person zu treffen. 
Zum Schutz vor moglichen Infektionen (Hepatitis, 
AIDS etc.) sollten Einmalhandschuhe getragen 
werden. 

2. Nach der Entnahme sollte die Lanzette in speziell 
hierfiir vorgesehenen Behaltern gesammelt und 
entsorgt werden. Auf keinen Fall die Lanzetten in 
den Papierkorb werfen. 

Fehlermoglichkeiten 
1. Bei der Entnahme von Kapi\larblut besteht eine 

grol3e Gefahr der Hamolyse ("Hamolyse" -+ Inter
ferenzen, 1.14). 

2. Die Konzentration der Glucose ist hoher als im Ve
nenblut, niedriger sind Calcium, Kalium und Pro
tein. 

3. Gerinnungsanalysen einschliel3lich der Thrombo
zytenzahlung aus Kapillarblut sind unzulassig. 

4. Bei starkem Pressen, Driicken und Quetschen wah
rend der Entnahmeprozedur tritt eine Hamodiluta
tion (Verdiinnung des Blutes) durch Interstitial
fliissigkeit ein. 

1.9 Probenbehandlung 

Vorbereitungenfor den Proben transport 
Der Transport der Probe vom Patienten zum Labor 
spielt eine wesentliche Rolle in der praanalytischen 
Phase. Nur wenn die Entnahme von Blut im Labor 
selbst erfolgt, ist eine Uberwachung des Transportwe-
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ges vom Laborpersonal moglich. Fiir Serum als Un
tersuchungsmaterial soli das Blut nach der Entnahme 
bei Zimmertemperatur, am besten im Dunkeln, aber 
aufkeinen Fall in direktem Sonnenlicht stehen. Nach 
30 bis 45 Minuten ist der Gerinnungsvorgang abge
schlossen; danach erfolgt sofort die Zentrifugation. 
Der maximal zulassige Zeitraum zwischen der Ent
nahme des Blutes und der Zentrifugation darf nicht 
mehr als 2 Stunden betragen. Selbst in diesem Zeit
raum kann z. B. die Konzentration des Kaliums an
steigen. Erhalten Patienten aufgrund ihrer Erkran
kung ein gerinnungshemmendes Arzneimittel, kann 
sich der Gerinnungsvorgang verzogern. 
Heparinisiertes Blut soli sofort nach der Abnahme 
zentrifugiert werden. Die Blutzellen sind nicht von ei
nem Fibrinnetz umsponnen, dadurch konnen sie ih
ren Metabolismus ungehindert aufrechterhalten und 
verandern das Specimen vom Moment der Blutent
nahme an ununterbrochen. Das heparinisierte Blut 
mul3 deshalb baldigst zur Zentrifugation in das Labor 
transportiert werden. 

Transport 
Der Transport sollte grundsatzlich nur mit verschlos
senen Gefal3en stattfinden. Hierdurch kann Konta
mination und Infektion des Personals auf ein Mini
mum reduziert werden. Wahrend des Transportes 
von Nativblut oder antikoaguliertem Blut miissen Er
schiitterungen, direkte Sonneneinstrahlung und Tem
peratureinfliisse unterbunden werden, da es sonst zu 
einer Veranderung des Probenmaterials kommt, die 
wiederum negative Auswirkungen auf das Endresul
tathaben. 

Tabelle 7.3 Auswirkungen auf das Analysenresultat bei fal
scher Behandlung der Probe (Nativ- oder antikoaguliertes 
Blut) wahrend des Transportes. 

Art des Fehlers 

zu hohe Temperatur 

zu niedrige Temperatur 
starke Erschiitterung 
direkte Sonneneinstrahlung 

Auswirkung 

Instabilitat einiger 
Bestandteile, 
z. B. Enzyme, Verdunstung 
Hamolyse 
Hamolyse 
Photooxidation des Bilirubins 

Probenvorbereitung im Labor 
Da Stoffwechselvorgange nach der Entnahme des 
Blutes weiterlaufen konnen und so mit die Zusam
mensetzung des Proben materials verandern, ist fUr 
die klinisch-chemische Untersuchung die Trennung 
der zellularen von den nichtzellularen Bestandteilen 
notwendig. Antikoaguliertes Blut oder Nativblut soli 
mindestens 5 bis 15 Minuten bei 1000 bis 2000*g zen
trifugiert werden. Eine hohere Umdrehungszahl kann 
zu einer Hamolyse fUhren. Urn eine schonende Frak
tionierung zu erreichen, soli ten fUr die Zentrifugation 
die Hinweise des Zentrifugen-Herstellers beachtet 
werden. Zur besseren Trennung sind Zentrifugierhil
fen erhaltlich. Diese sind entweder mit Kaolin be
schichtete Kunststoffgranulate bzw. -kugeln oder 
hochviskose Fliissigkeiten auf Silikonbasis, die vor 
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dem Zentrifugieren in die Monovette oder das Zentri
fugierrohrchen gegeben werden. Die hohere Dichte 
der Materialien ergibt eine Wanderungsgeschwindig
keit wahrend der Zentrifugation, die eine bessere 
Trennung von Serum bzw. Plasma und den iibrigen 
Zellbestandteilen ermoglicht. Auch bei der Zentrifu
gation soli en die Entnahme- oder Transportgefa13e 
verschlossen bleiben, damit eine Aerosolbildung ver
mieden wird. Da die Temperatur in den Zentrifugen 
infolge der hohen Luftn,ibung wahrend des Laufens 
ansteigt, ist es zweckma13ig, geeignete Kiihlvorrich
tungen zu installieren. Die Temperatur im Zentrifu
geninnenraum darf nicht iiber 30 0 C ansteigen und 
sollte auch nicht tiefer absinken, aufkeinen FaIl darf 
das Material gefrieren. 
Urn nach der Zentrifugation ein Diffundieren von In
haltsstoffen der Erythrozyten in das Serum bzw. Plas
ma zu verhindern, mu13 unverziiglich eine raumliche 
Trennung von Serum bzw. Plasma und dem zellularen 
Sediment erfolgen. Fiir diesen Zweck wurde friiher 
das Abgie13en oder Abhebern empfohlen. Heute ver
wendet man spezieIle Kunststoffilter, die in die Mo
novette oder das Zentrifugenrohrchen eingedriickt 
werden. Das Filter besteht aus einem Kunststoffrohr
chen, welches am Boden durch ein Platt chen aus po
rosem Material verschlossen ist. Uber ein Steigrohr an 
der Seitenwand des Filterrohrchens kann das Serum 
bzw. Plasma aufsteigen und in dem Filter aufgefan
gen werden. Die Zentrifugationshilfen aus fliissigem 
Silikon konnen fUr kurze Zeit auch die Aufgaben des 
o. g. Filters iibernehmen. Die Lagerfahigkeit des Se
rums bzw. Plasmas ist aber nur fUr 2 bis 3 Tage ge
wahrleistet. Das Silikon erspart einen Arbeitsgang, da 
es sich wahrend der Zentrifugation zwischen Serum 
bzw. Plasma und die zellularen Bestandteile lagert. 
Au13erdem erhoht es die Ausbeute an Serum bzw. 
Plasma. 

Aujbewahrung und Stabilitiit des 
Probenmaterials Serum bzw. Plasma 
Eine Grundregel ist, da13 natives und antikoaguliertes 
Blut nicht fUr den Postversand geeignet ist, wenn an
schlie13end klinisch-chemische Analysen durchge
fUhrt werden sollen. Ebenso darf Blut nicht langer als 
2 Stunden bei Raumtemperatur gelagert werden. Be
reits wahrend dieser Zeit kann Glykolyse stattfinden. 
Der glykolytische Abbau im Zytoplasma kann durch 
die Inhaltsstoffe der Erythrozyten bewirkt werden. 
GIykolysehemmer verhindern diesen Vorgang. Aus 
diesem Grund ist das Blut sofort bzw. nach Abschlu13 
der Gerinnung (30 bis 45 Minuten) zu zentrifugieren. 
Eine Lagerung von Blut im Kiihlschrank erhoht nicht 
die Stabilitat, sondern fUhrt haufig zu einer Hamoly
se. 
Dagegen kann Serum oder Plasma kurzfristig bei 
Raumtemperatur aufbewahrt werden. Eine wesent
Iich hohere Stabilitat erzielt man bei Aufbewahrung 
im Kiihlschrank bei + 4 bis + 8 0 C. In beiden Fallen 
mu13 das Probengefa13 fest verschlossen sein. 
Die Aufbewahrung der Proben ist oftmals notwendig: 

- wenn Analysen aus organisatorischen Griinden 
nicht am Entnahmetag durchfUhrbar sind, 

- wenn eine Wiederholungsanalyse aufgrund eines 
unplausibel erscheinenden Befundes angezeigt ist, 

- wenn aus Griinden der Diagnostik von der einsen
den den Stelle zusatzliche Bestimmungen nachge
fordert werden. 

Werden Proben iiber einen langeren Zeitraum unver
schlossen aufbewahrt, dann konzentrieren sich aIle 
nichtfliichtigen Bestandteile auf. Die Aufkonzentrie
rung ist abhangig von der Umgebungstemperatur, 
Luftfeuchtigkeit, Oberflache der Gefa13offnung, 
Luftstromungen und der Stabilitat des Analyten. 

Tabelle 7.4 Haltbarkeit einiger ausgewahlter Analyten nach der Probennahme in fest verschlossenen GefaBen 

Analyt Lagerung bei 
+20bis +2SoC +4bis+8°C -20°C 

Amylase(S) 7 Tage 7 Tage 7 Tage 
(U) 2 Tage 10 Tage 

Bilirubin (S) nur frische Proben verwenden 
Cholesterol (S) 6 Tage 6 Tage 6 Monate 
Creatin-Kinase (S) 2 Tage 2 Tage 
Creatinin (S) 2 Tage 2 Tage 6 Monate 
Glucose (S) 3 Tage 7 Tage 3 Tage 

(U) nur frische Proben verwenden 
1:-GT(S) 7 Tage 7 Tage 7 Tage 
GOT(S) 3 Tage 3 Tage 7 Tage 
GPT(S) 2 Tage 3 Tage 
Hamoglobin (B) innerhalb von 24 Stun den bestimmen 
Harnsaure (S) STage STage 6 Monate 
Harnstoff (S) 1 Tage 3 Tage 6 Monate 
Kalium(S) 2 Wochen 2Wochen 
Natrium (S) 2 Wochen 2Wochen 
Triglyceride (S) nur frische Proben verwenden 

S = Serum, B = Blut, U = Urin, - = keine Angaben 



Veriinderungen in der Probe des Serums 
oder Plasmas wiihrend der Lagerung 
Unter der Wirkung von endogenen Lipasen kann die 
Konzentration der Triglyceride absinken, wiihrend 
die Konzentration des freien Glycerols ansteigt. Die
ser Effekt kann eine Veriinderung der Glycerol-Kon
zentration bis zum DoppeJten des Ausgangswertes 
betragen; unabhiingig von der Lagerungstemperatur. 
Die Konzentration des Creatinins kann ebenfalls me
thodenabhiingig durch Bildung von unspezifischen 
Chromogenen ansteigen. Neue enzymatische Metho
den zeigen diese Probleme jedoch nieht; lediglich die 
unspezifische Jaffe-Methode unterliegt diesem An
stieg. 
Durch Photooxidation kann das Bilirubin oxidiert 
werden. Bei direkten photometrischen Messungen re
sultieren erniedrigte Werte. 

Tabelle 7.S Mittelstrahlurin: Anweisungen fiir Patienten 

Lesen Sie diese Instruktionen vor dem Wasserlassen! 
Fragen Sie, wenn Sie etwas nicht verstehen! 
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1.10 Urio ais Uotersuchuogsmaterial 
Die Gewinnung von Urin als Untersuchungsmaterial 
kann auf verschiedene Weisen erfolgen. Die Art der 
Gewinnung ist abhiingig von der nachfolgend durch
zufUhrenden Untersuchung. Fur die im kleinen Labor 
durchfUhrbaren Analysen kommt Spontanurin, Mit
telstrahlurin oder Sammelurin in Betracht. Fur wei
tergehende Untersuchungen (mikrobiologisch oder 
zytologisch) werden unter Umstiinden eine Kathete
rung oder Punktion der Blase notwendig sein. Fur die 
meisten qualitativen Untersuchungen stellt der Mit
telstrahlurin, wenn er unter den richtigen Bedingun
gen (Tab. 7.5) gewonnen wurde, das Probenmaterial 
der Wahl dar. Das ProbengefliB fUr den Spontan
oder Mittelstrahlurin muB mit folgenden Angaben 
versehen werden: 

- Name und Vorname des Patienten 
- Geburtsdatum 

Nur durch richtiges Sammeln des Hams ist eine sichere Unterscheidung zwischen Hamwegsinfektionen und Verunreinigung 
mtiglich. 

Manner 

1. 2 Glaser Wasser oder Tee 30 Minuten 
vor dem Wasserlassen trinken. 

2. Hande mit Seife waschen und mit Einmalhand
tuch trocknen. 

3. Sammelbehiilter tiffnen, dessen Deckel mit 
Innenseite nach oben ablegen, ohne die Innen
seite zu beriihren. (Fallt der Behalter auf den 
Boden oder wurde die Innenseite beriihrt, lassen 
Sie sich einen neuen geben!) 

4. Mit gespreizten Beinen iiber der Toilette stehen. 

5. Vorhaut iiber die Eichel zuriickstreifen. 

6. Die Eichel mit einem seifengetrankten Tupfer 
ausgiebig waschen, danach mit einem feuchten 
Tuch oder Seife nachwaschen. 

7. Hamrtihrentiffnung mit einem seifengetrankten 
Tupfer und anschlieBend mit einem feuchten 
Tupfer ohne Seife in einer Bewegung saubem. 
Nicht abtrocknen! Gebrauchte Tupfer in die 
Toilette fallen lassen. 

8. Lassen Sie eine kleine Urinmengen, welche die 
Hamrtihre reinigt, in die Toilette flieBen. Ham
strahl stoppen! 

9. Sammelbehalter von auBen anfassen und unter 
die Hamrtihrentiffnung halten, ohne die Behal
terinnenseite zu beriihren. U rinstrahl in den 
Behalter flieBen lassen. 

10. Deckel auf Sammelbehiilter. 

Frauen 

1.2 Glaser Wasser oder Tee 30 Minuten 
vor dem Urinsammeln trinken. 

2. Hande mit Seife waschen und mit Einmalhand
tuch trocknen. 

3. Sammelbehalter offnen, dessen Deckel mit 
Innenseite nach oben ablegen, ohne die Innen
seite zu beriihren. (Fallt der Behalter aus den 
Boden oder wurde die Innenseite beriihrt, lassen 
Sie sich einen neuen geben!) 

4. Rittlings auf die Toilette selzen. 

5. Beine moglichst weit spreizen. Diese Stellung 
wird bis zur Beendigung des Sammelns beibe
halten. Mit der Iinken Hand die Schamlippen 
spreizen. Diese wahrend der ganzen Sammel
periode gespreizt halten! 

6. Den Hamrohreneingang 2mal mit jeweils einem 
der vorbereiteten seifengetrankten Tupfer lang
sam von vom nach hinten (je Tupfer nur 
einmal diese Bewegung) waschen. 

7. Den Hamrohreneingang 2mal mitjeweils einem 
der vorbereiteten Tupfer ohne Seife langsam 
von vom nach hinten waschen. Nicht abtrock
nen! Gebrauchte Tupfer in die Toilette fallen 
lassen. 

8. Lassen Sie eine kleine Urinmenge, welche die 
Hamrtihre reinigt, in die Toilette flieBen. Ham
strahl stoppen! 

9. Lassen Sie jetzt den weiteren Hamstrahl in den 
Sammelbehiilter flieBen. (AuBen anfassen, die 
Behiiltertiffnung nieht mit dem Ktirper be
riihren!) 

10. Deckel aufSammelbehalter. 
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- Angaben zum Geschlecht (der Vomame laBt nieht 
immer auf das Geschlecht schlieBen) 

- Entnahmedatum und -zeit 
- Einsender (sofem von anderen Stellen Proben an-

genommen werden) 

Fur die quantitativen Untersuchungen, wenn u. a. bi
lanzierende Berechnung erfolgen mussen, sollte Sam
melurin das Probenmaterial sein. Die Gewinnung des 
Sammelurins (gesammelt uber einen definierten Zeit
raum, meistens 24 Stunden) erfordert die Mitarbeit 
des Patienten. Exakte Auskunfte uber das 24-Stun
den-Volumen sind jedoch beim stationaren, als auch 
beim ambulanten Patienten nur schwerlich zu erhal
ten. Auch auf die Frage nach der Flussigkeitsaufnah
me, die entscheidend fUr die Bilanzierung ist, werden 
ungenugende Antworten geben. Fur die Sammlung 
des 24-Stundenurins sollte folgendes Vorgehen ge
wahlt werden: 

1. Dem Patienten wird ein geeignetes SammelgefiiB 
mit einer Volumengraduierung uberreieht. Als 
SammelgefaB sollte ein EinmalgefiiB aus Kunst
stoff verwendet werden. Bei wiederverwertbaren 
GefiiBen besteht die Gefahr der Kontamination 
mit Desinfektions- und Reinigungsmitteln. 

2. Je nach geplanter Untersuchung muB der Sam
melurin eventuell konserviert werden (Tab. 7.6). 
Das Konservierungsmittel soli sieh bereits vor Ab
gabe an den Patienten in dem GefaB befinden. 

3. Das SammelgefaB muB beschriftet sein mit: 
- Name und Vomame des Patienten 
- Geburtsdatum 
- Angaben zum Geschlecht (der Vomame laBt 

nicht immer auf das Geschlecht schlieBen) 
- Entnahmedatum und -zeit 
- Angaben zum Konservierungsmittel 
- Einsender (sofem von anderen Stellen Pro-

ben angenommen werden) 
4. Dem Patienten ist in schriftlicher Form eine Anwei

sung zur Sammlung des Urins auszuhiindigen. Die 
Anweisung muB das Sammeln exakt und verstand
lich beschreiben. Vor allen Dingen muB die Zeit
spanne der Sammeldauer genau definiert werden; 
z. B. beginnend mit der Entleerung des Morgen
urins am ersten Tag und endend mit der Entleerung 
des Morgenurins zur gleichen Zeit des nachfolgen
den Tages. Diese letzte Portion, sowie aile dazwi
~chenliegenden, mussen in den Behalter gegeben 

Tabelle 7.6 Konservierungsmittel fiir Urine 

Untersuchung Konservierung 
von mit 

Sediment keine 

Elektrolyte konz. HCL 

Metabolite 

(25- oder 32%ig) 
10 ml im SammelgefaB 
vorlegen 

einfrieren 
oder 5 ml Gemisch 
aus 1 Teil Thymol 
+ 3 Teile Isopropanol 

Haltbarkeit 
bis 

etwa 1 Stunde 

1 Woche 

werden. Ein Vermerk muB darauf hinweisen, daB 
sich im Behalter eine ggf. atzende Konservierungs
losung befindet. Der Urin sollte moglichst kuhl und 
vor Sonneneinstrahlung geschutzt aufbewahrt und 
nach Beendigung der Sammelperiode unverzug
Iich dem Untersucher ubergeben werden. 

Lagerung und Transport von Urin 
Fur aile mikroskopischen Untersuchungen und fUr 
das Sediment muB der Urin frisch sein. Untersuchun
gen konnen sofort nach Erhalt der Probe durchge
fUhrt werden. Eine Aufbewahrung uber eine Stunde 
hinaus fUhrt zur Lysierung von Zellen oder Zellbe
standteilen und ggf. zur Kristallisierung. Fur die che
mische Analyse von 24-Stundenurin soli das Sammel
gefaB dunkel und kuhl ( + 4 bis + 8 0 C) aufbewahrt 
werden. Hierbei laBt sieh eine Kristallisierung und Se
dimentation von Bestandteilen nicht verhindem. Vor 
der Analyse den Behalter gut schutte In. 1m Sediment 
haufen sich proteinartige Substanzen an. 

1.11 Normalbereich oder Referenzintervall 
Der BegriffNormalbereich oder Normalwert hat sich 
bis heute im Wortgebrauch der Diskussion von La
borresultaten behaupten konnen. Dies ist urn so mehr 
verwunderlich, da der BegriffNormalwert zu MiBver
standnissen und Zweideutigkeit fUhrt. AIle Autoren, 
die sich mit der Problematik der physiologischen 
Normalitat beschaftigt haben, kommen zu dem 
SchluB, daB die Begriffe Normalwert oder Normalbe
reich fUr das Resultat einer Laboruntersuchung nieht 
befriedigend genug definiert werden konnen. Die Be
deutung des Ausdrucks "normal" kann in drei Grup
pen unterteilt werden: 

1. In der klinischen Auslegung wird normal synonym 
fUr gesund verwendet. 

2. Der Statistiker versteht unter normal eine 
GauB'sche Verteilung. 

3. 1m volkstumlichen Sprachgebrauch wird normal 
mit ideal, konventionell oder gewohnt gleichge
setzt. 

In der Medizin werden Individuen, die als frei von 
Krankheit gelten, also gesund sind, als normal be
zeichnet. Weichen jedoch die Ergebnisse der medizi
nischen Untersuchung von denen bei sogenannten 
gesunden Individuen erstellten Werte ab, so wird die 
Person als krank oder nicht normal definiert. 
Hierbei spielen auch emotionale Gesichtspunkte eine 
Rolle, da alles, was oder wer nicht normal ist, abnor
mal bzw. schlecht ist und aus diesem Grund eliminiert 
werdenmuB. 
Da es den Zustand der absoluten Gesundheit nicht 
gibt, haben Grasbeck und Dybkaer den Begriff des 
Referenzwertes, reference value, eingefUhrt. Bei die
sem Konzept geht man davon aus, daB Referenzwerte 
von einem Kollektiv gewonnen werden, das sieh so 
lihnlich wie moglich und unzweideutig definiert ist. 
Bei der Erstellung von Referenzwerten muB demnach 
die Untersuchungstechnik, die klinisch-chemische 
Methode, die GroBe und Zusammensetzung des Kol
lektivs und die Art der statistischen Berechnung der 
Resultate exakt angegeben werden. 



Die International Federation of Clinical Chemistry 
hat folgende N omenklatur vorgeschlagen: 

ReJerenzindividuum. Ein Referenzindividuum ist eine 
Person, die ausgewahlt wurde, weil sie bestimmten 
Kriterien entspricht. 

ReJerenzpopulation. Eine Referenzpopulation setzt 
sich aus Referenzindividuen zusammen. 

ReJerenzgruppe. Eine Referenzgruppe ist eine Anzahl 
von Referenzindividuen, die so groB gewahlt wurde, 
daB sie als reprasentativ fUr die Referenzpopulation 
gelten kann. 

ReJerenzwert. Ein Referenzwert wird aus der quanti
tativen Analyse von Untersuchungsmaterialien ge
wonnen, das von einem Referenzindividuum stammt. 

ReJerenzverteilung. Eine Referenzverteilung stellt die 
Verteilung aller vorliegenden Referenzwerte dar. Die 
Art dieser Verteilung kann durch geeignete statisti
sche Verfahren definiert werden. 

ReJerenzlimit. Referenzlimits werden aus der Refe
renzverteilung gewonnen und im allgemeinen so ge
wahlt, daB eine definierte Fraktion der Referenzwerte 
unterhalb, eine zweite oberhalb und aile ubrigen in
nerhalb der Grenzen liegen. 

ReJerenzintervall. Ein Referenzintervall liegt zwi
schen zwei Referenzlimits. Dieser Begriff wird auch 
von der Bundesarztekammer als Ersatz fUr den Be
griff Normalbereich in den neuen Richtlinien zur 
Qualitatssicherung verwendet. 

Beobachtungswert. Ein Beobachtungswert ist das 
analytische Resultat einer quantitativen Bestimmung 
einer Komponenten, das mit Referenzwerten, Re
ferenzverteilungen, Referenzlimiten oder Referenz
intervallen verglichen werden kann. 
1m weiteren Text werden trotz der Empfehlungen der 
Bundesarztekammer und der International Federa
tion of Clinical Chemistry die Begriffe Normalbe
reich und Referenzintervall nebeneinander benutzt. 

1.12 Kalibration 
Die Kalibration, das Ausrichten auf ein genaues MaB, 
stellt einen wichtigen, nicht zu vernachlassigenden 
Schritt in der klinisch-chemischen Analytik dar. In 
kurzeren und langeren Abstanden mussen klinisch
chemische Verfahren und aile hierfur benotigten Mo
dule kalibriert werden. Da in den letzten lahren wie
derholt von seiten der Industrie versucht worden ist, 
den Vorgang der Kalibration aus dem Labor in die 
Produktion zu verlagern, muB an dieser Stelle die Be
deutung dieser Prozedur hervorgehoben und erklart 
werden, zumal die Kalibration die Basis aller Quali
tatskontrollmaBnahmen ist. 
Man unterscheidet zwei Arten von Kalibration: 

1. Technische Kalibration 
a) der meBtechnischen Komponenten z. B. Wellen
lange, Zahlrate, Dunkelstrom etc., 
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b) der verfahrenstechnischen Komponenten z. B. 
Volumen, MeBtemperatur, Inkubationszeit etc. 

2. Methodologische Kalibration 
a) mit primaren Standard, 
b) mit sekundaren Standard, 
c) mit arbitraren Standard. 

Die technische Kalibration bezieht sich auf die einzel
nen Einheiten, die fUr die DurchfUhrung eines Ver
fahrens gebraucht werden, wie z. B. Pipetten oder 
Photometer. 
Die methodologische Kalibration greift in das Ver
fahren selbst ein. Unter der Voraussetzung, daB die 
technische Kalibration innerhalb der gegebenen To
leranzgrenzen einwandfrei ist, soli durch die metho
dologische Kalibration erreicht werden, daB der er
mittelte Wert innerhalb enger Toleranzgrenzen urn 
den Zielwert streut. 
Die Gute der Kalibration ist entscheidend fUr die 
Qualitatskontrolle und die MaBnahme der Qualitats
sicherung. Falsche oder oberflachliche Kalibrierung 
fUhrt zu falschen oder zu weit yom Zielwert abwei
chenden Ergebnissen. Selbst wenn fUr die Kalibration 
und Kontrolle der Qualitat ahnliche Materialien ver
wendet werden, ist hieraus nicht der SchluB zu ziehen, 
daB Kalibration und Qualitatskontrolle identisch 
sind. Kalibratoren durfen auf keinen Fall fUr Quali
tatskontrollmaBnahmen verwendet werden. Das gilt 
im umgekehrten Fall auch fUr die Qualitatskontroll
proben, die nicht zum Vorgang der Kalibration einge
setzt werden durfen. 

Kalibratoren 
1. Fur die technische Kalibration: Als technische Ka

libratoren werden so1che Einrichtungen bezeich
net, die dazu dienen, bestimmte physikalische oder 
verfahrenstechnische Eigenschaften festzulegen; 
z.B. 
a) Holmiumoxid-Glasfilter zur Kalibration der 
Wellenlange 
b) oder durch Wagung festgelegte Volumina von 
Pipetten oder Dosierern. 

2. Fur die methodologische Kalibration: Methoden
bezogene Kalibratoren dienen der lustierung von 
Methoden, sie werden auch als Kalibrationsstan
dards bezeichnet. 

Es mussen drei Arten von Standards unterschieden 
werden: 

a) 1m optimalen Fall, ist der primare Standard als Ka
librator einzusetzen. Exakt abgewogene Reinsub
stanzen, die in reinem Losungsmittel gelost sind, 
bezeichnet man als Primarstandard. Als Beispiel 
sei Natriumchlorid pro analysi in hochreinem 
Wasser genannt. Wann immer ein analytisches 
Verfahren die Verwendung des primaren Stand
ards zulaBt, ist dieser Kalibrator als optimal anzu
sehen. Der Primarstandard kann jederzeit in glei
cher Art und Weise wieder hergestellt werden. 1m 
Bereich der Laboratoriumsmedizin ist dieser 
Standard nicht immer einsetzbar. In diesen Fallen 
muB auf einen in einer Matrix gel osten Standard 
zuriickgegriffen werden. Hierbei soli die Matrix 
dem Untersuchungsmaterial naherkommen. In 
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dem genannten Beispiel ware das der Ersatz des 
reinen LOsungsmittels Wasser durch eine A1bu
minlosung. Das Albumin muB ebenfalls von hoch
ster Reinheit sein, es darfaufkeinen Fall noch Na
triumionen enthalten. 

b) Wenn es nicht moglich ist den Analyt in reinster 
Form zu isolieren und in einer definierten LOsung 
aufzulosen, dann muB auf sogenannte sekundare 
Standards ausgewichen werden. Sie enthalten den 
oder die gesuchten Analyten von vorne herein, 
moglicherweise auch angereichert oder durch ent
sprechende MaBnahmen vermindert. Die Kon
zentration des gesuchten Analyten muB sekundar 
durch chemische, enzymatische oder immunologi
sche Analysen, auf jeden Fall mit der besten zur 
Verfugung stehenden Methode, ermittelt worden 
sein. 

c) In manchen Fallen ist der Analyt nur unzurei
chend beschrieben wie beim Tumormarker oder 
er liegt in nur schlecht definierten Reinheitsgra
den vor. In diesen Fallen sind Kalibrationsprapa
rate einzusetzen, die mit arbitraren Einheiten ver
sehen sind. Sie werden meist von nationalen und 
internationalen Korperschaften zur VerfUgung ge
stellt. 

1.13 Qualitatskontrolle 
Aufgrund der Verabschiedung des Eichgesetzes 
durch den Bundesminister fUr Wirtschaft unter Zu
stimmung des Bundestages unterliegen aile im k1i
nisch-chemischen Bereich erstellten Analysen der 
Qualitatssicherung. Hierzu hat die Bundesarztekam
mer Richtlinien beschlossen. Die "Richtlinien der 
Bundesarztekammer zur Qualitatssicherung in medi
zinischen Laboratorien" aufgrund der Beschlusse des 
Vorstandes der Bundesarztekammer yom 16.01.1987 
und 16.10.1987 wurden im Deutschen Arzteblatt im 
Marz 1988 veroffentlicht. Am 1. Juli 1989 sind sie in 
Kraft getreten. Die Bedeutung soli im Zusammen
hang mit einer allgemeinen Beschreibung der Quali
tatssicherung erfolgen. An dieser Stelle konnen nicht 
die gesamten Richtlinien aufgefUhrt werden. Jeder 
analytisch tatige Mitarbeiter, besonders der Laborlei
ter, ist verpflichtet, die Richtlinien genau einzuhalten. 
Die im nachfolgenden Text aufgefUhrten Hinweise 
konnen, durfen und sollen die Richtlinien nicht erset-

zen. Sie haben aus diesem Grund auch keinen rechts
verbindlichen Charakter, sondern sollen nur Hilfe
stellung bei der taglichen Arbeit geben. 

Einfiihrung in die statistischen Grundlagen 
der Qualitiitskontrolle im 
klinisch-chemischen Laboratorium 
Die Resultate aus quantitativer chemischer Analytik 
sind wie aile Messungen grundsatzlich mit geringen 
Fehlern behaftet. Das gilt in besonderem MaBe auch 
fUr die biochemische und klinisch-chemische Analy
tik. Dem Analytiker, der die Analyse durchfUhrt und 
deren Ergebnisse bewertet und insbesondere dem 
Kliniker, der die aufgrund der erhaltenen Analysen
ergebnisse erhobenen Befunde bei seinen Entschei
dungen verwertet, mussen die Art und das AusmaB 
dieser Fehler bekannt sein. 
Fur die Fehler und deren AusmaB sind verschiedene 
Ursachen verantwortlich. Die Fehler werden in drei 
verschiedene Arten eingeteilt, man unterscheidet gro
be, zufallige und systematische Fehler. Zu ihrer Auf
deckung und Behebung dienen die Longitudinal
beobachtungen, die Richtigkeitskontrolle und die 
statistische Qualitatskontrolle. 
Grobe Fehler konnen durch die Verwechslung der 
Proben, Pipetten, Reagenzien, MeBwellenlange etc. 
verursacht werden. Die gemessenen Werte erschei
nen in der Regel als unplausibel (z. B. mit negativen 
Vorzeichen) und sind somit sofort zu erkennen. A1ler
dings muG auf eine Verwechslung der Probe durch 
Longitudinalbeobachtungen (Vergleich zu Vorwerten 
des gleichen Patienten) geachtet werden. 1st nur eine 
einzelne Probe betroffen, von der keine Vorwerte exi
stieren, kann es zu dramatischen Folgen fUr den Pa
tienten kommen. Probenverwechslungen konnen be
reits bei der Blutentnahme, durch mangelnde 
Aufmerksamkeit und falsche Beschriftung verursacht 
werden. Das Risiko eines groben Fehlers ist durch ei
ne gute Organisation der Probennahme und der 
DurchfUhrung der Analytik im Laboratorium redu
zierbar. 
Der zufallige Fehler kommt durch technische Mangel 
wahrend der Analyse zustande. Er bewirkt Abwei
chungen yom Sollresultat nach oben und nach unten. 
Beispielsweise verursachen ein ungenaues Pipettie-

Fehlertyp grobe Fehler systematische Fehler zuflillige Fehler 

Prazision optimal 

Richtigkeit optimal 

Abb. 7.3 Biittners SchieBscheiben 
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benutzt 

gut 

schlecht 

schlecht 

gut 



ren, geringfUgige Temperaturschwankungen wah
rend der Inkubationsphase oder durch Anderung in 
der Netzspannungsversorgung hervorgerufene Pho
tometerschwankungen diese Fehler. Diese Streuung 
ist nie vollstandig zu vermeiden, sie kann jedoch 
durch sorgfaItiges Arbeiten und Verwendung hoch
wertiger Reagenzien und Geraten auf ein Minimum 
reduziert werden. 
Systematische Fehler bewirkten, daB sie aile Analy
senresultate in eine Richtung yom wahren Wert ent
fernen. Sie werden meist durch mangelhafte Pipetten, 
geringfUgige Abweichungen der MeBtemperatur, ver
dorbene Reagenzien und Standardlosungen oder de
fekte Photometer hervorgerufen. 
Die Abbildung 7.3 (Btittners SchieBscheiben) ver
deutlicht nochmals die oben beschriebenen Fehler. 
Mit den zufalligen und systematischen Fehlern sind 
zwei weitere Begriffe eng verwandt, die bei der kli
nisch-chemischen Analytik eine groBe Rolle spieIen, 
es sind die Prazision und die Richtigkeit. 

Priizision 
Die Prazision (Unprazision) ist auf die zufallsbeding
ten Variationen (zufallige Fehler) jedes mit groBter 
SorgfaIt durchgefUhrten Teilschrittes einer Analyse 
zuruckzufUhren. Die zufalligen Fehler sind vermeid
bar. In der klinisch-chemischen Analytik unterschei
det man zwischen vier verschiedenen Prazisionsarten: 

a) Prazision in der Serie 
b) Prazision von Serie zu Serie 
c) Prazision von Tag zu Tag 
d) Prazision zwischen Laboratorien 

Die verschiedene Prazisionsarten unterscheiden sich 
in ihrer GroBe. Die beste Prazision wird tiblicherweise 
innerhalb von einer MeBserie erzieIt, da bei un mittel
barer Wiederholung des Tests meist die gleichen Feh
ler auftreten und diese sich dadurch bei jedem MeB
wert gleichartig auswirken. Die schlechteste Prazision 
wird beobachtet, wenn eine Probe mehrfach in ver
schiedene Laboratorien analysiert wird. Dies liegt 
daran, daB neb en den normalen Streuungen, die 
durch zufallige Fehlerverursacht werden, auch die sy
stematische Abweichung von Labor zu Labor eine 
Rolle spielt. Die Angabe der Prazision in der Serie 
und von Tag zu Tag sind die am haufigsten verwende
ten. Die GroBe der Prazision wird tiber die Standard
abweichung (s) und die der relativen Standardabwei
chung (rs) angegeben. 

s= 
Summe der quadrierten Abweichungen 

yom Mittelwert 

Anzahl der Werte minus 1 

hieraus laBt sich die relative Standardabweichung (rs) 
errechnen 

Standardabweichung (s)'loo 
rs = --------=--'--'--

Mittelwert (x) 
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Die relative Standardabweichung wurde fruher als 
Variationskoeffizient bezeichnet, die Angabe erfolgt 
in Prozent. Je kleiner die relative Standardabwei
chung umso besser die Prazision. 

Richtigkeit 
Die Richtigkeit von Analysen hangt in erster Linie 
Yom AusmaB der systematischen Fehler im Analysen
gang abo Sie wird durch die MaBnahme, die die syste
matischen Fehler einschranken, erhoht. Die richtige 
DurchfUhrung der Analyse wird mit Hilfe von Rich
tigkeitskontrollseren tiberpruft. In dies en Kontrollse
ren sind die Konzentrationen bzw. Aktivitaten der 
einzelnen Substanzen als sogenannte Sollwerte dekla
riert. Die Sollwerte werden durch Messungen in aus
gewahlten Referenzlaboratorien ermittelt. Seit kur
zem gilt hier eine Veranderung. Wo es moglich ist, tritt 
der Referenzmethodenwert an die Stelle des Sollwer
tes. 

Richtigkeit = MeBergebnis minus erwarteter Wert 

oder besser in prozentualer Angabe 

Me13wert· 100 
Richtigkeit = -----

erwarteter Wert 

(erwarteter Wert = Referenzmethodenwert bzw. 
Soli wert) 

Spezijitiit 
Als Spezifitat einer Methode bezeichnet man die Fa
higkeit dieser Methode, nur die jenige(n) Komponen
te(n) zu bestimmen, die sie vorgibt zu messen. Da aber 
die Spezifitat eines Tests im Zusammenhang mit dia
gnostischen Entscheidungen im Gebrauch ist, sollte 
der Terminus analytische Spezi/itiit besser durch den 
Ausdruck Selektivitiitersetzt werden, der auch seman
tisch zutreffender ist. 

Nachweisgrenze 
Die Nachweisgrenze stellt die untere Grenze des 
Me13bereiches einer Methode dar. Sie wird definiert 
als das sicher yom Untergrund verschiedene Me13er
gebnis. Die Nachweisgrenze kann praktisch ermitteIt 
werden, indem zu dem gesamten Reagenz an Stelle 
der Probe deren Losungsmittel (z. B. Natriumchlo
ridlosung) gegeben wird. Diese Proben werden in 10 
bis 15 Ansatzen Z. B. gegen Wasser gemessen. Man be
rechnet aus den erhaltenen MeBwerten den Mittel
wert x und die Standardabweichung (s). Die Nach
weisgrenze wird aus dem Mittelwert der MeBwerte 
fUr den Probenleerwert plus drei Standardabwei
chungen dieser MeBwerte errechnet. 

Nachweisgrenze = x+3s 

Analysenserie 
Eine Analysenserie ist eine Foige von gleichartigen 
Analysen, die mit denselben kontinuierlich betriebe
nen Geraten, derselben Kalibration von demselben 
Untersucher in kurzen Zeitabstanden durchgefUhrt 
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werden. Die kleinste Serie umfaBt eine Einzelprobe, 
dagegen erstreckt sich die langste Serie iiber ein.e ~
beitsschicht, sofern das Analysensystem stabll 1St. 
Lange Serien sollten trotzdem in Segmenten von 10 
bis 20 Proben unterteilt werden, in den en eine Kon
trollprobe mitgeflihrt wird. 

N ormalverteilung 
(Gau./3 'sche Glockenkurve) 
Die zufallige Streuung besitzt eine RegelmaBigkeit, 
die mit Hilfe der Gaul3'schen Glockenkurve beschrie
ben werden kann. Durch die mathematischen Eigen
schaften dieser Kurve ist die Berechnung des Mittel
wertes und der Standardabweichung recht einfach 
und schon relativ wenig Werte erlauben eine sichere 
Berechnung. 
Wird die Konzentration einer Substanz in der glei
chen Probe unter nahezu identischen Bedingungen 
mehrfach gemessen, dann erhalt man bei der graphi
schen Darstellung der Verteilung dieser Werte meist 
ein Bild, das einer Glocke ahnelt (Abb. 7.4). Diese 
Kurve wird nach ihrem Entdecker Gaul3'sche Glok
kenkurve genannt. Die drei wichtigsten Punkte in die
ser Kurve sind das Maximum (hochster Punkt der 
Kurve) und die beiden sogenannten Wendepunkte. 
Aus dem Maximum l1i13t sich der Mittelwert x able
sen. Der Abstand der Wendepunkte entspricht der 
Standardabweichung (s). Aus der Standardabwei
chung und dem Mittelwert konnen die Warn- und die 
Aktionsgrenze berechnet werden. 

Warngrenze 
Innerhalb des Bereiches x ± 2s sind etwa 95 % der 
gem essen en Werte zu erwarten. Die Gren~e x:+- ~s 
bzw. x - 2s werden als Warngrenze defimert. Sle Sl
gnalisieren, daB die Methode auBer Kontrolle gera~en 
kann. Zu dies em Zeitpunkt miissen zwar noch keme 
Aktivitaten getatigt werden, jedoch wird hochste Auf
merksamkeit gefordert. 
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Abb.7.4 GauB'sche Glockenkurve, x: Mittelwert, s: Stan
dardabweichung 

Kontroll- oder Aktionsgrenze 
Liegen die Werte auBerhalb des Bereiches x ± 3~, 
dann ist die Methode auBer Kontrolle geraten. Die 
Grenze x + 3s bzw. x -3s werden als Kontroll- oder 
Aktionsgrenze bezeichnet, da hier yom Untersucher 
MaBnahmen erwartet werden miissen, urn die Metho
de wieder unter Kontrolle zu bringen. 

Unsymmetrische Verteilung 
Nicht aile MeBwerte folgen der vorgenannten Regel, 
es werden teilweise Haufigkeitsverteilung beobach
tet, die unsymmetrisch sind. . . 
Bei den unsymmetrischen oder auch schlefen Vertel
lungen fallt das Maximum nicht mehrmit dem Mittel
wert zusammen wie bei der Gaul3'schen Glocken
kurve. Auch die Wendepunkte verlieren hier ihre 
Bedeutung flir die Berechnung der Standardabwei
chung (Abb.7.5). Bei der unsymmetrischen Vertei
lung spielt der Median sowie der sogenannte Inter
percentilbereich eine Rolle. 

Median 
Der Median (Abb. 7.5) ist der Wert, der genau in der 
Mitte einer Werteverteilung liegt. 

I nterpercentilbereich 
Als Interpercentilbereich (Abb. 7.5) wird der Bereich, 
der zwischen zwei verschiedenen Percentilen liegt, be
zeichnet. Dieser 98%ige Bereich entspricht in etwa 
dem bekannten 2s-Bereich der GauB'schen Glocken
kurve. 

Durchfohrung der Qualitatssicherung 
Das Qualitatssicherungssystem soli folgende Aufga
ben erfiillen: 

1. Uberwachung der zufalligen MeBabweichungen 
= Prazisionskontrolle. MeBwertabweichungen 
wurden friiher als "Fehler" bezeichnet. 

2. Uberwachung der systematischen MeBabwei
chung = Richtigkeitskontrolle 
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Abb.7.5 Unsymmetrische Verteilung und Kenngrol3en 



3. Kontrolle der Matrixeinfliisse auf Prazision, Rich-
tigkeit und Spezifitiit 

4. Erkennung von Trends 

Das Qualitiitssicherungssystem muB bei der Durch
fiihrung folgenden Anforderungen geniigen: 

1. Kontrolle iiber den gesamten klinisch relevanten 
MeBbereich 

2. Kontinuierliche Anwendbarkeit 
3. Sofortige Erkennbarkeit von MeBabweichungen 
4. Anwendbarkeit auch fiir mechanisierte Analysen

systeme 
5. Anwendbarkeit des Basisprogramms yom Praxisla-

bor bis zum Zentrallabor 

In den neuen Richtlinien zur Qualitiitssicherung wird 
ausdriicklich auf die Verpflichtung der Meldung an 
die zustiindige Arztekammer verwiesen, sobald quan
titative Laboruntersuchungen im Bereich der Medi
zin durchgefiihrt werden. Dies gilt nicht nur fiir Arzte, 
sondern auch fiir Angehorige anderer naturwissen
schaftlicher Berufe. 

Laborinteme Qualitiitskontrolle 
Die laborinterne statistische Qualitatskontrolle er
folgt mit einem Kontrollprobensystem. Hierfiir wer
den zwei verschiedene Versuchsanordnungen beno
tigt: 

a) Prazisionskontrolle 
b) Richtigkeitskontrolle 
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Priizisionskontrolle 
Die Prazisionskontrolle ist eine offene Arbeitsplatz
kontrolle, die von der die Analysen durchfiihrende 
Person selbst erfolgt. Hierzu werden Proben aus Ab
fiillungen derselben Kontrollprobe injeder Analysen
serie mit Patientenproben eingefiigt. Die fiir die Kon
trollproben erhaltenen Resultate werden unverziiglich 
einem graphisch-statistischen Test unter Benutzung 
einer Kontrollkarte unterzogen. Hierdurch kann der 
Untersucher sofort erkennen, ob sein analytisches Sy
stem unter den vorgegebenen Grenzen stabil ist. 

Richtigkeitskontrolle 
Die Richtigkeit der Resultate quantitativer Bestim
mungen wird innerhalb des Rahmens der laborinter
nen Qualitiitskontrolle mit Hilfe von Richtigkeitskon
trollproben gepriift. Die Richtigkeitskontrollproben 
sollen durch einen Referenzmethodenwert gekenn
zeichnet sein. Falls keine geeigneten Referenzmetho
den zur Verfiigung stehen oder die mit Routinemetho
den erzielten MeBergebnisse erhebliche, medizinisch 
relevante Abweichungen von den Referenzmetho
denwerten zeigen, so kann in einer Ubergangsphase 
die Kontrolle der Richtigkeit mit methodenabhangi
gen Sollwerten erfolgen. 

Dokumentationspflicht 
Die nach Mel3grol3en und Analysenmethoden geord
neten MeBergebnisse der Prazisions- und Richtig
keitskontrolle werden in Listen eingetragen. Diese Li-

Tabelle 7.7 Gegeniiberstellung von Prazisionskontrolle und Richtigkeitskontrolle (gema13 der in den Richtlinien gemachten 
Angaben) aus: Deutsches Arzteblatt 85, B-519 bis B 532 (1988) 

Haufigkeit 

Hilfsmittel 
a) Kontrollprobe 

b) statistisches 
Testinstrument 

Untersucher 

Ziele 

Prazisionskontrolle 

bei jeder Analysenserie 

eine Prilzisionskontrollprobe iiber miig
lichst lange Zeitspanne 

Konzentration an der haufigsten Entschei
dungsgrenze 

Kontrollkarte 

erkennt Kontrollprobe 

kennt Konzentration 

offene Arbeitsplatzkontrolle 

1. Erkennen zu gro13er zufalliger Me13-
abweichungen 
2. Erkennen von Trends 

Richtigkeitskontrolle 

bei jeder 4. Analysenserie 

Analyse jeweils einer Kontrollprobe von vielen 
verschiedenen bereitgehaltenen Richtigkeits
kontrollproben m,it Referenzmethodenwerten oder 
Sollwerten im Normalbereich und in pathologi
schen Bereichen 

Testbogen zur Priifung der Richtigkeit 

erkennt Kontrollprobe im allgemeinen 

soil Konzentration nicht kennen 

Laborleiter kennt Konzentration 

Blindkontrolle 

1. Erkennen systematischer Me13abweichungen 
2. Kontrolle iiber den klinisch-relevanten Unter
suchungsbereich 
3. Erkennen der Einflii13e von Nebenbestandteile 
(Matrixeinflii13e) 
4. Ausschalten von bewu13ten und unbewu13ten 
Tauschungen des Untersuchers 
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Tabelle 7.8 MeBgriiBen fur die die Verfahrenskontrolle naeh den Riehtlinien der Bundesiirztekammer vorgesehrieben sind 
(verkurzte Darstellung, bezogen nur auf die MeBgriiBen, die aueh im analytisehen Teil beschrieben werden) 

Analyt Systeme Grol3enart Lageparameter maximal zUliissige maximal zuliissige 
relative zufallige relative Mel3ab-
Mel3abweiehung (0/0) weiehung yom 

Lageparameter (0/0) 

Bilirubin Plasma S+M Sollwerte 7 21 
(gesamt) Serum 

Cholesterol Plasma S+M Referenz- 6 18 
(gesamt) Serum methodenwert 

Creatinin Plasma S+M Referenz- 6 18 
Serum methodenwert 
Urin 

Creatin- Plasma E Sollwert 8 24 
Kinase (CK) Serum 

y-Glutamyl- Plasma E Sollwert 7 21 
Transferase Serum 
(y-Gn 

Glucose Blut S+M Referenz- 5 15 
Liquor methodenwert 
Serum 
Plasma 
Urin 

Glutamat- Serum E Sollwert 7 21 
Oxalacetat- Plasma 
Transaminase 
(GOT bzw. ASn 

Glutamat- Serum E Sollwerte 7 21 
Pyruvat- Plasma 
Transaminase 
(GPT bzw. ALn 

Harnsiiure Plasma S+M Referenz- 6 18 
Serum methodenwert 
Urin 

Harnstoff Plasma S+M Sollwerte 8 24 
Serum 
Urin 

Kalium Plasma S+M Referenz- 2,7 8 
Serum methodenwert 
Urin 

Natrium Plasma S+M Referenz- 2 6 
Serum methodenwert 
Urin 

Protein Liquor S+M Referenz- 3 9 
Plasma methodenwert 
Serum oder Sollwert 
Urin 

Triglyceride Plasma S+M Referenz- 7 21 
Serum methodenwert 

S = Stoffmengenkonzentration, M = Massenkonzentration, E = Enzymaktivitiits-Konzentration 
Hinweis: In den Riehtlinien der Bundesiirztekammer werden fUr die Bestimmung der Amylaseaktivitiit und Hamoglobin-Kon-
zentration keine Angaben gemaeht. 



sten werden gemeinsam mit den entsprechenden Be
rechnungen und Kontrollkarten tiber einen Zeitraum 
von mindestens 5 lahren autbewahrt. 

Ringversuche 
Die Ringversuche soli en dazu dienen, die Richtigkeit 
der Laborresultate unter Vergleichsbedingungen ein
fach zu iiberpriifen. Hierbei werden die Resultate des 
Labors mit den sogenannten Referenzmethodenwer
ten bzw., wenn nicht vorhanden, mit methodenbezo
genen Sollwerten, die in speziellen Referenzlabora
torien bzw. Sollwertlaboratorien erstellt werden, 
verglichen. Die Bewertungsgrenzen sind der Lagepa
rameter, Referenzmethodenwert oder Sollwert, plus 
maximal zulassige Abweichung und minus maximal 
zulassige Abweichung. 
Nach erfolgreicherTeilnahme am Ringversuch erhalt 
das Labor ein Zertifikat, das eine Voraussetzung da
filr ist, Laborleistungen bei der Kassenarztlichen Ver
einigung (KV) abzurechnen. Die Ringversuche soll
ten aber nicht allein als Uberwachungsinstrument 
verstanden werden, sondem vielmehr als eine Mog
lichkeit, die Vergleichbarkeit der Resultate verschie
dener Laboratorien zu verbessem. An Hand der Da
ten, die seit Beginn der Ringversuchsdurchfilhrung 
gesammelt wurden, konnte eine sHindig steigende Erc 

folgsquote aufgezeigt werden. Welches wiederum als 
Beweis einer laufend wachsenden Zuverlassigkeit der 
Laborresultate angesehen werden kann. 

Praktische Durchfohrung der 
Qualitiitskontrolle 
1m nachfolgenden Text soli die praktische Durchfilh
rung der Qualitatskontrolle naher erlautert werden. 

Priizisionskontrolle 
Die quantitative Zusammensetzung der Prazisions
kontrollprobe kann unbekannt sein. Es werden tiber
wiegend solche Kontrollproben angeboten, die sich 
im gefriergetrockneten Zustand befinden. Diese Pro
ben mtissen vor der Messung mit einer exakt festge
legten Menge Losemitte1, z. B. deionisiertes Wasser, 
aufgelost werden. Die Benutzungsdauer der Kon
trollprobe ist abhangig von der Haltbarkeit der einzel
nen Bestandteile in der gelosten Probe. Die Prazi
sionskontrolle kann im gefriergetrocknetem Zustand 
so lange verwendet werden, bis der auf der Verpak
kung deklarierte Zeitpunkt der Haltbarkeit erreicht 
ist. Es empfiehlt sich immer eine groEere Menge einer 
Charge zu bestellen (-. Kontrollmaterial, 1.13). 
Zur Ermittlung des arithmetischen Mittelwertes (x) 
und zur Berechnung der Standardabweichung (s) soli 
die Prazisionskontrollprobe zunachst an mindestens 
20 verschiedenen Arbeitstagen analysiert werden 
(Abb. 7.6). Die aus dieser, als Vorperiode bezeichne
ten, Zeit errnittelten Daten, Mittelwert und Stan
dardabweichung, werden in die Kontrollkarte einge
tragen (Abb. 7.7). Die Kontrollgrenze wird aus dem 
Mittelwert zuztiglich der dreifachen Standardab
wei chung bzw. Mittelwert abztiglich der dreifachen 
Standardabweichung (Abb.7.4; 7.5) berechnet. Die 
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Prazisionskontrolle soli hierbei eine ausreichende 
Prazision des kontrollierten Analysenverfahrens auf
weisen. Sie ist in einer Anlage der Richtlinien filr 
jeden Analyt festgelegt (Tab. 7.8). Der einmal festge
legte Bereich soli in bestimmten Abstanden (Kon
troll peri ode ) kontrolliert, neu berechnet und gegebe
nenfalls korrigiert werden. 

Orientierende Priizisionskontrolle 
Bei weniger oder selten angeforderten Analysen ist 
das vorgenannte Verfahren sehr umstandlich, da es zu 
lange dauem wtirde, bis an mindestens 20 Arbeitsta
gen, an denen die Analyse durchgefiihrt wird, die er
forderlichen Daten zusammengetragen waren. In die
sem Fall muE man sich mit einer sogenannten 
"orientierenden Prazisionskontrolle" behelfen. Aus 
den Analysendaten von 5 Arbeitstagen wird eine VOf

laufige Kontrollkarte (wie zuvor beschrieben) ange
legt. Die Beurteilung (Standardabweichung) muE al
lerdings den Richtlinien der Bundesarztekammer 
entsprechen. 

Interpretation der Priizisionskontrollwerte 
In jeder Analysenserie muB mindestens eine Prazi
sionskontrolle mitgefilhrt werden, se1bst wenn die Se
rie aus nur einer Patientenprobe besteht. Das fiir die 
Pr1izisionskontrolle erhaltene MeEergebnis wird in 
die Kontrollkarte (Abb. 7.7) eingetragen. Wenn dieses 
Ergebnis nicht innerhalb der berechneten Kontroll
grenzen liegt, muB die Ursache festgestellt und 
behoben werden. AnschlieBend ist die gesamte Ana
lysenserie mit den entsprechenden KontrollmaEnah
men zu wiederholen. Liegen einzelne Werte auBer
halb der Wamgrenzen, aber noch innerhalb der 
Kontrollgrenzen, so kann dies eine Signalwirkung 
sein, daB diese Methode auEer Kontrolle geraten 
konnte. In diesen Fallen sollte die gesamte Durchfilh
rung der Analyse nochmals sorgf1iItig gepriift werden. 
Zu diesem Zeitpunkt muE aber noch nichts unter
nommen werden. 
Ein Analysenverfahren muE dann tiberpriift werden, 
wenn sieben aufeinanderfolgende MeBresultate 

- tiber oder unterhalb dem auf der Kontrollkarte ein-
getragenen Mittelwert liegen, 

- eine steigende oder fallende Tendenz zeigen. 

Die Kontrollkarte in der Abbildung 7.7 zeigt muster
haft diese Situationen an. 

Richtigkeitskontrolle 
Mit Hilfe von Richtigkeitskontrollproben muB die 
Richtigkeit der Ergebnisse quantitativer Bestimmun
gen im Rahmen der laborinternen Qualitatskontrolle 
tiberpriift werden. Die Richtigkeitskontrollproben 
sind durch die Angabe der Referenzmethodenwerte 
bzw., dort wo diese Werte noch nicht errnittelt sind, 
durch die methodenbezogenen Sollwerte gekenn
zeichnet. Die Richtigkeitskontrolle wird durchgefilhrt 
urn systematische Fehler zu erkennen. Sie erfolgt inje
der vierten Serie. Es sollen verschiedene Kontrollpro
ben mit unterschiedlichen Konzentrationen tiber den 
gesamten medizinisch relevanten MeEbereich Ver-
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Prazisionskontrolle 

Beslandleil Malleinheil Kontrollprobe 

Methode Vorperiode/Kontroliperiode Chargen-Nr. 

Datum Anzahl Einzelwerte Abweichungen 
d. Best. vom Mittelwert 

n xi xi-x 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

25 

n= Summeder 
Einzelwerte 
~xi= 

Berechnung am: Unterschrift 

Abweichungs-
quadrat 

(Xi-X)2 

Summeder 
Abweichungs-
quadrate 
~(xi - X)2 = 

Berechnung 

1. Mittelwert x: 

X= Summa d. Einzetwerte = ~ 
Anzahl d. 8estimmungen 

2. Standardabweichung s: 

Summed. ~ 
S = Abw8ichung~uadr. = 1: (Xi - X}2 

(Anzahl d. 8estimmung.) - 1 n - 1 

s=y __ 

s= ± 

3. Variationskoeffizient VK: 
(relative Siandardabweichung) 

VK = ± scanda~:~~rtung. 100 = s -;00 

VK = ± ---------

VK=:+====================% 

4. Warngrenzen 2 s = 

obere: x+2s= 

untere: x-2s= 

5. KontroUgrenzen 3 s = 

obere: X + 3s = 

untere: j( - 3 s = 

Unterschrift des Arztes 

Abb.7.6 Schema fiir die Dokumentation von Resultaten der Priizisionskontrolle zur Erstellung der Kontrollkarte (Abb. 7.7) 

wendung finden. Es ist also sowohl der Normal- bzw. 
Referenzbereich als auch der pathologische Bereich, 
hoch und tief, zu priifen. Die Richtigkeitskontrollen 
nach den Richtlinien der Bundesarztekammer sollen 
mit solchen Kontrollproben erfolgen, bei denen von 

Referenzinstitutionen der Lageparameter, Referenz
methodenwert oder Sollwert, ermittelt worden ist. 
Die erhaltenen MeBwerte fUr die Richtigkeitskon
trollprobe konnen ebenfalls in eine Kontrollkarte ein
getragen werden (Abb. 7.8) 
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I I 

Kontrollkarte 
!.-.. t... iW - .... .. .. +3s 

Bestandtei l - ,. -- -• .. - .. - !. .- • • .. • 
t... .. .- 1fo~/r..e.. X 
r- .. ... Konlrollprobe 

!.- • .. 
r- .. ~ • t.. Chargen-Nr. .. iW r.. 

• ro--35 
11a..; 

Monal f- Methode Methode 
f- in Kontrolle auBer Kontrolle 

Abb.7.7 Kontrollkarte 

Hinweise fiir die Benutzung der Abb. 7.8 
Das Analysenergebnis des Kontrollserums wird 
durch den zugehorigen Sollwert (Kontrollserum-Be
gleitzettel) dividiert und mit 100 multipliziert. Das Re
sultat wird in das Rasterfeld eingetragen. 

Beispiel: 
Sollwert: 2,5 mmol / l, Mel3wert : 2,4 mmol / l 

X MeBwert 00 2,4 mmolll 96 
R= .\ = ·\00= 0J0 

Soli wert 2,5 mmolll 

Bei 96 % wird ein Kreuz gemacht. Die Mel3wertein
heiten kiirzen sich durch Quotientenbildung. 
Aus der graphischen Darstellung lal3t sich auch un
mittel bar die prozentuale Abweichung des Analysen
ergebnisses vom Sollwert ablesen: 

XR-100% = 96% -100% = -4% 

Die Abweichung des Analysenergebnisses betragt in 
unserem Beispiel - 4 %. 
Die Spalte Bemerkungen ist fiir folgende Zwecke ein
gerichtet : 

- Zur Aufnahme von Hinweisen, unter welchen 
Kennzeichen die Probe gefiihrt wurde. 

- Hinweise ob an dem Gerat, an der Methode, am Se
rum Auffiilliges geandert oder beobachtet wurde. 

- Protokollierung von Ma13nahmen, die sich aus der 
Begutachtung der Richtigkeitskontrolle ergeben. 

1m iibrigen sind die Vorschriften der Qualitatskon
trolle zu beachten. 

Jahr 

Interpretation der Richtigkeitskontrollwerte 
Die in den Richtlinien der Bundesarztekammer fest
gelegte maximal zulassige Me13abweichung darf nicht 
iiberschritten werden. Liegt eine Abweichung au13er
halb der vorgegebenen Grenzen, so mu13 der syste
matische Fehler gesucht und behoben werden. An
schliel3end ist die gesamte Analysenserie mit den 
entsprechenden Kontrollmal3nahmen, einschliel3lich 
der Richtigkeitskontrollprobe, zu wiederholen. 

1.14 Kontrollmaterial 
Die Erteilung von Richtlinien zur Durchfiihrung der 
statistischen Qualitatskontrolle durch die Bundesarz
tekammer zwingt klinisch-chemische Laboratorien, 
Kontrollseren fiir die Erfiillung dieser Aufgaben zu 
verwenden. Fiir viele Untersuchungsmethoden und 
-arten stehen inzwischen geeignete Kontrollmateria
lien zur Oberpriifung der Prazision und Richtigkeit 
zur Verfiigung. 

Kontrollseren 
Ein Kontrollserum ist in den meisten Fallen eine Se
rumpraparation, oft aus Humanserum gewonnen, das 
iiber einen langeren Zeitraum unveranderte Analy
senresultate liefert. Der Aggregatzustand ist abhangig 
von der Art des Serums und seines Verwendungs
zwecks. Heute werden sowohl flussige wie auch ge
friergetrocknete (Iyophilisierte) Produkte angeboten. 
Man unterscheidet zwischen 

- Prazisionskontrollserum (Ermittlung des Mittel
wertes im eigenen Laboratorium) und 
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- Richtigkeitskontrollserum (Ermittlung von Refe
renzmethodenwert und methodenbezogenem Soll
wert durch ausgewahlte Referenzinstitutionen und 
Sollwertlaboratorien). 

Eigenschaften von Kontrollseren 
Das Serum mu13 sich wie ein Humanserum verhalten, 
d. h., es darfsich in der Reaktionsweise, Spezifitat und 
Beeinflu13barkeit nicht von diesem unterscheiden. Es 
soli eine Homogenitat und lange Haltbarkeit der Be
standteile innerhalb einer Charge garantieren. Yom 
Kontrollserum sollte nur ein sehr geringes (wenn 
moglich) kein Infektionsrisiko ausgehen. Es mu13 den 
Anforderungen der Qualitatskontrolle nach den 
Richtlinien der Bundesarztekammer Rechnung tra
gen. 

Herstellung von Kontrollseren 
In den meisten Fallen wird fiir die Herstellung Serum 
humanen Ursprungs verwendet, das von ausgewahl
ten Spendem stammen sollte. Obwohl das Spender
material einem Test auf Hepatitis-B- und HIV-Virus 
unterzogen und fiir negativ befunden worden ist, 
kann man nicht ausschlie13en, da13 das Kontrollmate
rial frei von diesen Viren ist. Auch eine Behandlung 
des Serums wahrend der Produktion mit verschiede
nen Verfahren kann eine Abtotung der Viren nicht ab
solut garantieren. Aile bisher bekannten Nachweis
verfahren konnen eine potentielle Infektiositat nicht 
ausschlie13en. 
Kontrollseren sollten deshalb immer mit der gleichen 
Vorsicht wie Patientenproben behandelt werden. 
Nach der Zentrifugation des Spenderblutes und Ab
trennung des Serums erfolgt die Mischung fiir eine 
Charge. Es wird nur Serum verwendet, welches frei 
von Chromogenen ist. Anschlie13end wird der Serum
pool analysiert, falls notwendig werden Aufstocksub
stanzen synthetischen oder tierischen Ursprungs hin
zugefiigt, urn den gewiinschten Bereich zu erhalten. 
Zur besseren Haltbarkeit werden verschiedene Sub
stanzen wie Natriumazid, Gentamycin, Amphoteri
cin B, Sorbinsaure, Ethylenglycol etc. zugesetzt. Fliis
sige Kontrollseren konnen sofort abgefiillt werden. 
Seren, die gefriergetrocknet in den Handel kommen 
sollen, sind einem Gefriertrockungsvorgang zu unter
ziehen. Hierbei wird eine definierte Menge an Serum 
unter standigem Riihren in ein Flaschchen eingefiillt 
und in einer Vacuumanlage getrocknet. 1m AnschluB 
an die fast vollstandige Trocknung wird das Flasch
chen innerhalb der Vacuumanlage verschlossen. 
Nach der Erteilung der Chargennummer ist das Kon
trollserum fiir den Verkauf freigegeben. Je nach ge
plantem Verwendungszweck kann sichjetzt noch eine 
Referenzmethodenwert- bzw. Sollwertermittlung an
schlie13en. 

Auflosen von gefriergetrockneten 
Kontrollseren 
Beim Offnen der Flasche ist darauf zu achten, da13 
kein Lyophilisat verloren geht. Da in der Flasche ein 
Unterdruck besteht, kann durch zu schnelles und un-
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achtsames Entfemen des Stopfens Material herausge
schleudert werden. Der Inhalt der Flasche wird nun 
mit der yom Hersteller auf dem Flaschenetikett ange
gebenen Menge deionisierten Wasserversetzt. In eini
gen Fallen wird Hydrogencarbonatlosung hinzuge
fiigt. Die Zugabe erfolgt mit einer geeichten 
Vollpipette. Nach sorgfaltigem Verschlie13en der Fla
sche wird etwa 30 Minuten lichtgeschiitzt bei 
+ 20 bis + 25 0 C stehengelassen, danach werden die 
noch ungelOsten Bestandteile durch vorsichtiges Um
schwenken, Kippen und Drehen vollstandig in Lo
sung gebracht. Eine Schaumbildung ist zu vermeiden, 
aus diesem Grund darf das Serum nicht geschiittelt 
werden. Rollenmischer, wie sie im hamatologischen 
Labor Verwendung finden, haben sich fiir die scho
nende Mischung des Kontrollserums bewahrt. In den 
meisten Fallen ergeben sich Probleme mit Enzymen, 
sie benotigen zum Teillangere Zeit fiir die Reaktivie
rung. So steigt die alkalische Phosphatase an und 
braucht in manchen Fallen bis zu 24 Stunden bevor 
der Endwert erreicht ist. Einige Enzyme besitzen eine 
mangelnde Stabilitat wie die Creatin-Kinase, die 
manchmal bereits nach zwei Stunden deutlich abfallt. 
Aber auch Lichteinflii13e wirken negativ auf das ge
lOste Kontrollserum, besonders wenn es nicht in 
dunklen Flaschen oder lichtgeschiitzt aufbewahrt 
wird. So kann eine Oxidation von Bilirubin erfolgen. 
Nach langerem Stehen des gelosten Kontrollserums 
bei + 2 bis + 8 0 C ist der Inhalt der Flasche vor der 
Entnahme kurz umzuschwenken. Durch Ausgie13en 
von benotigten Teilmengen in entsprechende andere 
OeHme kann eine Kontamination des gesamten Fla
scheninhaltes durch Mikroorganismen weitgehend 
vermieden werden. 

Fliissige Kontrollseren 
Seit einigen lahren stehen auch Kontrollseren zur 
Verfiigung, die in fliissiger Form Verwendung finden. 
Durch den Zusatz von Ethylenglycol ist eine Stabili
sierung der Enzyme und der anderen Bestandteile er
reicht worden. 
Der Zusatz von Ethylenglycol bewirkt: 

- Erhohung der Osmolalitat, dadurch Hemmung des 
Bakterienwuchses. 

- Oxydierbare Bestandteile im Serum werden durch 
den antioxidativen Effekt geschiitzt. 

- Gefrierpunktsemiedrigung ("Frostschutzmittel") 
halt das Serum bis ca. - 20 0 C fliissig. 

Informationen zum Kontrollserum iiber 
Packungsbeilage 
Auf dem Etikett der Flasche oder auf der dazugehori
gen Packungsbeilage sollten folgende Angaben zu 
finden sein: 

1. Bezeichnung des Praparates (Priizisions- oder 
Richtigkeitskontrollserum) 

2. Bereich des Kontrollserums (normal oder patho-
logisch) 

3. Chargenbezeichnung 
4. Inhalt mit Mengenkennzeichnung 
5. Referenzmethodenwerte mit Streuungsbereich 

nach Richtlinie der Bundesarztekammer 
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Tabelle 7.9 Eigenschaften, Vor- und Nachteile von fliissigen und gefriergetrockneten Kontrollseren 

Kontrollserum 

Gefahr der Virenkontamination 
Verwendung von chromogenfreiem 
Material 
Sammelperiode fUr eine Charge 
muG kurz gehalten werden 
pH-Wert Verschiebung durch 
Stabilisatoren 
Anderung der Osmolalitat durch 
Stabilisatoren 
gute Mischung vor und wahrend 
der AbfiiIlung 
Triibung durch Lipide etc. nach 
Auflosung 
Auflosefehler 
Reaktivierungszeit notwendig 
(z. B. fiir Enzyme) 
Probleme durch Zusatz von 
tier. oder syn. Material 
Bakterienkontamination nach 
Offnen der Flasche 
sofort einsetzbar 
Verwendbarkeit nach Offnung 
der Flasche 
Substanzverlust durch unvor
sichtiges Offnen der Flasche 
Losungsmittel notwendig 

+ = ja (+ + = besonderes Merkmal) 
- = nein (- - = besonderes Merkmal) 

fliissig 

human 

+ 
+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

++ 
4 
Wochen 

synthetisch 

+ 

++ 

+ 

+ 

+ 

++ 
1 
Woche 

gefriergetrocknet 

human 

+ 
+ 

+ 

+ 

+ 

+ 
+ 

++ 

+ 

+ 

24 
Stunden 

+ 
+ 

synthetisch 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 
+ 

++ 

+ 

+ 

24 
Stunden 

+ 
+ 

Die Zeichen - oder + stell en keine Wertung des jeweiligen Kontrollserums dar. 

6. ggf. methodenbezogene Sollwerte mit Streuungs-
bereich nach Richtlinie der Bundesarztekammer 

7. Verfallsdatum 
8. Menge und Art des Losungsmittels 
9. Haltbarkeitsdaten nach der Auflosung des Mate

rials 
10. Aufbewahrungshinweise 

1.15 Interferenzen 
Die Qualitat klinisch-chemischer Labordaten hangt 
von einer Vielzahl von verschiedenen Faktoren abo Ei
ner dieser Faktoren, die zu erniedrigten, falsch niedri
gen, oder zu erhohten, falsch erhohten, Werten fiihrt, 
ohne daB eine Erkrankung des Patienten vorliegt, ist 
die Interferenz durch Arzneimittel, ihren Metaboliten 
oder ihren Hilfsstoffen. Interferenzen werden aber 
auch durch Probenbestandteile verursacht, die nicht 
mit dem Analyt identisch sind. Sie wirken auf die Be
stimmung der Konzentration oder der katalytischen 
Aktivitat dieses Analyten und fiihren dadurch zu 
MeBfehlern. Interferenzen sind diejenigen Phanome
ne, bei denen ein unerwartetes Laborresultat nicht auf 
systematische oder zuflillige Laborfehler, Interaktio
nen oder Nebenwirkungen von Arzneimitteln oder 
durch reale Zustandsanderungen des Patienten, son
dern auf eine BeeinfluBung der analytischen Metho
de durch ein Arzneimittel oder eine andere nicht dem 
Analyt entsprechende Substanz zuriickzufiihren ist. 

Einflufigrofie 
EinfluBgroBen (Tab. 7.10) fiihren in vivo zu Verande
rungen der klinisch-chemischen MeBgroBe. Der Ein
fluB ist abhangig von der Spezifitat der Analysenme
thode und ist auf den jeweiligen Patienten bezogen. 
So kann die pharmakologische Wirkung eines Phar
makons auf einen bestimmten Analyten zu einer in vi
vo Arzneimittelinterferenz fiihren. 

Stoifaktoren 
Faktoren, die nach der Entnahme des Untersu
chungsmaterials vom Patienten das Ergebnis in vitro 
verandern, bezeichnet man als StOrfaktoren. Diese 
werden in zwei Gruppen eingeteilt: 

1. StOrfaktoren, die die Konzentration der zu messen
den MeBgroBe in vitro verandern, wie die Erho
hung der Kalium-Konzentration durch Hamolyse 
infolge eines Fehlers bei der Blutentnahme. 

2. StOrfaktoren, die von der zu messenden MeBgroBe 
verschieden sind. Storungen der Analytik durch 
Arzneimittel fiihren Z. B. zu einer in vitro Arznei
mittel-Interferenz. Durch entsprechende Verbesse
rung der Analytik kann diese StOrung beseitigt 
werden. 
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Tabelle 7.10 Einflul3grol3en 

permanente 
Einflul3groBen { Geschlecht 

Rasse 

Alter 
Gewicht 
Lebensgewohnheiten 
Sozialer Status 

langfristige 
EinfluBgroBen 

Klima 

Defekte 

Individual· 
faktoren 

Krankheiten 
Arzneimittel 

kurzfristige 
Einflul3groBen Biologische Oszillation 

1 
Korperliche Belastung beeinfluBbar. 

veranderlich Alimentation 

Entnahmebedingungen ( 

120 

C 
110 

0> 
c 

" 100 "0 
C 

~ 
"0 
Q) 90 
~ 

80 

o 20 40 

StreB 

Tageszeit 
Lage 
Stauung 
Hamolyse 

60 80 100 120 140 160 180 

Abweichung vom 
Ausgangswert 

+1 0 % 

0 % 

-10 % 

Bilirubin (Jlmolol- ' ) 

Abb. 7.9 lnterferogramm. Beispiel einer Interferenz durch Bilirubin bei einer Creatinin-Methode 

InterJerenzen durch Chromogene 
Verschiedene Erkrankungen fOhren zu einer erhoh
ten Ausschiittung von sogenannten Chromogenen 
(Bilirubin, Hamoglobin, Lipamie und Triibungen in 
die Blutbahn). Durch falsche Handhabung kann auch 
in der praanalytischen Phase in der Probe eine Hamo
lyse erfolgen. Das hat zur Folge, daf3 eine grof3e An
zahl der im medizinischen Laboratorium durchge
fiihrten Analysen dUTCh dieses Chromogen gestort 
werden kann. Chromogene konnen bereits dUTCh Be
trachtung der Probe vom Anwender prima vista er
kannt werden. Eine quantitative Aussage ist jedoch 
auf diese Art und Weise nicht moglich. Durch Farb
stoffiiberlagerungen kann das menschliche Auge eine 
Differenzierung nicht mehr durchfOhren. Allenfalls 
kann man von einer ausgepragten oder weniger aus
gepragten Farbung sprechen, welche je nach Ausmaf3 
bisher als +, + + oder + + + angegeben wurde. 
Erst in den letzten Jahren wurden Anstrengungen un-

temommen, das AusmaB der Storung durch Chromo
gene naher zu quantifizieren. Mit Hilfe von Interfero
grammen (Abb. 7.9) wurde erstmals eine ausfOhrliche 
Beschreibung von Interferenzen dUTCh Serum- bzw. 
Plasmachromogenen bei verschiedenen Analysenme
thoden und -verfahren gegeben. Der Nachteil der In
terferogramme liegt in der Art der Detektion des 
Chromogens, da jede Probe vom Anwender betrach
tet und bewertet werden muf3. 

Lipiimie 
Eine Serum probe erscheint lipamisch, wenn die Kon
zentration an Triglyceriden und Lipoproteinen er
hoht is!. Der Normalbereich bzw. das Referenzinter
vall fOr Triglyceride wird mit bis zu 1,71 mmol·l- \ 
bzw. 150 mg· dl-l, angegeben. Bei einer Fettstoff
wechselstorung kann es aber zu einem Anstieg der Li
poproteine um ein Vielfaches dieses Wertes kommen. 
Der Untersucher kann die Probe durch deren Trii-
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bung bzw. milchige Farbe erkennen. Bei photome
trisch-analytischen Methoden, bei denen das Serum 
in der Reaktionsmischung vorliegt, kann durch die 
Triibung der Lipamie ein enormer Anstieg des photo
metrischen Signals beobachtet werden. Abhangig von 
der Methode, konnen erhohte Werte gem essen wer
den, z. B. bei Protein-Bestimmung. Eine mogliche 
Korrektur ist durch die Beriicksichtigung eines Pro
benleerwertes moglich. Das Ausschiitteln mit frigen
haltigen Losungsmitteln oder einem enzymatischen 
Abbau der Lipide vor der photometrischen Messung, 
ist ein Weg zur Verminderung des Lipamie-Effektes. 
Bei der flammenphotometrischen Messung wird 
durch die Verdiinnung der Probe ein Volumenver-

Tabelle 7.11 Ursachen einer artefiziellen Hamolyse 

- intravasale Hamolyse durch Stauung, zu starkes Aspirieren, 
Mischen oder Ausspritzen des Blutes 

- Kontamination durch Detergentien, Wasser, falsche 
Zusatze oder Infusionsliisungen 

- zu langes Stehenlassen des Blutes 
- zu starkes Abkiihlen oder Erwarmen des Blutes 
- zu starkes Zentrifugieren 
- keine ausreichende Trennung von Plasma bzw. Serum vom 

Blutsediment nach der Zentrifugation 
- Kapillarblutentnahme 
- starke mechanische Belastung beim Transport des Blutes 

Tabelle 7.12 Ma13nahmen zur Vermeidung der Hamolyse 

- Verwendung von Einmalartikeln zur Entnahme des Blutes 
- Vermeidung von Aspiration und Druck wahrend der 

Entnahme bzw. Umfiillprozedur 
- Verwendung von Plasma stat! Serum 
- Abtrennung der Blutzellen innerhalb einer Stunde nach 

Abnahme 
- Vermeidung von Blutversand 
- Vermeidung von Gefrieren und Oberwarmung von Blut 
- Verwendung von Serum- bzw. Plasma-Filtern zur 

Trennung von Oberstand und Sediment nach der 
Zentrifugation 

drangungseffekt beobachtet, der besonders beim Na
trium zu einer deutlichen Erniedrigung des Me13wer
tes fiihrt. 

Hamolyse 
Die Hamolyse ist eine der Hauptursachen fiir unplau
sible Laborbefunde. Schon die Vielzahl der Moglich
keiten, die eine Hamolyse verursachen konnen, zei
gen den Stell en wert dieser Interferenz an (Tab. 7.11 
und 7.12). Bei einer erhohten Konzentration von Ha
moglobin im Serum oder Plasma kommt es zu einer 
rotlichen Verfarbung des Probenmaterials. Das 
menschliche Auge kann die Hamolyse erst bei einer 
Hamoglobin-Konzentration von > 0,5 g .1-1 wahr
nehmen. Bei gleichzeitigem Vorliegen von erhohten 
Bilirubin-Konzentrationen, also einem ikterischen 
Serum, kann dieser Wert urn etwa den Faktor 2 bis 3 
hoher liegen, bevor ein menschliches Auge die Hamo
lyse erkennt. Zu einer intra vasal en Hamolyse kann es 
aufgrund einer Erkrankung des Patienten kommen. 
Fehler bei der Probennahme, beim Transport oder bei 
der Bearbeitung der Blutprobe im Labor, fiihren zu ei
ner artefiziellen Hamolyse (Tab. 7.11). Durch Hamo
lyse werden aus den Erythrozyten Inhaltsstoffe frei
gesetzt, die zu einer veranderten Zusammensetzung 
des Serums oder Plasmas fiihren (Tab. 7.13). Auch der 
Zellmetabolismus kann Umsetzungen im Serum 
(Plasma) bewirken, welches eben falls zu einer starken 
Beeintrachtigung der Me13gro13en fiihren kann. 

Ikterus 
A1s Ikterus, einer Lebererkrankung, wird der Zustand 
bezeichnet, bei dem Gallenfarbstoffe aus dem Blut in 
das Korpergewebe dringen. Es kommt hierbei zu ei
ner gelblichen Verfarbung der Haut und der Schleim
haute. 1m Serum konnen erhohte Bilirubin-Kon
zentrationen gem essen werden. Spricht man bei 
Bilirubinwerten > 2 mg· dl-1 bzw. > 35Ilmol.I-1 
von einem hyperbilirubinamischen Serum, so 
kann bei Konzentrationen > 5,8 mg· dl- 1 bzw. 

Tabelle 7.13 Konzentrationsgradienten einiger wichtiger klinisch-chemischer Analyte zwischen Plasma und Erylhrozyten 

Analyt 

Lactatdehydrogenase, U II 
Saure Phosphatase, U II 
Aspartataminotransferase, U/I 
Kalium, mmolll 
Alaninaminotranferase, U/I 
Magnesium, mmol/l 
Creatinin, limol/l 
Glucose, mmol/l 
Harnstoff, mmol/l 
Phosphat, anorg., mmolll 
Bicarbonat, mmolll 
Cholesterol, mmolll 
Harnsaure, limolll 
Chlorid, mmolll 
Natrium, mmolll 
Calcium, mmolll 

Konzentration bzw. Aktivitat 

im 
Plasma 

165 
8 
9 
4,4 
7 
2,2 
97 
5,0 
6,5 
1,03 
26 
5,0 
274 
104 
140 
2,50 

in 
Erythrozyten 

26400 
536 
360 
100,0 
47 
5,5 
159 
4,1 
5,2 
0,81 
19 
3,6 
149 
52 
16 
0,25 

Verhaltnis 
Erythrozytenl 
Plasma 

160,0 
67,0 
40,0 
22,7 
6,7 
2,4 
1,6 
0,8 
0,8 
0,8 
0,7 
0,7 
0,5 
0,5 
0,1 
0,1 



> 100 Ilmol.l-l von ikterischen Proben gesprochen 
werden, da erst diese Konzentration zu einem sichtba
ren Ikterus fUhren. Die erhahte Bilirubin-Konzentra
tion kann das photometrische Signal erhahen oder 
selbst in die chemische Reaktion eines Nachweisver
fahrens eingreifen und so das Signal der gesuchten 
MeBgraBe beeintrachtigen. 

Inteiferenz durch Arzneimittel 
StOrungen von analytischen Verfahren durch in vitro 
Arzneimittel-Interferenzen sind heute relativ selten, 
wenn spezifische Verfahren eingesetzt werden. In vi
vo Arzneimittel-Interferenzen sind sehr haufig und 
durch die Hille an vorliegenden Publikationen und 
Daten nicht mehr iiberschaubar. Ihre Verallgemeine
rung ist nicht unproblematisch, da oft nur Einzelbe
obachtungen publiziert worden sind. Ihre klinische 
Relevanz kann nicht ohne die Priifung der Besonder
heiten jedes einzelnen Falles und der klinischen Dia
gnose pauschaliert werden. 
In den !etzten lahren wurden wiederholt Anstrengun
gen untemommen, die Analytik zu vereinfachen (---+ 
Prasenzdiagnostik, 1.18), teilweise unter Verwendung 
von obsoleten Methoden. Bei diesen Verfahren ist auf 
magliche Interferenzen besonders zu achten, da sehr 
oft nicht geniigende Unteriagen iiber Interferenzstu
dien voriiegen. 
An dieser Stelle sind nicht aile maglichen Interferen
zen abhandelbar, deshalb wurde eine Kurziibersicht 
in Form einerTabelle erstellt. Die Tabelle 7.14 nimmt 
keinen Bezug zu einer bestimmten Methode. Aus die
sem Grund hat die Tabelle auch keine Allgemeingiil
tigkeit. In den Methodenbeschreibungen (---+ 2) steht 
fUr jede Methode ein entsprechender Hinweis auf ei
ne klinisch relevante Interferenz. Fiir ein weiterge
hen des Studium sind im Literaturverzeichnis entspre
chende Publikationen erwahnt. 

Okobiologische Einflusse 
Die nachfolgend aufge1isteten GraBen fUhren zu ei
ner Veranderung des Analysenresultates in bezug auf 
das Referenzintervall. Ihre Kenntnis ist bei der Be
fundinterpretation teilweise von groBer Bedeutung. 
Bedingt durch die genetische Konstellation und der 

Tabelle 7.14 Ubersicht einiger wichtiger (klinisch relevanter) 
Arzneimittel-lnterferenzen. 

Arzneimittel 

Ampicillin 
Ascorbinsaure 

Calciumdobesilat 
Methyldopa 
Oxyphenbutazon 
Paracetamol 
D-Penicillamin 
Procainamid 

Interferenz bei der Bestimmung von 
(Richtung) 

Cholesterol (!), Harnsaure (f) 
Glucose <D, Harnsaure (D, 
Harnstoff(!) 
Creatinin(!) 
HarnsiiureW 
GlucoseW 
GlucoseW 
Cholesterol en 
Kalium <tl 

! = fiihrt zu einer Erniedrigung 
t = fiihrt zu einer Erh6hung 

Aligemeiner Teil 451 

vielfaltigen exogenen Einfliisse miissen diese GraBen 
beachtet werden. 

1. Geschlecht 
2. Alter 
3. Karpergewicht 
4. Emahrungsgewohnheiten 
5. aktuelle Nahrungsaufnahme 
6. Biorhythmen 
7. biochemische Individualitat 
8. geographische Besonderheiten (Rasse) 

1.16 Schnellteste 
Nach einer Definition von Kutter sind Schnell teste 
Laboruntersuchungen, die mit Hilfe von vorgefertig
ten Reagenzien in kiirzester Zeit auf extrem einfache 
Weise qualitative, groborientierte, halbquantitative 
oder quantitative Ergebnisse liefem. Es muB an dieser 
Stelle der Begriff halbquantitativ eliminiert werden. 
Entweder ist ein Test quantitativ oder qualitativ, ein 
Mixtum aus beiden gibt es nicht. Als Schnell test wird 
sowohl ein Teststreifen, der etwa einen Glucosewert 
(Blutzucker) nach 1 Minute durch Vergleich mit einer 
Farbskala abschatzen laBt, als auch ein ahnlicher 
Streifen, der in einem geeigneten MeBgerat ausgewer
tet wird, bezeichnet. Diese Verfahren kannen am 
Krankenbett durchgefiihrt werden. Aber auch aus 
graBeren Laboratorien ist der Teststreifen fUr die 
Urinanalytik nicht mehr wegzudenken. 
Da die Schnelltests sehr vereinfacht sind, sollten an 
den Anwender keine graBeren technischen Erfahrun
gen gestellt werden. Somit sind diese Schnell tests in 
Bereiche vorgedrungen, die nicht mehr der Qualitats
kontrolle des Lab~~atoriums unterliegen. Die Tests 
werden heute von Arzten, Apothekem, Pflegeperso
nal, paramedizinischen Hilfskraften oder sogar Yom 
Patienten se1bst durchgefUhrt. Es muB darauf hinge
wiesen werden, daB die Handhabung eines noch so 
einfachen Tests eine exakte Einarbeitung und die 
standige Nachschulung bedarf. Wie schnell kann sich 
ein Fehler einschleichen, der zu fatal en Folgen fiihren 
kann. Dies mag ein Grund fUr die EinfUhrung von 
MeBgeraten gewesen sein, ist doch das visuelle 
Farbempfinden jedes Anwenders unterschiedlich 
(---+ Analytik mit tragergebundenen Reagenzien, 
1.17). 

1.17 Teststreifen 
Die Teststreifen gestatten durch ihre einfache Hand
habung eine schnelle und iiberwiegend zuveriassige 
Aussage iiber pathologische Veranderungen im Urin 
oder in einzelnen Fallen auch im Blut. Ihre Bedeu
tung, klammert man die Analytik mit tragergebunde
nen Reagenzien aus, liegt iiberwiegend im Bereich der 
Vorfelddiagnostik. Die Teststreifen werden deshalb 
auch fUr die Vorsorgeuntersuchungen eingesetzt. 
Auf die Teststreifen flir die Analytik von Blut soli an 
dieser Stelle nicht weiter eingegangen werden, hierzu 
wird auf die Kapitell.17 Analytik mit tragergebunde
nen Reagenzien und 1.18 Prasenzdiagnostik verwie
sen. 
Fallt bei der Untersuchung des Urins das Ergebnis 
positiv aus, so wird in den meisten Fallen eine detail-
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Iierte quantitative klinisch-chemische Untersuchung 
angeschloBen, urn eine Abklarung der Diagnose zu 
bekommen. Heute werden Teststreifen fUr die Urin
analytik angeboten, die bis zu zehn verschiedene 
MeJ3groJ3en gleichzeitig erfassen konnen. Sie beste
hen aus einem Kunststofftrager, der auf dem Papier 
aufgeklebt ist, das zuvor mit einem Reagenz getrankt 
und anschlieBend getrocknet wurde. Durch eine Ny
lonnetzabdeckung kann ein Abrieb, Beriihrung oder 
Verunreinigung des Streifens bzw. des Testpapiers 
verhindert werden. AuJ3erdem bewirkt das Netz eine 
gleichmaJ3ige Verteilung des Urins auf dem Testpa
pier. Fiir die Reaktionen bzw. die Reagenzien wurden 
soIche ausgewahlt, die auch in der konventionellen 
klinisch-chemischen Analytik ihren Einsatz finden 
oder fanden. Die mit dem Teststreifen erzielten Resul
tate werden als qualitativ angesehen, wobei ggf. eine 
Abstufung erfolgt, etwa Angabe der Farbtiefe oder 
durch Verwendung der Zeichen 0, +, + + oder 
+++. 

Empfindlichkeit und Spezijitiit 
von Teststreifen 
Bei der quantitiven Untersuchung konnen die bei ei
ner Methode erzielten Resultate durch Angabe der 
Prazision und Richtigkeit deren Zuverlassigkeit be
schreiben. Bei dem Einsatz der Teststreifen in der 
Urinanalytik stehen jedoch die Empfindlichkeit und 
die Spezifitat im Vordergrund, da die Ergebnisse qua
Iitativ sind. Durch die Anwendung von Enzymen und 
neueren Testprinzipien konnten weitgehend spezifi
sche Nachweise von pathologischen Bestandteilen er
moglicht werden. Die Empfindlichkeit eines Test
streifens ist als optimal anzusehen, wenn seine 
Nachweisgrenze bei der pathologischen Grenzkon
zentration ansetzt, ohne im nennenswerten AusmaB 
falschlich positive Befunde zu liefem. Ein wichtiges 
Bewertungmerkmal des Urinteststreifens ist deshalb 
die praktische Nachweisgrenze. Sie wird definiert als 
die Konzentration des gesuchten Stoffes, bei der der 
Test in 90 von 100 verschiedenen Proben positive Re
suItate Iiefert. Die Abbildung 7.10 verdeutIicht diese 
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I 
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I Nachweisgrenze 

0 
/ 

Konzentration des gesuchten Stoffes 

Abb.7.10 Darstellung der praktischen Nachweisgrenze von 
Teststreifen 

Definition. Die maximale Nachweisgrenze ist jene 
Konzentration, bei der 10 % aller Resultate positiv 
ausfallen. 1m Normalfall ist das Testfeld des Streifens 
so ausgelegt, daJ3 bereits geringfiigige pathologische 
Veranderungen im Urin durch einen deutlichen Farb
wechsel angezeigt werden (--+ Qualitative Untersu
chung,4). 

1.18 Analytik mit tragergebundenen 
Reagenzien 

Zielsetzung und Einsatzgebiet der 
Analytik mit triigergebundenen Reagenzien 
Ohne groJ3e Aufwendung sollen einige klinisch-che
mische MeJ3groBen mit einer sehr komplizierten 
Technik, jedoch mit relativ einfacher DurchfUhrung, 
von ungeschultem Personal gemessen werden kon
nen. Wenn moglich sollte das sogar in Gegenwart 
des Patienten geschehen. Von der Industrie wurden 
die produzierten Gerate fiir den Einsatz im kleinen 
Labor des niedergelassenen Arztes entwickelt. Auf 
dieser Basis konnte aber, wie in der Zwischenzeit ge
zeigt wurde, keine absolut fehlerfrei arbeitende An
alytik entwickelt werden (--+ Prasenzdiagnostik, 
1.18). 

Historischer Hintergrund 
Die erste Anwendung von Teststreifen bzw. -papier 
erfolgte bereits im Jahre 23 durch Plinius den JUnge
ren, der Papyrusstiicke in Gallapfelextrakte tauchte 
und diese dann trocknete. Mit diesem ersten Teststrei
fen konnte der Nachweis von Eisen neben Kupfer in 
wasseriger Losung gefUhrt werden. Ausgehend von 
den Teststreifen, die fUr die Urinanalytik eingesetzt 
werden, sollte gleiches auch fUr die B1utanalyse mog
Iich sein. Vor etwa 20 Jahren wurden Teststreifen zur 
Bestimmung der Glucose-Konzentration dem Diabe
tiker in die Hand gegeben. Hiermit konnte jeder Pa
tient seinen "eigenen Glucosewert" ermitteln und so
mit seine Menge an Insulin selbst festIegen. Da aber 
der Teststreifen prima vista abgelesen werden muBte 
und jeder Untersucher ein individuell unterschiedli
ches Farbempfinden hat, kam es zu Fehlergebnissen 
und deshalb auch zu einer falschen Dosierung der 
Medikation. Dies war der Grund zur EinfUhrung der 
Reflektometrie, urn das Ablesen des Teststreifens 
nicht vom Menschen, sondem von einem Gerat aus
fUhren zu lassen. 

Theorie der Reflektometrie bzw. 
Reflexionsspektroskopie 
Fiir die heutige modeme Diagnostik werden Reflek
tometer zur Auswertung der Farbreaktionen, die in 
den tragergebundenen Reagenzien ablaufen, einge
setzt. Der Begriff Reflexion stammt aus dem Lateini
schen und bedeutet: "das Zuriickbeugen". LaBt man 
Licht auf eine gefarbte Flache (Reaktionszone des 
Teststreifens) strahlen, dann konnen die Lichtstrah
len von dort zuriickgeworfen, reflektiert, werden. Bei 
Oberfiachen, die glatt sind wie Spiegel, wird das Licht 
in dem gleichen Winkel, wie es eingestrahlt worden 



ist, reflektiert. In diesem Fall spricht man von der re
gularen bzw. spiegelnden Reflexion. Beide Arten der 
Reflexion sind in der Abb. 7.11 dargestellt. Bei den 
Teststreifen ist die Oberflache sehr rauh, die hieraus 
resultierende Reflexion wird als diffus bezeichnet. 
Anstelle von diffuser Reflexion kann hier auch von 
Remission gesprochen werden. 
Die mathematischen-physikalischen Grundlagen zur 
Berechnung der diffusen Reflexion sind bis heute 
nicht exakt darstellbar. Es gibt jedoch zwei Ansatze 
zur mathematischen Beschreibung. Fiir die Systeme, 
die im Aufstrahlverfahren (Abb. 7.12) arbeiten z. B. 
Reflotron und Seralyzer liegt die Kubelka-Munk
Funktion zugrunde. 

a Regulare Reflexion 

b DiHuse Reflexion 

Abb. 7.11 Darstellung der Reflexion, a. Reguliire Reflexion, 
b. diffuse Reflexion 
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K (1 - Rdiff)2 

S 2'Rdiff 

K = Absorptionskoeflizient, S = Streukoeflizient, R liff = 

gemessene Reflexionsdifferenz (Differenz zwischen Testfeld 
und Referenzstrahl) 

1m praktischen Gebrauch wird diese Formel jedoch 
nach der Konzentration aufgelost 

c = -§.+~'R +~'R-I 
e 2'e 00 2'e 00 

[; = Extinktionskoeflizient 

Man erkennt, daB es sich hierbei im wesentlichen urn 
eine mathematische Beschreibung einer Hyperbel 
handelt, wobei das 1. Glied der Gleichung eine Kon
stante darstellt, das 2. Glied eine Gerade und das 
3. Glied eine Hyperbel. Die Gerateherstellersetzenje
doch noch ein Korrekturglied ein, urn mittels eines 
iterativ mit Hilfe eines Computers ermittelten Aus
drucks den Vergleich zu anderen Technologien (z. B. 
Photometrie) zu bekommen. 
Fiir die komplexere Mehrschichtenfilmtechnologie 
(Ektachem), bei der neb en der Reflexion auch Ab
sorptionseffekte auftreten, muB die Funktion von 
Williams und Clapper herangezogen werden. Au13er
dem unterscheidet sich dieses Verfahren in der Fiih
rung des Lichtstrahles (Abb. 7.13), der von unten auf 
den gebildeten Farbstoff gesendet wird, und somit 
Farbstoffinterferenzen der Probe nicht unterliegt. 
Dieses Verfahren wird deshalb auch als Unterstrahl
verfahren bezeichnet. 

0,422 
DT = -0,194+0,469·DR+----'-----

1 + 1,179 exp (3,379' DR) 

DT = Transmissionsdichte der Schichten, DR = Reflexions· 
dichte 

Aufbeide mathematische Ableitungen wird hier nicht 
weiter eingegangen, da in beiden Fallen mit zusatzli
chen Korrekturen gearbeitet wird, die bisher nicht mit 
Hilfe von Formeln beschrieben wurden. 
Einzelheiten zu den einzelnen Geratesystemen sind 

aufgestrahltes Licht reflektiertes Licht 

Abb.7.12 Aufstrahlverfahren 

Probenabgabeseite 

Cellulose· 
Matrix 

Kunststofftriiger 

unterSChiedliche 
Cellulose-Fasern, 
die Licht streuen 
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Verteilerschich! 

Reagenzschichl 

Tagerschichl 

Reflexion EinSlrahlung 

Abb.7.13 Unterstrahlverfahren 

im Kapitel Prasenzdiagnostik beschrieben. (-- 1.19). 
Dort wird auch auf allgemeine Probleme dieser Tech
nologie eingegangen. 

1.19 Priisenzdiagnostik 
In den letzten Jahren hat ein neues Wort Einzug in 

den Bereich des niedergelassenen Arztes gehalten. 
Prasenzdiagnostik heif3t das neue Schlagwort. Man 
versteht darunter eine gewisse Nahe des Labors zum 
Patienten ; gemeint ist primar das kleine Labor des 
niedergelassenen Arztes. Thomas definiert die Pra
senzdiagnostik als: "Erbringung von Laborbefunde.n 
in einer dem Krankheitszustand des Patienten ange
messenen Zeit unter wirtschaftlichen Bedingungen". 
Nachdem vermehrt Laborgemeinschaften gegriindet 
worden waren, wurde das kleine Labor des niederge
lassenen Arztes vernachlassigt. Ebenso war die Quali
tat der hier erstellten Laborbefunde oft fraglich, was 
an der mangelnden Ausbildung der Arzthelferin im 
Bereich der Laboratoriumsmedizin lag. Durch Ein
fUhrung von Ringversuchen mit externen Qualitats
kontrollen wurde versucht, die Qualitat des kleinen 
Labores besserin den Griffzu bekommen. Dieses hat
te zur Folge, daf3 sich die niedergelassenen Arzte zu
sammenschlossen und Laborgemeinschaften griinde
ten. Nur sehr wenige dieser Laborgemeinschaften 
standen unter der Leitung eines erfahrenen Laborme
diziners, eines Biochemikers oder eines anderen Na
turwissenschaftlers. 
Lediglich die Entnahme der Proben erfolgt noch beim 
niedergelassenen Arzt. Ein spezieller Transportdienst 
holt die Probe ab und liefert sie ins Labor. Am nach
sten Tag konnen die Resultate zugestellt werden. Bei 
Beschreiten des Postweges kann sich der Zeitraum bis 
zur Ubermittlung des Befundes enorm verlangern. 
Das aber bedeutet einen erheblichen Zeitverlust fur 
die friihzeitige Diagnosestellung. Der Patient muf3 ta
gelang auf seinen Befund warten oder muf3 zu einer 
zweiten Probennahme in die Praxis bestellt werden. 
Die Effizienz der arztlichen Leistung kann durch die
se Situation gemindert werden. Genau in diese Lucke 
soli die Prasenzdiagnostik greifen und den Zeitverlust 
verringern. Der Laborwert ist in Gegenwart des Pa
tienten bestimmbar. Wichtige therapeutische Maf3-
nahmen konnen sofort eingeleitet werden. 
Doch die Systeme haben Grenzen, da den oft unbe
fangenen Anwender, infolge seiner Unkenntnis von 

Problemen in der Analytik, unrichtige Informationen 
zu falschen Befunden und Diagnosen verleiten. Es 
soli auf die Bedingungen der Prasenzdiagnostik im 
Labor des niedergelassenen Arztes mit ihren Fehler
quelJen eingegangen werden. Zu diesem Zweck er
folgt eine Beschreibung der einzelnen Systeme: 

1.20 Ektachem DT-60 
Fiir das Ektachem-System von Kodak wurden soge
nannte Vielschichtenfilmelemente in Analogie zur 
Farbfilmtechnologie, wie es bei der Sofortbildkamera 
bekannt ist, entwickelt. Ein als Slide bezeichneter 
Reagenztrager besteht aus mindestens drei verschie
denen Filmschichten, die unterschiedliche Funktio
nen erfUllen. Die oberste Schicht wird als Verteiler
schicht bezeichnet, da hier das aufgetragene 
Proben material durch die Kapillarwirkung des Films 
gleichmaf3ig auf die Filmflache verteilt wird. In diese 
erste Schicht konnen auch Substanzen eingebracht 
werden, die die st6renden Stoffe aus dem Probenma
terial zerstoren konnen. Gleichzeitig dient diese 
Schicht als Reflektor, da sie Titandioxid enthalten 
kann. Nachdem sich die Probe gleichmaf3ig verteilt 
hat, diffundiert sie in die zweite Schicht, in der sich 
das Reagenz befindet. Diese Schicht besteht bei den 
meisten Slides aus Gelatine- oder AgarosegeJ. In der 
Reagenzienschicht kann nun die chemische Reaktion 
ablaufen, damit sich der gewiinschte Farbstoffbildet. 
Die dritte und unterste Schicht is! die eigentliche Tra
gerschicht. Sie besteht aus einer durchsichtigen 
Kunststoff-Folie. Bei der anschlief3enden reflektome
trischen Messung wird das Slide von unten mit Licht 
angestrahlt. Die Lichtstrahlen durchwandern die ein
zelnen Schichten bis zur Verteilerschicht, von der sie 
zuriickreflektiert werden. Die physikalisch-mathema
tische Beschreibung dieses Vorgangs ist sehr kom
plex, da hier sowohl Absorptions- als auch Reflek
tionseffekte verschiedener Art auftreten. Neben den 
erwahnten Slides fiir die reflektometrische Auswer
tung, stehen auch Slides fUr die potentiometrische Be
stimmung der Elektrolyte zur Verfiigung. Der Aufbau 
dieser Slides ahnelt dem von ionenselektiven Elektro
den (ISE). Mit diesen Tragern konnen Natrium, Ka
lium, Chlorid und Kohlendioxid bestimmt werden. 
Entsprechend dem Geratekonzept sind diese Slides 
nur fUr den einmaligen Gebrauch bestimmt. Zur Mes
sung stehen drei unterschiedliche Gerate zur VerfU-



Abb.7.14 Ektachem·System 

gung, die jedoch iiber das Hauptgerat gesteuert wer· 
den. Das Ektachem DT-60-System ist in der Lage bis 
zu 110 Bestimmungen in der Stunde durchzufUhren, 
davon sind 70 reflektometrische Substrat-, 15 poten
tiometrische Elektrolyt- und 24 reflektometrische En
zymbestimmungen. Fiir die Kalibration des Systems 
stehen drei bzw. vier verschiedene Kalibratoren zur 
Verfiigung. Eine Kalibration muf3 aile drei Monate 
und bei jedem Chargenwechsel durchgefUhrt werden 
(Abb.7.14). 

1.21 Reflotron 
Das Reflotron-System wird von der Firma Boehrin
ger Mannheim hergestellt und vertrieben. Das System 
besteht aus dem Reflektometer, den Teststreifen und 
einer 32 III Pipette. Fiir jeden Analyten steht ein spe
zieller Teststreifen zur Verfiigung. Der prinzipielle 
Aufbau der Teststreifen ist bei allen Methoden, bis 
auf den zur Bestimmung von Hamoglobin, identisch. 
Mittels der Pipette kann das Probenmaterial auf den 
Teststreifen gebracht und sofort in das Reflektometer 
eingeschoben werden. Uber einen Lesekopf ist die auf 
der Riickseite des Teststreifens gespeicherte Informa
tion ablesbar. Der Magnetcode enthalt aile fiir die Be
stimmung notwendigen Daten, die Wellenlange, die 
Inkubationszeit etc. Das Schutznetz des Teststreifens 
verhindert beim Auftragen des Blutes das Verkleben 
durch grobe korpuskulare Blutbestandteile wie Ge
rinnse!. Unter dem Schutznetz befindet sich die Sepa
rationsschicht aus einer Glasfasermatrix, in der das 
Plasma von den iibrigen Blutbestandteilen wie Ery
throzyten, Leukozyten etc. abgetrennt wird. Unter 
dieser Trennschicht kann bereits eine erste Reagenz
schicht angeordnet sein, die entweder Storsubstanzen 

Tragerfolie 
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Abb. 7.15 Reflotron·System 

(z. B. die Ascorbatoxidase zur ZerstOrung der 
Ascorbinsaure) entfemt oder Aktivierungsaufgaben 
iibemimmt. Das separierte Plasma diffundiert nun in 
das Transportvlies, urn unter die Reagenzschichten 
gebracht zu werden. Die Reagenzschichten enthalten 
aile fUr die Reaktion benotigten Komponenten. Die 
Reaktion wird gestartet, indem die Reagenzfolien 
durch die Ulbrichtsche Kugel in das Plasmareservoir 
gedriickt werden. Nachdem sich der Farbstoff gebil
det hat, erfolgt die reflektometrische Messung und an
schlief3end die Berechnung. Das Ergebnis erscheint 
auf einem Anzeigefeld oder kann zusatzlich an einem 
Drucker ausgegeben werden. Eine Kalibration ist bei 
diesem System nicht moglich, da aile hierfUr benotig
ten Schritte yom Hersteller iibemommen werden. Die 
Aufbewahrung der Teststreifen kann bei Raumtem
peratur erfolgen (Abb. 7.15). 

1.22 Seralyzer 
Das Seralyzer-System von Ames/ Miles-Bayer ist ei
nes der ersten Gerate, das mit tragergebundenen Rea
genzien arbeitet. Es besteht aus den Einzelkomponen
ten: Reflektometer, Teststreifen, Pipettiereinheit und 
den Testmodulen fiir die verschiedenen Analyten. 
Mittels einer 30 III Pipette wird die verdiinnte, bei eini
gen Methoden auch unverdiinnte Probe auf das Test
feld des Streifens gegeben. Das Testfeld des Streifens 
besteht aus einer mit Reagenz impragnierten Zellulo
seschicht (Abb. 7.16). Die einzelnen Reagenzien sind 
in verschiedenen Kompartimenten auf die Zellulose 
aufgebracht, damit sie sich im getrockneten Zustand 
nicht gegenseitig beeinflussen oder miteinander rea
gieren konnen. Unmittelbar nach der Probenappli
zierung muf3 der Teststreifen auf einem Transport
schlitten in das Gerat eingeschoben werden. Die 
reflektometrische Mef3ung erfolgt in genau definier
ten Zeitabstanden. Die Steuerung und die Auswer
tung wird iiber das sogenannte Testmodul vorgenom
men. Fiir jede Methode muf3 ein anderes Testmodul 
in das Reflektometer eingeschoben werden. Das Test
modul beinhaltet das Filter fiir die Selektion der Wel
len lange und einen Mikrochip fUr die Steuerung der 
Messung wie Zeitintervalle, Anzahl der Mef3punkte 
sowie die Speicherung der Kalibrationsdaten. Das 
System muf3 yom Anwender kalibriert werden, hierzu 
stehen zwei Kalibratoren zur Verfiigung. Mit diesen 
Fliissigkeiten, Matrix wie einem Kontrollserum, muf3 
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Cellulose-Matrix (Testzone) 
auf Kunststoffstreifen 

Cellulose-Fasern. die mit trockenen 
Reagenzien impragniert sind 

Einzelne Cellulose-Fasern mit 
verschiedenen Reagenzschichten 

Abb.7.16 Aufbau des Teststreifens fUr das Seralyzer-System 

das System aile 7 bzw. 30 Tage abhangig von der Me
thode kalibriert werden. Die Teststreifen sind iiber
wiegend bei Raumtemperatur lagerbar. 

1.23 Vision 
Das Vision-System von Abbott gehiirt nicht in die 
Gruppe der mit tragergebundenen Reagenzien arbei
tenden Analysengerate. Das Kernstiick dieses Analy
sators ist eine Einweg-Reagenzkassette in der sich 
zwei Iliissige, im unbenutzten Zustand raumlich von 
einander getrennte, Reagenzkomponenten befinden. 
Vom Anwender miissen lediglich 50 J.Ll antikoagulier
tes Blut in die Aufnahmeposition der Kassette gege
ben werden. Danach ist die Kassette in den Rotor des 
Analysengerates einzusetzen. Der Analysator verei
nigt in sich die Eigenschaften einer Laborzentrifuge 
zur Gewinnung von Plasma und die eines exakt tem
perierten Zentrifugalanalysators. Wahrend in dem ei
nen Teil der Kassette das Plasma gewonnen wird, 
kann das Reagenz aus seiner Verweilposition heraus
bewegt und gemischt werden. Durch Drehbewegung 
der labyrinthartig gekammerten Kassette wah rend 
der Rotation, mischen sich schliel3lich die a~gemesse
nen Volumina von Reagenz und Plasma. Uber eine 
Vordetektion der Plasma probe kann gepriift werden, 
ob das Probenmaterial durch Hamolyse, Lipamie 
oder hohe Bilirubin-Konzentrationen verandert sein 
kann. Bei entsprechenden Veranderungen wird dem 

Anwender kein Ergebnis ausgegeben, sondern ein 
Hinweis auf die veranderte Zusammensetzung der 
Probe. Nachdem Reagenz und Plasma vereint sind, 
findet die gewiinschte Reaktion statt. Der gebildete 
Farbstoff ist durch eine bichromatische Absorptions
photometrie auswertbar. 
1m Gerat kiinnen bis zu zehn verschiedene Kassetten 
eingelegt und simultan bearbeitet werden; somit sind 
entweder kleine Serien oder aber auch Profile von 
Analyten aus der gleichen Patientenprobe miiglich. 
Das Endresultat wird nach etwa 8 Minuten ausge
druckt. Eine Kalibration ist bei erster Inbetriebnahme 
des Gerates und beim Chargenwechsel der Kassette 
notwendig. Geeignete Kalibratoren sind vom Herstel
ler erhaltlich. Die Reagenzpackungen fiir das Vision
System miissen im Kiihlschrank aufbewahrt werden. 

1.24 Probleme bei der Durchfiihrung 
der Analyse mit Systemen 
der Priisenzdiagnostik 

Probevolumen 
Das Probevolumen spielt in der konventionellen Ana
Iytik eine bedeutende Rolle. Werden bei der Dosie
rung von Reagenz oder Probe Fehler begangen, dann 
verandern diese unmittelbar das erhaltene Endresul
tat. So kann ein Fehler in der Dosierung von 10 % eine 
Veranderung des Endergebnisses von ebenfalls 10% 
ausmachen. In der Analytik mit tragergebundenen 
Reagenzien kann aber dieser Fehler das Resultat urn 
bis zu 40 % variieren, etwa bei der Bestimmung der 
Glucose am Reflotron. Besser gegen dies en Fehler 
sind die anderen Systeme geschiitzt, wobei vom Vi
sion-System noch keine Publikationen zu diesem 
Thema vorliegen. Das Ektachem-System kann Fehler 
in der Probendosierung bis zu 40 % kompensieren. 
Fehler bei der Probendosierung entstehen bei falscher 
Handhabung oder durch eine ungeniigend gewartete 
Pipette. Aber auch das Probenmaterial selbst kann zu 
diesen Fehlern fiihren. So bekommt der Hamatokrit
wert eine grof3e Bedeutung bei den Systemen, die mit 
Blut arbeiten. Ein hoher Hamatokritwert fiihrt zu ei
ner verminderten Ausbeute von Plasma oder Serum. 
Aber auch bei Patienten mit Leukamie kann es zu Pr<r 
blemen kommen, da die grof3e Menge von Leukozy
ten z. B. das Trennvlies beim Reflotron-Teststreifen 
verstopfen kann. Dieser Fehler kann vom Anwender 
nicht mit dem Auge erkannt werden. 
Paraproteinamie fiihrt zu einer veranderten Flief3-
eigenschaft von Blut, Plasma und Serum. Dieses be
wirkt ebenfalls einen Einlluf3 auf die Durchfiihrung 
mit tragergebundenen Reagenzien; fiir das Vision-Sy
stem fehlen hier ebenfalls Erfahrungen. 

Probenmaterial 
Dort wo Blut eingesetzt wird, muf3 es antikoaguliert 
werden, da sonst die Gefahr der Gerinnung besteht. 
Nur beim Rellotron kann man auf das Antikoagulie
ren verzichten, wenn sehr ziigig pipettiert wird. Zu 
beachten ist, das nicht jedes Antikoagulansmittel 
geeignet ist, da es eventuell die chemische Nachweis-



reaktion stOren und somit das Ergebnis verfalschen 
kann. Ein weiteres Problem bei der Verwendung von 
Blut ist der fehlende Normalbereich bzw. Referenz
intervall fiir dieses Material. 

Chromogene im Probenmaterial 
Systeme, die Blut als Ausgangsmaterial fiir die Pipet
tierung einsetzen, miissen eine Detektionsmiiglich
keit fiir Chromogene haben. Als Chromogene im Pro
benmaterial sind Hiimoglobin (Hiimolyse), Bilirubin 
(Ikterus) und Triibungen (Lipiimie) bekannt. Bei der 
konventionellen Analytik kiinnen die Chromogene 
prima vista vom Anwender erkannt und das Ergebnis 
entsprechend kommentiert werden. 
Beim Vision-System, das Blut als Probenmaterial ver
wendet, existiert ein gut funktionierender Detektions
mechanismus. Wie experimentell gezeigt werden 
konnte, kiinnen durch Chromogene verfiilschte Ana
Iysenresultate nicht unerkannt bleiben. Das Reflotron 
hat keine Detektionsmiiglichkeiten, aus diesem 
Grund ist die Verwendung von Blut nicht unproble
matisch. 

Tabelle 7.15 Charakteristika der vorgestellten Systeme 

Geriit Ektachem 
DT-60 

Hersteller, Kodak 
bzw. Vertrieb 
in Deutschland 

Methodenspektrum groG 

Probenmaterial Serum, 
Plasma, 
Urin, 
Liquor 

Probevolumen, III 10 bis 11 
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Inteljerenzen durch Arzneimittel 
Nach ersten Untersuchungen und Bewertungen sind 
die triigergebundenen Reagenzien genauso viel oder 
wenig durch Arzneimittel-Interferenzen belastet wie 
die konventionelle Analytik. Lediglich beim Seraly
zer-System werden vermehrt Stiirungen durch Arz
neimittel beobachtet. FUr das Vision-System liegen zu 
wenig Daten vor, urn hier eine abschlie13ende Bewer
tung geben zu kiinnen. 

Kalibration 
Die Kalibration ist aus Sicht des Klinischen Chemi
kers ein gro13es Problem bei den Geriiten fiir die Pra
senzdiagnostik, da sie nur statistisch erfolgen kann. 
Der Anwender hat somit keine oder nur sehr einge
schriinkte Miiglichkeiten direkt in die Kalibration 
einzuwirken. Beim Reflotron entfiillt die Kalibration 
vollstiindig, da sie vom Hersteller Ubemommen wird, 
der die Daten auf der RUckseite des Teststreifens spei
chert. Die Art und der Hintergrund der Kalibration 
bleibt dem Anwender verborgen. 

Reflotron Seralyzer Vision 

Boehringer Ames/Miles Abbott 
Mannheim Bayer 

klein mittel mittel 

Blut, Serum, Serum, Blut, 
Plasma Plasma Plasma, 

Serum 

32 30 50 

Plasmagewinnung nein ja nein nein 
im System 

Detektionssystem nein nein nein ja 
zur Erkennung von 
Hiimolyse, Lipiimie 
oder Bilirubin 

Empfindlich gegen nein ja ja keine Angaben 
Dosierproblem 

Aufwand fUr aile 3 nicht aile 7 bis 3 
Kalibration Monate moglich 30 Tage Wochen 

lnformationen zu ja, aus- ja, aus- ja, aus- ja, sehr 
Arzneimittel- fiihrlich reichend reichend wenig 
Interferenzen 
vorhanden 

Interferenz- gering miiGig hoch zu wenig Daten 
anfalligkeit 
(Arzneimittel) 
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Tabelle7.16 Vor·und Nachteile der fiir die Prasenzdiagno
stik einsetzbaren Systeme 

Vorteil 
- optimale Verfiigbarkeit 

geringer Arbeitsplatzbedarf 
Reagenzien sofort gebrauchsfertig 
Reagenzienlagerung iiberwiegend unproblematisch 
(scheinbar) einfache Durchfiihrung 
Resultate innerhalb von Minuten verfiigbar 
kein Proben-, Material- oder Datentransport 
kleines Probevolumen 

Nachteil 
- geschlossenes System = vollstandige Abhangigkeit vom 

Hersteller 
- Kalibration nur mit Material vom Hersteller oder 

unmoglich 
- Primarstandard nicht als Kalibrator einsetzbar 
- Konzentrations-Signal-Beziehung ist statistisch ermittelt 
- wahrscheinlich hOhere Interferenzanfalligkeit 
- MatrixeinOiisse haufiger 
- exteme Qualitatskontrolle nur beschrankt moglich 
- "Black-box", Prinzip lallt moglicherweise systematische 

Fehler unerkannt bleiben 
- teilweise kleines Methodenspektrum 

Qualitiitskontrolle 
Die Qualitiitskontrolle hat auch fOr die Priisenzdia
gnostik einen grol3en Stell en wert, wenn sie auch nicht 
einfach durchzufOhren ist. Das Hauptproblem sind 
nicht die chemischen Methoden mit denen die Analy
te bestimmt werden konnen, vielmehr stellt jeder 
Teststreifen oder Kassette eine Einheit dar. 1m Ge
gensatz zur konventionellen Technologie, bei der eine 
Flasche mit Reagenz verwendet wurde, aus der ein 
Aliquot entnehmbar war, ist das bei der neuen Tech
nologie nicht mehr moglich. Das Gesetz der Serie ist 
hier nicht mehr gOltig. Neue Uberlegungen zu dieser 
Problematik mOssen angestellt werden, denn auch 
diese Technologie kann und darf nicht auf die Quali
tiitskontrolle verzichten. 

1.25 Photometrie 
FOr die Bestimmung der Konzentration von Substra
ten, Metaboliten etc. und zur Bestimmung der En
zymaktivitiit wird bevorzugt die Spektralphotometrie 
eingesetzt. 

",,\1/.,/ --.L 
~ ::0 

/11\"" T 

Aujbau des Photometers 
Das Photometer wird zur Messung von Lichtabsorp
tionen im ultravioletten, sichtbaren oder infraroten 
Bereich eingesetzt. Hierbei erzeugt eine im Photome
ter eingebaute Lichtquelle das fOr die Messung not
wendige Licht. Aus dem polychromatischen Licht 
wird die benOtigte Mel3wellenliinge oder ein schmales 
Wellenliingenband durch geeignete Bauteile, selek
tiert. Beim Photometer wirken Farbfilter, das Spek
tralphotometer benutzt Prism en oder Gitter. Das er
zeugte monochromatische Licht durchstrahlt, meist 
in Form eines parallel en BOndels, eine KOvette, wel
che das Mel3gut enthiilt. Die aus der KOvette austre
tende Lichtenergie wird iiber ein Detektionssystem 
gemessen. 
Das Photometer besteht im wesentlichen aus der 
Lichtquelle, Wellenliingenselektor, Kiivette und 
Empfiinger. Zur entsprechenden Biindelung des 
Lichtes sind in der Regel Blenden und Linsen einge
baut, die den Lichtstrahl soweit als moglich parallel i
sieren und die die Lichtausbeute am Empfiinger erh6-
hen sollen. Die Abb. 7.17 zeigt den schematischen 
Aufbau eines Photometers. 

Lambert-Beer-Bouguer'sches Gesetz 
Zur quantitativen Bestimmung einer Substanz mil3t 
man in einem Photometer oder Spektralphotometer 
die Intensitiit des einfallenden (10.) und des durchge
lassen en also nichtabsorbierten Lichtes (I) nach Pas
sieren der Mel3kiivette. Der gebildete Quotient 

1 
T=-

10 

stellt die Transmission (T) dar, deren Wert maximal 1 
sein kann. Wird diese Zahl mit 100 multipliziert, so er
hiilt man den Transmissionsgrad in Prozent. 
Die Extinktion (E) steht in logarithmischer Abhiingig
keit zur Transmission. Hierunter versteht man den 
Logarithmus des Verhiiltnisses der Intensitiit des ein
gestrahlten Lichts (10) zur Intensitiit des nach Passage 
der Schichtdicke der Kiivette austretenden Lichtes (I). 
Die Extinktion ist eine dimensionslose GroBe. 

1 1 
E = -Ig T = Ig - = Ig...Q 

T 1 

Wenn bei einer definierten Wellenliinge gemessen 
wird, dann besteht zwischen der Extinkti'on und der 
Konzentration der gemessenen Substanz sowie zwi
schen der Extinktion und der Schichtdicke eine direk-

I======~ 
--

Lichtquelle Blende Monochromator Mel3kOvette mit Photo- Verstiirker und 
(Filler) Reaktionsl6sung empfanger Anzeige 

Abb.7.17 Aufbau eines Photometers 



te Proportionalitat, es gilt das Lambert-Beer-Bou
guer'sche Gesetz: 

10 E= Ig- = e·c·d 
1 

E = Extinktion, e = der fOr eine bestimmte Substanz ermit
telter molarer Extinktionskoeffizient. (Er entsprieht der Ex
tinktion, die man in einmolarer Uisung dieser Substanz bei 
1 em Sehiehtdicke der Kiivette mil3t. Die Dimension ist: 
1 mol - "em- '), c = Konzentration (mol·I -'), d = Sehieht
dicke der Kiivette (em) 

FOr die Berechnung der Konzentration im mol· 1- 1 

wird die Formel nach c umgestellt, es ergibt sich: 

E EV 
c=-'-

e·d PV 

EV = Endvolumen (ml), PV = Probevolumen (ml) 

Das Verhaltnis von Endvolumen und Probevolumen 
stellt das VerdOnnungsverhaltnis dar. 
Das Lambert-Beer-Bouguer'sche Gesetz gilt nur fOr 
monochromatisches Licht und stark verdOnnte LO
sungen. 

1.26 Flammenphotometrie 
Die Flammenphotometrie wird im medizinischen La
bor Oberwiegend fOr die Bestimmung der Konzentra
tion von Natrium und Kalium eingesetzt. Daneben 
konnen auch Calcium oder Lithium mit Hilfe dieser 
Technik bestimmt werden. In den letzten Jahren wur
de die Flammenphotometrie mehr und mehr von 
den ionenselektiv messenden Elektroden verdrangt 
(-+ lonenselektive Elektroden, 1.27). 

Prinzip 
Die Messung der von thermisch angeregten Atomen 
oder MolekOlen ausgehenden charakteristischen 
Emissionsstrahlung ist Grundlage der Flammenpho
tometrie. Die korrekte Bezeichnung ware deshalb 
auch: Emissions/lammenphotometrie. Ursache fOr 
die Flammenfarbung sind die Quantenspriinge der 
Metall-Valenzelektronen, die durch thermische Ener
giezufuhr durch eine Propan-Luft- bzw. Acetylen
Luft-Flamme hervorgerufen werden. Bei der sponta-
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nen ROckkehr der Elektronen auf die urspriingliche 
Bahn nach Verlassen der hohen Temperatur der 
Flamme wird die zur Anregung aufgenommene Ener
gie in Form von Emissionsstrahlung als Farbung wie
der abgegeben. 
1m Flammenphotometer (Abb.7.18) wird die ver
dOnnte Probe in die Flamme eingespriiht. Damit die 
thermischen Veranderungen moglichst gleichmal3ig 
ablaufen, soil das Aerosol sehr kleine, uniforme 
Tropfchen enthalten und die Flamme moglichst ruhig 
brennen. Aus diesem Grund verfOgen die modemen 
Flammenphotometer Ober Zerstauberkammem, in 
denen die groBeren Tropfchen abgeschieden werden 
und nur ein feiner, gleichmaBiger Nebel in den Bren
ner gelangt. AnschlieBend wird die in Abhangigkeit 
von der A1kali-Konzentration emittierte Strahlung bei 
definierter Wellenlange, Natrium bei 589 nm, Kalium 
bei 767 nm, Ober ein Detektorsystem in elektrische 
Energie umgewandelt. Diese Energie kann Ober eine 
entsprechende Anzeige abgelesen oder Ober einen 
Drucker ausgegeben werden. Der Aufbau des opti
schen Systems des Flammenphotometers ahnelt dem 
des Photometers. 
Da die Intensitat der Lichtemission von der zerstaub
ten Losung, der Brennergasmischung (Flammentem
peratur), der Anwesenheit von Losungspartnem und 
der ebenfalls in der Flamme ablaufenden Ionisation 
der Metalle abhangt und schlieBlich die Intensitat der 
Lichtstrahlung keine Iineare Funktion der Konzen
tration ist, stellt die Flammenphotometrie keine Ab
solutmethode dar. Der Gehalt einer Analysenlosung 
wird entweder mit Hilfe einer Kalibrationskurve oder 
mit einem inneren Standard ermittelt. 
Beim Vorliegen einer geringen Kaliumkonzentration 
wird diese Oberwiegend in der Flamme ionisiert, dar
aus resultiert eine gekriimmte Kalibrationskurve. Das 
AusmaB der Kriimmung hangt auch von den in der 
Losung vorhandenen Natrium- und Lithiumatomen 
abo Durch sie kann die Ionisation des Kaliums zu
riickgedrangt und die Kalibrationskurve der Ka
liumemission begradigt werden. Ein weiterer Vorteil 
des Lithiumzusatzes ist seine konstante Konzentra
tion, die als Referenz fOr den Detektor dienen kann 
und Schwankungen der Flamme kompensiert. A1ler
dings darf das Untersuchungsmaterial selbst kein Li
thium enthalten. Eine Bestimmung des Lithiums ist in 
dieser Version nicht moglich. Man nennt diese Art der 
Durchfiihrung, bei der die Probe mit einer entspre-

Flamme Blende Monochromator 
(Filter) 

Photo- Verstlkker und 

Abb.7.18 Mel3anordnung in der 
Flammenphotometrie Mischkammer 

empflinger Anzeige 

-------j I~I I --------
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chenden Lithiumlosung verdUnnt wird, auch Flam
menphotometrie mit Lithium-Leitlinie. 

1.27 Ionenselektive Elektroden 
Durch die EinfUhrung der ionenselektiven Elektro
den steht dem klinisch-chemischen Labor ein Analy
senverfahren fUr die Bestimmung der Aktivitat bzw. 
Konzentration von Elektrolyten zur VerfUgung, das 
dem herkommlichen flammenphotometrischen Ver
fahren ebenbiirtig und zum Teil iiberlegen ist. Unter 
ionenselektiven Elektroden, AbkUrzung ISE, werden 
nur potentiometrische Elektroden verstanden, an de
nen sich eine Gleichgewichtsspannung einstellt, die 
ohne Stromverbrauch gem essen wird. Eine ionense
lektive Elektrode enthalt immer eine Membran, in
nerhalb der sich die zu messende Ionenart und mog
lichst nur diese, mehr oder weniger frei bewegen 
kann. Unter diesen Bedingungen bildet sich an der 
Phasengrenze Membran/ Mef310sung eine Spannung 
aus. 

Prinzip 
Das potentiometrische MeBverfahren basiert auf der 
stromlosen Messung von Elektrodenpotentialen. Der 
unterschiedliche Aufbau der verschiedenen Analysa
toren mit ionenselektiven Elektroden geht auf ein ge
meinsames Prinzip zuruck. Einer Referenzelektrode 
mit einem konstanten Potential steht eine MeBelek
trode gegenUber, deren Potential von der Ionenaktivi-

9 
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Abb.7.19 lonenselektive MeBkette, im Faile eines speziellen 
pH-sensitiven Glases als Membran j in der linken MeBelek
trode spricht man von der elektrometrischen pH-Wert-Mes
sung, sie ist heute sehr verbreitet ; bei anderen Membranen 
ergeben sich entsprechend Selektivitaten fOr andere Ion en. 
a Asbestfaden, Metalleinschmelzung, Fritte, Schliff als Dia
phragma, b Offnung, c EinfUlliiffnung fUr KCL-Liisung 
('" 3 mol/ I), d Kalomel-Bezugselektrode, e Liitstellen: 
Obergang auf Kupfer-Kabel, f Elektrometer ('" 1013 n Ein
gangsimpedanz), g ionenselektive MeBelektrode, h Elektro
denkiirper, i Innenliisung ('" 0,01 molar MeBionenchlorid, 
bei Anionen Cn, j Ionenselektive Membran (Glas, polykri
stalliner PreBkiirper aus einer schwerliislichen (Niederschlag) 
Verbindung, Einkristall, PVC mit elektroaktiver Verbindung), 
M molar. 

tat der umgebenden Uisung abhangt (Abb. 7.19). Die 
meist sehr kleinen Potentialunterschiede werden von 
einer elektronischen Anordnung in einem Stromkreis 
mit sehr hohem Widerstand nach dem Prinzip des gal
vanischen Elements gem essen. FUr die Bestimmung 
des Natriums werden natriumselektive Glaselektro
den, wie sie bei der pH-Wert Messung bekannt sind, 
eingesetzt. 
Zur Bestimmung der anderen Elektrolyte werden 
Elektroden benutzt, die als aktive Elektrodenphase 
einen mit dem betreffenden Ion spezifisch reagie
renden Ionenaustauscher besitzen. Dieser Ionen
austauscher ist meist kovalent an eine polymere 
Kunststoffmembran gebunden. FUr die Kaliumbe
stimmung wird heute Uberwiegend das Antibioticum 
Valinomycin als Ionenaustauscher verwendet 
(Abb.7.20). 
Das an der Phasengrenze zwischen Ionenaustau
scher-Kunststoffmembran und Probe entstehende 
Potential kann mit Millivoltmetern gemessen werden. 
Es folgt Uber einen wei ten Aktivitats- bzw. Konzentra
tionsbereich der Nernst'schen Gleichung. 

R·T a 
E(mV) = 2,303-·lg--1.+Eo 

z'F a2 

E = gemessenes Potential, Eo = Grundpotential der gesamten 
MeBkette, R=allgemeine Gaskonstante, T=absolute Tem
peratur, Z= Ladungszahl, F= Faraday'sche Konstante, 
G, = Aktivitiit des Ions in der zu untersuchenden Probe, 
G,= Aktivitiit des Ions in der Referenzliisung 

Nur in sehr verdUnnten Losungen kann die Aktivitat 
einer Ionenart mit der Konzentration gleichgesetzt 
werden. Bereits bei Konzentrationen > 10- 3 molll 
treten gro!3ere Differenzen auf, die es notwendig ma
chen, beide Begriffe zu unterscheiden. Uber die For
mel 

a = c . y 

a = Aktivitat, c = Konzentration, y = Aktivitiitskoeffizient 

kann zwar ein Beziehung hergestellt werden, die je
doch eine unbekannte GroBe, das y enthalt. 

MeBeleklrode 

lonenselektive 
Membran 

Diaphragma 

Referenz
Eleklrode 

Abb. 7.20 Schematischer Aufbau einer Valinomycin-Elek
trode zur Messung von Kalium-Ionenaktivitaten 



In dieser Formel ist der Aktivitatskoeffizient aller
dings nicht genau bekannt, denn er hangt von der 
Konzentration aller in der Lasung vorhandenen 10-
nenarten abo Grundsatzlich k6nnen mit potentiome
trischen Messungen nur Aktivitaten und nicht Kon
zentrationen gemessen werden. Die Geratehersteller 
haben entsprechende Umrechnungsformeln teilweise 
in ihre Analysatoren eingegeben, so daB der Anwen
der annaherungsweise die mit der Flammenphotome
trie vergleichbaren Konzentrationen erhalt. 
An dieser Stelle muB auf zwei zur Zeit verfUgbare 
Mel3systeme hingewiesen werden. Das eine System 
arbeitet ohne Verdunnung der Probe, deshalb auch 
als direkte Messung bezeichnet. Bei dem anderen Sy
stem mul3 die Probe verdunnt werden, dieses wird 
indirekte Messung genannt. Der Nachteil der indi
rekten Messung ist der Fehler durch Volumenver
drangung bei stark proteinhaltigen oder lipamischen 
Proben. Natrium wird in dies em Fall zu niedrig ge
messen. Direkt messende ionenselektive Elektroden 
haben dieses Problem nicht. 
Einige Vorteile potentiometrischer Analysenmetho
den mit ionenselektiven Elektroden sind: 

1. Messung in allen Karperfliissigkeiten, Blut, Serum, 
Plasma, Liquor, Urin etc. 

2. keine Probenvorbereitung und -aufarbeitung, d. h. 
keine Gerinnung, kein Zentrifugieren, kein Ver
dunnen, kein Zusatz von Reagenzien 

3. grol3er Mel3bereich 
4. geringer Zeitaufwand 
5. breites Anwendungsgebiet 
6. einfache Bedienung der Mel3gerate 
7. keine Zusatzanschliisse fUr Wasser oder Gas 

1.28 Theorie des enzymatischen Tests 

Bestimmung der Aktivitiit von Enzymen 
Enzyme sind Proteine mit spezifischen katalytischen 
Funktionen. Die Enzyme haben als Katalysatoren 
folgende Eigenschaften: 

- Sie wirken in kleinsten Mengen. 
- Sie gehen aus der Reaktion unverandert hervor. 
- Innerhalb weiter Aktivitatsgrenzen haben sie kei-

nen Einflul3 auf die Lage des Reaktionsgleichge
wichtes, sondern beschleunigen lediglich des sen 
Einstellung. 

Die Enzyme besitzen alle charakteristischen Eigen
schaften von Proteinen. Von diesen Eigenschaften ist 
die Labilitat der Enzym-Eiweil3-Struktur fUr die Enzy
mologie von besonderer Bedeutung. Demnach sind 
Veranderungen der Struktur oder eine Denaturierung 
gleichbedeutend mit einem Enzymaktivitatsverlust. 
Die Stabilitat der Enzyme ist durch die Temperatur, 
den pH -Wert und der Salzkonzentration beeinflul3bar. 

Enzyme in der klinischen Diagnostik 
Je nach ihrer Herkunft und ihrem Wirkungsort unter
scheidet man im h6heren Organismus Enzyme, die 
nach ihrer Synthese aus der Zelle ausgeschleust wer
den, und zellstandige Enzyme im zytoplasmatischen 
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Zellraum, in den Zellmembranen und in den Mito
chondri en. Die zellstandigen Enzyme sind oft als or
ganspezifische Enzyme typisch fUr ein bestimmtes 
Organ. Die Zellen der einzelnen Organe wie Z. B. 
Herz, Pankreas, Muskel oder Leber produzieren be
stimmte Enzyme gleicher Art aber nicht der gleichen 
Menge und Zusammensetzung. Sie wei sen unterein
ander ein unterschiedliches Enzymmuster auf. Eine 
auf ein bestimmtes Organ bezogene Erkrankung, 
fUhrt je nach Schweregrad der Schadigung zu einem 
Ubertritt der organspezifischen Enzyme in die Blut
bahn. Fur die klinische Diagnostik sind diese veran
derten Enzym-Aktivitaten im Blut bzw. Serum oder 
Plasma von wegweisender Bedeutung. 
Normalerweise schwanken die Enzymaktivitaten 
beim Gesunden in engen Grenzen. Bei einer Vielzahl 
von Erkrankungen ist der Austritt von Enzymen aus 
den Zellen des erkrankten Organs gesteigert. Dies 
liegt an der erh6hten Permeabilitat der Zellmembra
nen oder an einer mehr oder weniger vollstandigen 
Aufl6sung der Zellstruktur. Die Veranderungen der 
Enzymaktivitaten zeigen nicht nur Erkrankungen an, 
sondern sind ein sehr wertvolles Hilfsmittel bei der 
Differentialdiagnostik, Prognose und in der Beurtei
lung des therapeutischen Effekts. 

Definition der Enzymaktivitiit 
Die Enzymkommision der Internationalen Union fUr 
Biochemie hat 1961 eine Vereinheitlichung der Defi
nition der Enzymeinheit vorgeschlagen. In den Jah
ren davor waren willkurlich verschiedene Definitio
nen und Einheiten angegeben worden, die den 
Vergleich von Ergebnissen enorm erschwerten. Nach 
den gultigen Empfehlungen wird die Enzymaktivitat 
wie folgt definiert: Eine Einheit (U) entspricht der En
zymaktivitat, die die Umwandlung von 1 Mikromol 
Substrat pro Minute unter genau festgelegten Ver
suchsbedingungen katalysiert. Die Einheit wird ange
geben in U .1- 1. Sie wird auch als Internationale Ein
heit oder Volumenaktivitat bezeichnet. 
Nach einer Empfehlung der Enzymkommission der 
International Federation of Clinical Chemistry soli 
die Ma13einheit fUr die katalytische Aktivitat in Zu
kunft als Katal angegeben werden. 
Ein Katal entspricht der katalytischen Aktivitat, die in 
einem definierten Testsystem eine katalysierte Ge
schwindigkeit einer Reaktion von 1 Mol pro Sekunde 
erzeugt, d. h. ein Mol Substrat pro Sekunde umwan
delt. Das Symbol heil3t: kat, Einheit: mol· s - I. 

Beziehung zwischen U und kat: 

1 kat = 1 mol·s- I = 
60mol·min- 1 = 60.106 !!mol.min- 1 = 6·107 U 

oder 

1 U = 1 !!mol.min- I = 

0,01667 !!mol.s- 1 = 0,01667 !!kat = 16.67 nkat 

Unter genau festgelegten bzw. definierten Testbedin
gungen istzu verstehen: 
Die fUr die Bestimmung der Enzymaktivitat ben6tig
ten Reagenzien, deren Konzentration, das Probevolu
men sowie Einzelheiten der VersuchsdurchfUhrung 
wie Temperatur, Inkubationszeit sind exakt von der 
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Enzymkommission festgelegt, diese ist zu befol
gen. 
Bisher hat jede internationale Organisation fUr Klini
sche Chemie ihre eigenen Empfehlungen zur Bestim
mung der Enzymaktivitat publiziert. Diese Empfeh
lungen waren auf eine Temperatur von 25 °C 
ausgerichtet (ca. 1961). Schon bald wurde die Tempe
raturfrage zu einem lebhaften Diskussionspunkt auf 
jeder Sitzun&.von Enzymkommissionen. Bereits 1974 
wurde eine Anderung auf 30 °C vorgeschlagen und 
empfohlen. Seit 1988 gilt von der IFCC die Tempera
turempfehlung von 37 °C. 
Dies hat zur Folge, dal3 in der nachsten Zukunft die 
Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft fUr Kli
nische Chemie, die sogenannten "optimierten Stan
dardmethoden der Deutschen Gesellschaft fUr Kli
nische Chemie" im Hinblick auf eine bessere 
internationale Vergleichbarkeit abgelost werden sol
len. Es ist voraussichtlich 1992 mit den neuen interna
tionalen Empfehlungen zu rechnen. 

Hinweis 
Die Beschreibungen der Methoden zur Bestimmung 
der Enzymaktivitat in diesem Kapitel ist noch nach 
den alten Empfehlungen erfolgt, da die neuen noch 
nicht verabschiedet sind und mit einer langeren Uber
gangszeit gerechnet werden muB. 

M ej3veifahren 
Die Bestimmung der Enzymaktivitat wird vorzugs
weise im kinetischen Test durchgefUhrt. Dies setzt 
voraus, dal3 ein z. B. photometrisch erfal3barer Reak
tionspartner sich proportional zur vorliegenden En
zymaktivitat quantitativ verandert. Seine Extinktions
anderung pro Zeiteinheit kann zur Berechnung 
herangezogen werden. 
Der sogenannte optische Test wurde 1936 von War
burg eingefiihrt. Der Test basiert auf der Tatsache, 
dal3 reduzierte Nicotinamid-adenin-dinucleotide, 
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Abb. 7.21 Absorptionsspektrum von NAD bzw. NADH 

NADH und NADPH, Licht mit einem Maximum 
zwischen 338,5 und 340,5 nm absorbieren, wahrend 
die oxydierten Formen, NAD und NADP, keine Ab
sorption zwischen 300 und 400 nm zeigen. Jede De
hydrogenase-Reaktion, bei der entweder NAD oder 
NADPreduziertoder NADH oder NADPH oxydiert 
wird, kann durch Registrierung der Extinktionszu
nahme bzw. -abnahme bei 340 nm oder einer nahelie
genden Wellenlange z. B. von 334 oder 365 nm gemes
sen werden. 
Die Abbildung 7.21 zeigtdie Absorptionsspektren von 
NADH und NAD. Die Konzentration der NADH
und NAD-Losung betragt c = 0,05 mmol·I- I. Bei 
340 nm und einem Lichtweg von d = 1,0 cm ist die ge
messene Extinktionder NADH-Losung E = 0,315. Bei 
konstanter Konzentration lal3t sich hieraus nach dem 
Lambert-Beer'schen Gesetz der molare Extinktions
koeffizient (£) berechnen. 

E= £ ·c·d 

oder 

E 
e=-

c·d 

E 
e=- (fiird=I,O) 

c 

0,315 - I-I 
e340nm = -- = 6,3(l'mmol 'cm ) 

0,05 

0,309 
e334nm = -- = 6,18(l ' mmol - I 'cm- l ) 

0,05 

0,170 - I - I 
e365nm = -- = 3,4(I·mmol 'cm ) 

0,05 

1st E fUr eine Substanz bekannt, so kann aus der ge
messenen Extinktion die Konzentration berechnet 
werden. Fiir d = 1,0 cm ist 

E 
c=-

e 

Es laBt sich weiter ableiten, daB die Menge von 
NADH, die in einer Reaktion oxydiert, oder die Men
ge von NAD, die in einer Reaktion reduziert wird, aus 
der gem essen en Anderung der Extinktion (t.E) er
rechnet werden kann. 

t.E34onm = 1,000 = 0,159mmol . I- 1 

t.E334nm = 1,000 = 0,162mmol·I - 1 

t.E365 nm = 1,000 = 0,294 mmol · I-I 

Die Lactat-Dehydrogenase (LDH) katalysiert die re
versible Reaktion 

LDH 
Pyruvat + NADH + H + ~ Lactat + NAD + 

Zur Aktivitatsbestimmung wird die LDH enthaltene 
LOsung entweder mit Pyruvat und NADH bei pH 7.5 
oder mit Lactat und NAD bei pH 8.9 inkubiert. 1m er-



sten Fall wird die Abnahme und in zweiten Fall die 
Zunahme der Extinktion ein MaB der Aktivitat. 
Durch Kopplung mit einem Dehydrogenasesystem 
konnen auch solche Enzymreaktionen, die von Nico
tin-adenin-dinucleotiden unabhangig sind, mit dem 
optischen Test gemessen werden. 
Die Bestimmung der Aktivitat der Glutamat-Oxal
acetat-Transferase (G01) ist ein Beispiel fUr diesen 
Fall. 
Die GOT katalysiert die nachfolgende Reaktion. 

GOT 
L-Aspartat + 2-0xoglutarat ~ 

L-Glutamat + Oxalacetat 

Urn im optischen Test die Aktivitat bestimmen zu 
konnen, werden NADH und ein UberschuB an Ma
latdehydrogenase (MD H) dem Reaktionsgemisch zu
gefUhrt; die Reaktion lauft dann weiter 

Oxalacetat+NADH+H+ ~ Malat+NAD+ 

Fur jedes Mol Aspartat, das in der GOT-Reaktion in 
Oxalacetat umgewandelt wird, entsteht in der MDH
Reaktion (Indikatorreaktion) ein Mol NAD. Die Ab
nahmegeschwindigkeit der Extinktion wird somit ein 
MaB fUr die GOT -Reaktion. 

Berechnung der Enzymaktivitiit 
Wie schon im vorhergehenden Abschnitt erwahnt, 
kann die Aktivitat eines Enzyms uber den molaren 
Extinktionskoeffizienten (t:) berechnet werden. Ent
weder wird die Extinktionsdifferenz pro Zeiteinheit 
(L1Epro Minute) oder der Winkel n, der sich zwischen 
der Papiervorschubrichtung und der von ihr abwei
chenden Extinktion ergibt, zur Berechnung herange
zogen. Demnach ergibt sich: 

Aktivitat = tg n . F (U .1- 1) 

der Faktor F wird berechnet nach : 

oder 

k . . L1E 1 A tlVltat = -. F(U ·1- ) 
L1t 

der Faktor F wird berechnet nach: 

EV. 106 • 103 
F=----

PV·e·d 
EV= Endvolumen (ml), PV= Probevolumen (ml), V= Papier
transportgesehwindigkeit (em· min-'), b= Papierbreite (em), 
e= molarer Extinktionskoeffizient (\. mol-' . em -'), 
d= Sehiehtdieke der Kiivette (1 em) 

Durch die Umrechnung auf Mikromol = 10- 6 Mol 
ergibt sich der Faktor H1'· Da die von einer molaren 
Losun§ verursachte Extinktion immer urn den Be
trag 10 kleiner ist als der zugehorige molarer Extink
tionskoeffizient, muB schliel3lich noch mit diesem 
Faktor multipliziert werden. 
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Faktoren die einen Einfluj3 auf die 
Bestimmung haben 
Bei einer Temperaturerhohung bzw. -emiedrigung 
urn 1°C kann es zu einem Anstieg bzw. Abfall des 
MeBsignals kommen. Die hieraus resultierende Akti
vitat des Enzyms kann eine Anderung von 4 bis 10 % 
erfahren (abhangig yom Enzym). Die anderen Fakto
ren (pH-Wert, Menge und Art des Substrates, Coen
zym, Stabilisatoren, Aktivatoren und Inhibitoren) 
sind im a\1gemeinen nicht so haufige Fehler, wenn die 
LOsungen entsprechend der Empfehlungen herge
stellt werden. 

1.29 Bestimmung der 
Glucosekonzentration im Blut mit Hilfe 
von Teststreifen und Reflektometern 

Selbstkontrolle der Glucosekonzentration 
im Blut 
Als ein wirksames Mittel zur Uberwachung und 
Steuerung der Therapie beim juvenilen Diabetes und 
labiler Stoffwechsellage z. B. in der Schwangerschaft 
hat sich die Bestimmung der Glucosekonzentration 
erwiesen. Die popular verwendete Bezeichnung 
"Blutzucker" ist semantisch nicht richtig, da mit Hilfe 
der nachfolgend beschriebenen Methode nur die 
Glucose und nicht andere Zucker bestimmt werden 
konnen. Der Grad der Erkrankung des Diabetes mel
litus wird uber den Zucker "Glucose" beschrieben. Es 
ist deshalb besser den Ausdruck "Blutglucose" oder 
noch besser "Glucose" zu verwenden. 
Eine gute Einstellung des Stoffwechsels, bei der die 
Konzentration der Glucose moglichst innerhalb des 
Referenzintervalls bzw. des Normalbereichs liegen 
soli, ist die beste Voraussetzung fUr die Vermeidung 
von Akut- oder Spatkomplikationen des Diabetes 
mellitus. Auf Grund dieser Erkenntnis sollte die Er
mittiung der Glucosekonzentration obligatorisch fUr 
den Diabetiker sein. 1m Alltagsleben scheitert aber oft 
die Bereitschaft zur Zusammenarbeit an dem Pro
blem, sich selbst Blut abzunehmen. Urn diesem Pro
blem entgegenzuwirken, wurde ein spezielles Gerat 
zur Gewinnung des Blutes fUr die Analyse entwickelt. 
Ste\1vertretend fUr andere Gerate so\1 hier das Auto
c1ix-Gerat vorgestellt werden. 

Autoclix. Das Autoclix-Gerat von Boehringer Mann
heim hilft die Hemmschwelle vor dem Sichselbstste
chen abzubauen. Durch einen extrem schnellen Stich 
und der individuell wahlbaren Einstichtiefe ist das 
Stechen praktisch schmerzfrei. Das zentrale Element 
des Gerates ist der Auslosehebel, der durch einen 
~'pannknopf in die Spannposition gebracht wird. 
Uber eine Andruckplatte und einen StoBel wird der 
Auslosehebel freigegeben, sobald die Andruckplatte 
beriihrt wird. Sofort schnellt der Halter mit der vorher 
eingelegten Nadel (Lanzette) nach unten und bewirkt 
den Einstich. Ein Schutzmechanismus verhindert, 
daB das Gerat nicht wieder gespannt werden kann, so
lange die gebrauchte Nadel nicht entfemt wurde. 
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Technische Daten: 
Stichdauer: ca 1/60 sec.; Stichtiefe: weiBe Andruck
platte: 1,5 mm; gelbe Andruckplatte: 2 mm; orange 
Andruckplatte: 3 mm 

Autoclix-Lancet. Die Autoclix-Lancet ist eine sterile 
dreifach angeschliffene Lanzette, die in einem Kunst
stoffmantel aus Schaft und Kappe eingebettet ist. Der 
Schaft tragt eine spezielle Einkerbung, diese rastet in 
der Halterung des Autoclix-Gerates ein und vermit
telt somit eine exakte Fiihrung der Nadel wahrend des 
Stechens. Die Kappe schiitzt die sterile Nadelspitze 
vor Kontamination und Verletzungsgefahren. Sie 
wird erst un mittel bar vor dem Gebrauch entfemt. 

Bedienung und Handhabung des Autoclix-Geriites: 
1. Nach Driicken des Spannknopfes bis zum hor

baren Einrasten, kann die Autoclix-Lancet ein
geschoben werden. Durch Drehen wird die 
Schutzkappe von der Nadelspitze entfemt und da
nach der Spannknopf losgelassen. 

2. Das Autoclix-Gerat wirdjetzt mit der Andruckplat
te seitlich an der Fingerbeere oder dem Ohrliipp
chen aufgesetzt. 

3. Ein leichter Druck gegen die Andruckplatte lost 
automatisch den Stich aus. 

4. Durch kurzes, leichtes Zusammendriicken der Fin
gerbeere bzw. Ohrlappchen, das nicht massiert 
oder gequetscht werden darf, kann der Bluttropfen 
gewonnen werden. 

5. Das Auswerfen der Nadel kann durch kurzes Driik
ken des Spannknopfes erreicht werden. (--+ Kapitel 
Krankenpflegeartikel) 

Hinweis 
Wenn die nachfolgenden Hinweise beachtet werden, 
kann mit dem Autoclix-Gerat problemlos ein Blut
tropfen gewonnen werden. 

1. AIle Finger sind fur die Gewinnung des Blutes ge
eignet, bevorzugt werden jedoch der Ring- und 
Kleinfinger. 

2. Schlecht durchblutete Finger sind vor der Blutge
winnung unter warmen Wasser zu massieren. 

3. Die Hautstelle sollte vor dem Stech en mit Alkohol 
70% (V IV) desinfiziert werden. Danach gut an der 
Luft abtrocknen lassen; so kann sich ein kompakter 
Bluttropfen bilden und das Geflihl einer brennen
den Stichwunde wird vermieden. 

4. Mit dem Autoclix-Gerat sollte immer seitlich des 
Fingers die Gewinnung des Bluttropfens ausge
flihrt werden. Die Blutversorgung ist hier am stark
sten und die Schmerzempfindung am geringsten. 
Die Mitte der Fingerbeere ist weniger geeignet. 

5. Die Einstichstelle sollte mit einem Pflaster vor 
Nachbluten oder Verunreinigungen geschiitzt wer
den. 

6. Einmal benutzte Nadeln durfen nicht wiederver
wendet werde. Eine abgestumpfte Nadel verletzt 
starker und verzogert das Heilen. AuBerdem ist die 
gebrauchte Nadel nicht mehr steril und wird somit 
zum Infektionsrisiko. Eine abgestumpfte Nadel 
verursacht beim Einstechen einen groBeren 
Schmerz. 

Diatek-Geriit. Das Diatek-Gerat von Boehringer 
Mannheim ist ein kleines Reflektometer zur Bestim
mung der Glucosekonzentration im Blut. Das Gerat 
ist so ausgelegt, daB Glucosekonzentrationen im Be
reich von 40 bis 400 mgl dl bestimmt werden konnen. 

MeBprinzip: 
Mit Hilfe des Diatek-Gerates kann die Farbtiefe der 
Diatek-Glucose-Teststreifen reflektometrisch gemes
sen werden. Ais Lichtquelle dient hierbei eine Leucht
diode, die Licht der Wellenlange 665 nm aussendet. 
Von einer Empfiingerdiode wird das yom Testfeld 
diffus reflektierte Licht erfaBt. Der gemessene Reflek
tionswert wird flir die Berechnung der Glucose
konzentration herangezogen. Mittels des im Gerat 
eingebauten Mikro-Computers kann mit Hilfe der 
eingegebenen Code-Zahlen und der gespeicherten 
Datenpunkte die Berechnung ausgeflihrt werden. 
Das Testfeld des Teststreifens enthalt u. a. auch biolo
gische Rohstoffe, die naturgemaB in ihren Eigenschaf
ten voneinander abweichen konnen. Zwischen ver
schiedenen Teststreifen-Chargen werden deshalb 
unterschiedliche Farbtiefenentwicklungen bei glei
cherGlucosekonzentration beobachtet. Diesewiirden 
ohne Veranderungen am Gerat zu unterschiedlichen 
MeBergebnissen und somit zu verschiedenen Gluco
sekonzentrationen flihren. Durch die Eingabe der so
genannten Code-Zahlen kann dieses Problem einge
schrankt werden. Die optimalen Code-Zahlen werden 
von der Firma Boehringer Mannheim flir jede neue 
Teststreifen-Charge neu ermittelt. Zur richtigen Aus
wertung des Teststreifens miissen diese Zahlen in das 
Diatek-Gerat eingegeben werden. Die Angabe derCo
de-Zahlen erfolgt auf dem Teststreifenrohrchen. 

Technische Daten: 
GroBe des Gerates: 130· 63 . 16 mm; Gewicht: 95 g 
incl. Batterie; MeBwellenlange: 665 nm; Stromver
sorgung: 6 V Batterie, IEC-Nr. 4LR44, 4GB oder 
A544; Nennstromstarke: max. 30 rnA; Umgebungs
bedingungen: 

- 18 bis 35°C 
- bis 85 % Luftfeuchtigkeit 
- Nicht bei direkter Sonneneinstrahlung messen. 
- Mindestens zwei Meter Abstand von Mikrowel-

len-, Diathermie- und CB-Funk-Geraten halten. 

Durchflihrung einer Messung: 
1. Durch Driicken der roten Einl Aus-Taste das Ge

rat einschalten. Damit ein richtiges Ergebnis er
zielt wird, muB vor der Messung iiberpriift 
werden, ob die Code-Nummer identisch ist. Falls 
dies nicht der Fall sein sollte, muB die Code-Num
mer entsprechend der Bedienungsanweisung ein
gegeben werden, da sonst fehlerhafte Messungen 
resultieren. 

2. Aus der geoffneten Teststreifenrohre wird ein fri
scher Teststreifen entnommen. 

3. Das Testfeld nicht mit den Fingem beriihren. 
4. Die Teststreifenrohre sofort wieder mit dem Stop

fen verschliessen. 
5. Den Teststreifen in der Mitte anfassen, Testfeld 

nach unten zeigend, und bis zum Anschlag der 
Aufnahmeeinrichtung einschieben. Das Testfeld 
soil hierbei den drei blauen Pfeilen zugewandt 
sein. 



6. Blaue Start-Taste driicken. 
7. Warten bis die Anzeige 000 erscheint. Bei einer an

deren Anzeige muB in der Bedienungsanleitung 
das Kapitel "Funktions- und Kontrollanzeigen" 
zu Rate gezogen werden, da eventuell eine Fehlbe
dienung oder Fehlfunktion des Gerates vorliegt. 

8. Den Teststreifen wieder dem Gerat entnehmen. 
9. Die Fingerbeere seitlich z. B. mit Autoclix einste

chen. 
10. Den ersten Tropfen Blut mit einem Wattebausch 

abwischen. Den zweiten Tropfen Blut so mitten 
auf das Testfeld setzen, daB das gesamte Feld be
deckt werden kann. Das Blut jedoch nicht ver
streichen. 

11. Sofort die blaue Start-Taste driicken. 
12. Bei der Anzeige 57, 58, 59 und 60 (Sekunden) gibt 

das Diatek-Gerat ein akustisches Signal. 
13. Nach dem Ertonen des letzten Summtones (An

zeige 60) muB das Blut sorgfli1tig mit einem Watte
bausch mit maBigem Druck yom Testfeld 
abgewischt werden. Es sollte nur Verbandwatte, 
keine Watte fiir kosmetische Zwecke oder Zell
stoff (Papiertaschentiicher) eingesetzt werden. 

14. Mit einem sauberen Teil der Watte zweimalleicht 
nachwischen und anhand der Vernirbung des 
Testfeldes priifen, ob der Bluttropfen das gesamte 
Testfeld bedeckte. 

15. Eventuell am Testfeld anhaftende Wattereste ent
fernen, da sonst die Gefahr von Fehlmessungen 
besteht. 

16. Sofort nach dem Abwischen des Bluttropfens den 
Teststreifen bis zum Anschlag (Testfeld nach un
ten zeigend) so in die Teststreifenaufnahme ein
schieben, daB das Testfeld den drei blauen Pfeilen 
zugewandt ist. 

17. 120 Sekunden nach dem Autbringen des Bluttrop
fens auf das Testfeld ertont erneut ein Summton. 
Kurz darauf wird die Glucosekonzentration in der 
Einheit mg/ dl am Display angezeigt. 

18. Den Teststreifen herausziehen, ggf. die Farbent
wicklung mit der Farbskala des Teststreifenrohr
chens iiberpriifen und verwerfen. 

19. Soli das Ergebnis nicht im Diatek-Gerat gespei
chert werden, kann das Gerat mit der roten 
Ein/ Aus-Taste abgeschaltet werden. Das Gerat 
schaltet sich auch von selbst nach ca. 5 Minuten 
aus. 

Nachfolgend sind einige Fehlennoglichkeiten aufge
zeigt, die bei der Durchfiihrung der Messung mit dem 
Diatek-Gerat auftreten konnen. Fiir weitergehende 
Infonnationen wird auf die Bedienungsanleitung ver
wiesen. 

1. Code-Zahlen am Gerat stimmen nicht mit Code
Zahlen am Teststreifenrohrchen iiberein. 

2. Durch Beriihrung des Testfeldes des Teststreifens 
kann die Oberflache beschadigt oder Verunreini
gungen verursacht werden. 

3. UnsachgemaBe Lagerung des Teststreifenrohr
chens z. B. auf der Heizung, unverschlossene 
Rohrchen, Sonneneinstrahlung oder Feuchtigkeit 
fiihren zum Verderben des Inhaltes. 

4. Bereits verwendete Teststreifen diirfen nicht wie
der zur Messung benutzt werden. 
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5. Bei der Gewinnung von Blut darf die Fingerbeere 
bzw. das Ohrlappchen nicht massiert oder ge
quetscht werden. Es treten sonst Zellinhaltsstoffe 
aus, die die Glucosekonzentration verandern kon
nen. 

6. Das Zeitschema der Analyse muB eingehalten 
werden. 

7. Blutreste durfen nicht mit dem Teststreifen in das 
Gerat transportiert werden. Verschmutzungen 
und Fehlmessungen sind die Folge. 

8. Wattereste nicht in die Teststreifenaufnahme des 
Diatek-Gerates gelangen lassen. 

9. Das Diatek-Gerat nicht in direktem Sonnenlicht 
benutzen. 

10. Wahrend der Messung mindestens 2 Meter Ab
stand zu Mikrowelle- und CB-Funk-Geraten. 

Hinweis 
Das Diatek -Gerat ist primar fiir den Diabetes-Patien
ten gedacht. Aus diesem Grund muB eine einfache 
Bedienung und Wartung des Gerates gewahrleistet 
sein. Das von der Finna Boehringer Mannheim ver
triebene Diatek-Gerat scheint diesen Anforderungen 
am besten zu geniigen. Erste Untersuchungen zeigen 
iiberwiegend gute Ergebnisse. Trotz dieser positiven 
Aspekte soli an dieser Stelle nochmals auf die gesamte 
Problematik der Selbstdiagnostik verwiesen werden, 
wobei Vor- und Nachteile nebeneinander aufgelistet 
sind. 

1. Der Patient ist nicht analytisch geschult. 
2. Die Reflektometer arbeiten nur bei fehlerfreier 

Bedienung zuverlassig. 
3. Ein Qualitatskontrollmechanismus existiert nicht. 
4. Die Hersteller konnen keine Gewahr fiir falsche 

Handhabung iibernehmen. . 
5. Die Glucosekonzentration kann innerhalb von 3 

bis 5 Minuten ennittelt werden. 
6. Der Patient wird zur besseren Zusammenarbeit 

angeregt. 
7. Falsche Dosierung der Medikation konnen bei 

sachgemaBer Messung vennindert werden. 
8. Durch standige Kontrolle konnen Spatfolgen ge

mindert werden. 
9. Eine standige Nachschulung des Patienten ist not

wendig. 
10. Die Gerate miissen durch Fachpersonal in be-

stimmten Zeitabschnitten iiberpriift werden. 
11. Der behandelnde Arzt muB mit einbezogen sein. 
12. Einfache Bedienung des Gerates ist notwendig. 
13. Teststreifen sind nicht unbegrenzt lagerbar. 
14. Die Bedingungen fiir eine zuverlassige Analyse 

(Probennahme, Teststreifen, MeBgerat) miissen 
exakt eingehalten werden. 

1.30 Entsorgung von Reagenzien und 
Untersuchungsmaterialien im Labor 
Die Entsorgung von Reagenzien und nicht mehr be
notigten Untersuchungsmaterialien stellen fiir das 
Labor nicht erst seit heute ein Problem dar. Auch die 
Patienten, die ihren Teststreifen fiir die Bestimmung 
der Glucose bzw. des Blutzuckers verwenden, fragen 
sich, ob sie diesen sorglos in den nonnalen Hausmiill 
geben diirfen. Da in der Literatur und auch von den 
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entsprechend verantwortlichen Stellen nur sehr we
nig Information zu diesem speziellen Problem des 
Umweltschutzes vorhanden sind, soIl hier versucht 
werden Anregungen zu geben. 

Abfiille im Labor 
Ais Untersuchungsmaterial fallt im kleinen Labor iib
licherweise nur Urin, Faeces, B1ut, Serum und Plasma 
an. Neben diesen Korperfliissigkeiten sammeln sich 
auch benutzte Abnahmebestecke, bestehend aus Ka
niile, Spritze bzw. Monovette o. a. und Tupfer, an. Fiir 
die Laboruntersuchungen sind Reagenzien, Teststrei
fen, Pipettenspitzen, Papiertiicher, Objekttrager, 
Deckglaser, Kiivetten und Kunststoffrohrchen not
wendig. 

Infektioser, jlussiger und fester Abfall 
Jedes infektiose Material stellt fUr seine Umgebung 
eine Gefahr dar. Schon allein aus diesem Grund darf 
der Abfall nicht in den normalen Hausmiill oder die 
Abwasserversorgung gegeben werden. Das Material 
ist in verschlieBbaren Behaltern zu sammeln und ist 
als Sondermiill zu entsorgen. F1iissigkeiten sollten 
nicht mit festen Bestandteilen vermischt werden. Des
halb miissen fliissige Reagenzien in geeigneten saure-, 
laugen- und losungsmittelstabilen Behaltern gesam
melt werden. Es muB jedoch darauf geachtet werden, 
daB die Reagenzien nicht miteinander reagieren. Re
aktionen die Warme oder Gas erzeugen, konnen den 
Behalter, wenn er verschlossen ist, zum Bersten brin
gen. Ggf. sind solche Reagenzien getrennt zu sam
meln. Leicht entziindliche Stoffe sind grundsatzlich 
von anderen zu trennen. Teststreifen und andere feste 
Abfallstoffe sind gemeinsam in Kunststofftiiten zu 
verwerfen. Die Verletzungsgefahr fUr das Personal 
und die Entsorgungskrafte ist hoch, wenn Kaniilen 
ohne jeglichen Schutz in den Abfall gegeben werden. 
Sie sollen in den dafUr vorgesehenen Behaltern ge
sammelt werden. 
Damit die Losungen und der feste Abfall fachgerecht 
entsorgt werden, muB die Inhaltsangabe wahrheitsge
maB mit der ungefahren Zusammensetzung und dem 
Hinweis auf infektioses Material erfolgen. Dies spart 
Zeit, senkt Kosten und hilft dem Umweltschutz. 

Entsorgung 
Abfall, der nicht infektios und nicht umweltgefahrlich 
ist, wird mit dem normalen Hausmiill vernichtet. Je
der andere Abfall sollte von einer auf diesem Gebiet 
erfahrenen Abfallbeseitigungsfirma entsorgt werden. 
In allen Zweifelsfragen kann das Gewerbeaufsichts
amt, Ordnungsamt oder die offentIiche Miillentsor
gung hierzu Antwort geben. 

Entsorgung beim Patienten 
Beim Patienten ist die Situation eine andere als im La
bor. AuBerhalb des Labors werden iiberwiegend nur 
Teststreifen fUr die Bestimmung der Glucose im Blut 
oder Urin eingesetzt. Aber auch Nachweise, die keine 
direkte arztliche Indikation haben, konnen von Perso
nen auBerhalb der Praxis durchgefUhrt werden, z. B. 

Schwangerschaftstests. Die Zusammensetzung der 
Teststreifen und Reagenzien fUr die vorgenannten 
Untersuchungen ist iiberwiegend unproblematisch. 
Die Entsorgung kann durch den Hausmiill erfolgen, 
sofern der Reagenzhersteller keine anderen Hinweise 
gibt. 

Hinweis 
Da entsprechende RichtIinien noch nicht erarbeitet 
sind, bleibt es dem Personal im Labor iiberlassen im 
Sinne des Umweltschutzes zu entsorgen. Arbeitswei
sen zu durchdenken und von vornherein Miillanfall 
zu vermeiden, ist der einfachste und umweltscho
nendste Weg. Aus diesem Grund empfiehlt sich eine 
spars arne Verwendung von Reagenzien und Ver
brauchsmaterial. 

2 Analytischer Teil 

Klinisch-chemische Analysen 
Die DurchfUhrung verschiedener Methoden zur Be
stimmung einiger Bestandteile im Serum, Plasma 
oder Urin wird nachfolgend beschrieben, wobei ein 
einheitliches Schema die Benutzung erleichtern soli. 
Informationen zur Photometrie, enzymatischer Ana
lyse, F1ammenphotometrie, Analytik mit tragerge
bundenen Reagenzien Reflektometrie und ionen-se
lektiver Elektroden finden sich im allgemeinen Teil. 

Hinweise zur Benutzung 

1. Indikation. Unter dem Stichwort Indikation finden 
sich die haufigsten Erkrankungen, bei denen der in 
der Uberschrift genannte Analyt bestimmt werden 
sollte, da er pathologisch verandert sein kann. Die 
Auflistung ist nicht vollstandig, nennt aber die wich
tigsten Indikationen. 

2. Haltbarkeit des Analyten in der Probe. Soweit Anga
ben aus der Literatur vorhanden sind, finden sie sich 
hier wieder. Die Angaben sind ausfUhrlich mit Hin
weisen zur Lagerung versehen. 

3. Analytik. Hier sind aile verfiigbaren Methoden fUr 
die Bestimmung des entsprechenden Analyten aufge
fUhrt, wobei obsolete Methoden entfallen. Ein Ver
fahren wird ausfUhrlich beschrieben, so daB mit Hilfe 
dieser Angaben die Analyse nachvollziehbar ist. Die 
Methodenbeschreibung wurde so gewahlt, daB aIle 
notwendigen Reagenzien auch von Diagnostika-Her
stellern bezogen werden konnen. Entsprechende Pro
dukte konnen u. a. bei den nachfolgenden Firmen 
bezogen werden. Die Auflistung erhebt keinen An
spruch auf Vollstandigkeit: 

Behringwerke AG 
Postfach 1140 
3550 Marburg 1 



Boehringer Mannheim GmbH 
Sandhofer Str. 116 
6800 Mannheim 31 

E. Merk 
Frankfurter Str. 250 
6100 Darmstadt 

Hoffmann-La Roche AG 
Emil-Barell-Str. 
7889 Grenzach-Wyhlen 

Komplette Systeme (Reagenzien und Photometer mit 
Zubehor) fUr das kleine Labor liefert z. B. die Firma: 

Dr. Bruno Lange GmbH 
Konigsweg 10 
1000 Berlin 37 

4. Praktische Durchfiihrung. Diese Angaben listen ex
akt die nachvollziehbare DurchfUhrung eines Verfah
rens auf. 

5. Reagenzien. Aile fUr die DurchfUhrung notwendi
gen Reagenzien sind in der entsprechend erforderli
chen Konzentration angegeben. Es sollten, soweit 
moglich, nur reinste Reagenzien pro analysi verwen
det werden. 

6. Probenmaterial. Das fUr das vorgestellte Verfahren 
notwendige Probenmaterial ist hier aufgelistet. 

7. Probenvorbereitung. Falls eine Vorbereitung der 
Probe erforderlich ist, wird an dieser Stelle darauf 
eingegangen. 

8. Bestimmungsansatz. Der Bestimmungsansatz 
nennt aile fUr die Messung erforderlichen Bedingun
gen wie Temperatur, Wellenlange, Kiivette, Pipettier
schema, Inkubationszeit etc. 

9. Berechnung. Mit Hilfe der angegebenen Formeln 
oder Faktoren kann das Resultat aus dem MeBsignal 
errechnet werden. 

10. Linearitiit. Die Linearitat nennt den Bereich in 
dem eine lineare Beziehung zwischen dem MeBsignal 
und der Konzentration des zu messenden Analyten 
vorliegt. Wird der lineare Bereich verlassen, muB die 
Probe entsprechend verdiinnt und mit dieser ver
diinnten Probe die Analyse wiederholt werden. Bei 
der anschlieBenden Berechnung ist die Verdiinnung 
iiber einen Verdiinnungsfaktor zu beriicksichtigen. 

11. ReJerenzintervall bzw. Normalbereich. Bezogen auf 
die vorgestellte Methode finden sich hier Angaben 
aus der Literatur zum Referenzintervall bzw. N ormal
bereich. Da die SI-Einheiten noch nicht iiberall ver
wendet werden, erfolgt zusatzlich die Angabe in 
konventionellen Einheiten. 

12. Hinweis. Unter diesem Punkt sind fUr die Durch
fUhrung wichtige Informationen enthalten. Es finden 
sich hier Angaben zu StOrungen durch Arzneimittel 
oder Chromogene. 
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13. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien. In diesem Abschnitt werden auch die 
vorhandenen Methoden der Geratesysteme Kodak 
Ektachem DT-60, Boehringer Mannheim Reflotron 
und Bayer Diagnostic Seralyzer beschrieben. Die ein
zelnen Unterpunkte entsprechen denen unter Punkt 
4 bis 12 angegebenen Informationen. Die DurchfUh
rung ist einfacher, da Reagenzien nicht vorbereitet 
werden miissen. Beschreibungen der Geratesysteme 
finden sich im Kapitel1.18 Analytik mit tragergebun
denen Reagenzien und 1.19 Prasenzdiagnostik. 

2.1 Bilirubin 

Indikation 
Die Bestimmung der Bilirubin-Konzentration dient 
zur Diagnose, Differentialdiagnose und Verlaufskon
trolle des Ikterus. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Bei intensiver Bestrahlung durch Sonnenlicht kann 
ein Abfall der Ausgangskonzentration von bis zu 30 % 
nach einer Stunde beobachtet werden. Bei normaler 
Raumtemperatur und Abdunkelung ist das Bilirubin 
bis zu 8 Stunden stabil. 

Analytik 
1. Jendrassik-Grof-Methode 
Das Bilirubin wird durch Zugabe von Coffein, einem 
Akzelerator, aus seiner Albuminbindung freigesetzt. 
AnschlieBend wird es durch diazotierte Sulfanilsaure 
zu einem Azopigment iiberfiihrt. Dieses hat eine Indi
katoreigenschaft, die in alkalischer Uisung photome
trisch ausgenutzt wird. Fiir die Bestimmung des direk
ten Bilirubins wird auf den Zusatz von Coffein 
verzichtet, es wird nur das nicht an Protein gebundene 
Bilirubin erfaBt. 

Praktische DurchfUhrung: 
Reagenzien 

Lasung 1: 
Sulfanilsiiure 29mmol·l- 1 

Salzsiiure 0,17 N 

Lasung 2: 
Nariumnitrit 25 mmol·l- 1 

Lasung 3: 
Coffein 0,26 mol·l- 1 

Natriumbenzoat 0,52 mol·l- 1 

Liisung 4: 
Tatrat 0,93 mol·l- 1 

Natronlauge 1,9N 

Natriumchlorid 0,9% 

Probenmaterial: 
Serum, Heparin- oder EDTA-Plasma 

Bestimmungsansatz : 
Wellenlange fUr Gesamtbilirubin: Hg 578 (560 bis 
600 nm); Wellenlange fUr direktes Bilirubin: Hg 546 
nm (530 bis 555 nm); Kiivette: 1 cm Schichtdicke; In
kubationstemperatur: 20 bis 25 0 C; Messung gegen 
Proben-Leerwert. 
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In Reagenzgliiser werden pipettiert: 

Gesamt-Bilirubin 

Proben-
Leerwert 
iii 

Uisung 1 200 
Uisung2 
Uisung 3 1000 
Probe 200 

mischen, 10 bis 60 Minuten 
bei 20 bis 25 0 C stehenlassen 

Uisung4 1000 

Probe 

iii 

200 
1 Tropfen 
1000 
200 

1000 

Mischen, 5 bis 30 Minuten bei 20 bis 25 0 C stehenlas
sen, Extinktion der Probe gegen Proben-Leerwert 
messen (EaB). 

Direktes Bilirubin 

Proben- Probe 
Leerwert 
iii III 

Uisung 1 200 200 
Losung 2 1 Tropfen 
Natriumchlorid-
losung 2000 2000 
Probe 200 200 

Mischen, genau 5 Minuten (Stoppuhr) bei 20 bis 
25 0 C stehenlassen, Extinktion der Probe gegen Pro
ben-Leerwert messen (EOB). 

Berechnung: 
Bilirubin-Konzentration = E· Faktor(s. u.) 

Faktor 

Linearitat: 

Gesamt
Bilirubin 

10,8· Ec;B 
185· EGB 

Direktes 
Bilirubin 

14,4.EDB [mg.dl- 1] 

246·EDB [limol.I- 1] 

bis25 mg.dl- 1 bzw.430 I1mol.I-1 

Bei hoheren Konzentrationen muB die Probe 1 + 4 
mit physiologischer Kochsalz-Uisung verdiinnt wer
den. Mit diesem verdiinnten Material ist die Bestim
mung zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 5 multi
pliziert. 

Referenzintervall bzw. N ormalbereich: 
Gesamt-Bilirubin:bis 1 mg.dl- 1 bzw. 17l1mol.l-l 
Direktes Bilirubin: bis 0,25 mg· dl- 1 bzw. 4I1mol.l-l 

Hinweis 
Hamolytische Proben sind ungeeignet fUr die Bestim
mung, da emiedrigte Bilirubin-Konzentrationen ge
messen werden. Ursache hierfUr ist die Hemmung der 
Diazotierung. 

II. DPD-Methode 
Das Bilirubin bildet mit 2,5-Dichlorbenzoldiazo
niumsalz in Salzsaure Azofarbstoffe, die photome
trisch gem essen werden konnen. 

III. Enzymatische Methode 

'1' b' 0 Bilirubinoxidase B1uu In + 2 • Biliverdin 

Biliverdin wird weiter oxidiert zu einem purpurfarbe
nen Pigment. 

IV. Direkte spektrometrische Messung 
Bei Serum von Neugeborenen kann die Bilirubinkon
zentration direkt photometrisch bei 455 nm gemessen 
werden, wenn eine Kompensation fUr freies Hamo
globin und Triibung bei 575 nm beriicksichtigt wird. 
Fiir den Einsatz dieser Methode ist jedoch das Le
bensalter entscheidend. Demzufolge diirfen nur Pro
ben von N eugeborenen bis zum 21. Lebenstag gemes
sen werden, da diese eine niedrige Konzentration an 
Carotinoiden enthalten. 

V. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 
Gesamt-Bilirubin 

Bilirubin 
Dyphyllin, 4-(N-Carboximethylsulfamyl)

benzol-diazoniumhexafluorophosphat 
• 

Azobilirubin-Chromophor 

Probenmaterial : 
Serum, EDTA-, Oxalat-, Citrat-, Heparin- oder Fluo
rid-Plasma 

MeBbereich: 
0,1 bis 27,0 mg· dl- I bzw. 2 bis 462I1mol.l-l 

Referenzintervall bzw. N ormalbereich: 
0,1 bis 1,3 mg· dl- I bzw. 2 bis 22I1mol.l-l 

Interferenzen: 
4-Aminosalicylsaure und Sulfathiazol konnen in hi).. 
heren Konzentrationen zu einer erhohten Wiederfin
dung fUhren. Hamolytische Proben sollten nicht mit 
dem Verfahren untersucht werden, da emiedrigte 
Werte resultieren. 

b) Ektachem 
konjugiertes und unkonjugiertes Bilirubin 

Bilirubin + kationisches Polymer • 

Bilirubin-Polymer-Komplex 

Durch Messung bei zwei verschiedenen Wellenlan
gen kannjeweils unkonjugiertes und konjugiertes Bi
lirubin bestimmt werden. 

Proben material : 
Serum, EDTA-, Oxalat-, Citrat-, Auorid- oder Hepa
rin-Plasma 



MeBbereich: 
0,1 bis27,0 mg.dl- 1 bzw. 2bis 462 \lmol.I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 

Erwachsene 
unkonjugiertes Bilirubin: 0,1 bis 1,1 mg.dl- 1 bzw. 
2 bis 19 \lmol . 1-1 
konjugiertes Bilirubin: :5 0,1 mg.dl- 1 bzw. :5 
2 \lmol.I- 1 

Neugeborene 
- unkonjugiertes Bilirubin: 0,6 bis 10,5 mg· dl- 1 

bzw. 10 bis 180 \lmol.I- 1 

- konjugiertes Bilirubin: 0,0 bis 11,1 mg.dl- 1 bzw. 
Obis 190 \lmol.I- 1 

- neonatales Bilirubin: 0,0 bis 11,1 mg.dl- 1 bzw. 
Obis 190 \lmol.I- 1 

Interferenzen: 
Nitrofurantoin, Rifampicin und Sulfasalazin konnen 
in hoheren Konzentrationen staren. Hamolyse stort 
nicht bei der Bestimmung des neonatalen Bilirubin. 

c) Reflotron 

Bilirubin + DiazoniumsaIz Dyphyllin. Diazobilirubin 

Probenmaterial: 
Blut, Serum oder Plasma 

MeBbereich: 
0,5 bis 15 mg· dl- 1 bzw. 9 bis 257 \lmol.I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
bis 1,0 mg.dl- 1 bzw. bis 17 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Hamolyse fUhrt zu einer erhohten Wiederfindung. 
Dopamin und Phenazopyridin fUhren bei therapeuti
schen Konzentrationen zu erhohten Bilirubin-Wer
ten. 

d) Seralyzer 

Bilirubin + diazotiertes 2,4-Dichloranilin 

Dyphyllin 

p-ThluoIsulfonsaure Az b'l' b' (. ) 
------- 0 11ru m purpurrot 

Probenmaterial: 
Serum und Heparin-Plasma 

Probenverdunnung: 
nicht erforderlich 

MeBbereich: 
0,4bis 7,5 mg.dl- 1 bzw. 7bis 130 \lmol.I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
0,1 bis 1,2 mg.dl- 1 bzw. 2bis21 \lmol.I- 1 

Interferenzen: 
Amikacin fUhrt zu einer emiedrigten Wiederfindung. 
Hamolytische Seren, Phenazopyridin und Rifampi
cin fiihren zu einer Erhohung des Bilirubinwertes. 
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2.2 Cholesterol 

Indikation 
Die Bestimmung des Cholesterols wird eingesetzt zur 

- Suche einer primaren oder sekundaren Hypercho-
lesterolamie, 

- Therapiekontrolle bei Hypercholesterolamie. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Serum oder Plasma kann mehrere Tage im Kuhl
schrank gelagert werden. Fur langere Aufbewahrung 
wird eine Lagerung bei - 20 0 C empfohlen. 

Hinweis 
Da das Risiko fUr eine atherogene Erkrankung weni
ger von der Gesamtmenge an Cholesterol abhangt, ist 
es zur weiteren Abklarung notwendig die Cholesterol
fraktionen zu ermitteln. Es sollten die HDL-, LDL
und VLDL-Fraktionen bestimmt werden. 

HDL=High Density Lipoprotein, LDL=Low Den
sity Lipoprotein, VLDL= Very Low Density Lipo
protein 

Analytik 
Fur die Bestimmung des Cholesterols stehen enzyma
tische Verfahren zur Verfugung, wobei hauptsachlich 
die sogenannte PAP-Methode, p-Aminophenazon
Probe, zum Einsatz kommt. Historisch und sehr un
spezifisch ist die Liebermann-Buchard-Reaktion, bei 
der mit Eisessig und Schwefelsaure gearbeitet wird. 

I. Vollenzymatische PAP-Methode. 

Cholesterolester + H20 
Cholesterolesterase -

Cholesterol + Fettsliure 

Cholesterol + 02 
Cholesteroloxidase -

L14 -Cholestenon + H20 2 

. Peroxidase 
2 H2 02 + 4-Ammophenazon + Phenol • 

rotes Chromogen + 4 H20 

Praktische DurchfUhrung: 
Reagenzien 

Reaktionslosung: 
Phosphat-Puffer, pH 6,7 
Phenol 
4-Aminophenazon 
Cholesterol-Esterase 
Cholesterol-Oxidase 
Peroxidase 

67 mmol·I-1 
16mmol·I-1 
0,73 mmol·I-1 
~ 240U·I-1 
~48U·I-1 
~ 20kU·I-1 

Die Haltbarkeit der LOsung betragt 4 Wochen bei 
Aufbewahrung im Kuhlschrank ( + 4 bis + 80 C) bzw. 
1 Woche bei Lagerung zwischen +20 bis +25°C. 
Lichtgeschutzt aufbewahren. 
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Probenmaterial: 
Serum, Heparin- oder EDTA-Plasma 

Bestimmungsansatz: 
Wellenliinge: Hg 546 oder 500 nm; Kuvette: 1 cm 
Schichtdicke; Inkubationstemperatur: + 20 bis 25 °C 
oder 37 ° C; Messung gegen Reagenz-Leerwert. 

In Reagenzgliiserwerden pipettiert: 

Reagenz· Probe 
Leerwert 
III III 

Probe 10 
Reagenz 1000 1000 

Mischen, 15bis35 Minuten bei +20bis +25 °Coder 
10 bis 30 Minuten bei + 37 ° C inkubieren. Extinktion 
der Probe (Ep) und des Reagenz-Leerwertes (ERL) 
messen. 

Berechnung: 

E = Ep- ERL 

Cholesterol-Konzentration = E . Faktor(s.u.) 

WellenUinge [nm] Hg 546 500 

Faktor 855 
22,1 

585[mg·dl- 1] 

15,1 [mmol·I- 1] 

Linearitiit: 
bis 500mg.dl- 1 bzw.12,9 mmol·l- 1• 

Bei hoheren Konzentrationen muB die Probe 1 + 2 
mit physiologischer Kochsalz-LOsung verdunnt wer
den. Mit diesem verdunnten Material ist die Bestim
mung zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 3 multi
pliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Unter dem Gesichtspunkt der Friiherkennung von 
Risikofaktoren der Arterosklerose gelten folgende 
Grenzbereiche: 

- unauffiillig: bis 220 mg· dl- 1 bzw. 5,7 mmol·I- 1 

- verdiichtig: 220 bis 260 mf · dl- 1 

bzw. 5,7 bis 6,7 mmol·l-
- erhoht: ab 260 mg· dl- 1 bzw. 6,7 mmol·l- 1 

Aus verschiedenen Untersuchungen, besonders aus 
den USA, werden Cholesterol-Konzentrationen bis 
200 mg· dl- 1 bzw. 5,2 mmol·I- 1 als unauff"allig ange
sehen. Hohere Werte sind als verdiichtig einzustufen 
und ggf. behandlungsbedurftig. AbschlieBend kann 
hier jedoch kein allgemein giiltiges Referenzintervall 
bzw. Normalbereich angegeben werden. 

Hinweis 
Hiimoglobin bis 2 g. 1-1 und Bilirubin bis 20 mg· 
dl- 1 bzw. 340 ~mol.l-l storen den Test nicht. 

II. Analytik mit triigergebundenen Reagenzien. 

a) Ektachem 

Cholesterolesterase 
Cholesterolester+ H20 -----..., •• 

Cholesterol + Fettsaure 

Cholesteroloxidase 
Cholesterol +02 -----•• 

L\4-Cholestenon + H20 2 

H ° I ·d I" b ff Peroxidase F' b ff 2 2 + ml azo ,ar sto • ar sto ox. 

Probenmaterial: 
Serum, EDTA- oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
50 bis 550 mg· dl- 1 bzw. 1,3 bis 14,2 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 

Alter (Jahren) Gesamt-Cholesterol 
mg.dl- 1 mmol.\-l 

Obis 19 
20 bis 29 
30 bis 39 
40bis49 
50 bis 59 

Interferenzen: 

120 bis 230 
120 bis 240 
140 bis 270 
150 bis 310 
160 bis 330 

3,1 bis 6,0 
3,1 bis 6,2 
3,6 bis 7,0 
3,9 bis 8,0 
4,1 bis 8,5 

Sehr stark hiimolytische Proben verursachen eine er
niedrigte Wiederfindung. Dextran und Triglyceride 
in hohen Konzentrationen konnen eine Erhohung 
vortiiuschen. Natriumcitrat, Natriumfluorid, Kalium
oxalat und Thymol eignen sich nicht zur Plasma-Ge
winnung. 

b) Reflotron 

Cholesterolesterase 
Cholesterolester+ H20 ------•• 

Cholesterol + Fettsaure 

Cholesteroloxidase 
Cholesterol + 02 -----..., •• 

.. Peroxidase 
H20 2 + 3,3' ,5,5' -Tetramethylbenzldm • 

blaues Chromogen 

Probenmaterial: 
Blut, EDTA-,Heparin-Blut, Serum, EDTA-oder He
parin-Plasma 

MeBbereich: 
100bis500 mg.dl- 1 bzw. 2,6bis 12,9 mmol.I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 

Cholesterol-Konzentration Behandlungsbediirftig 

<200mg·dl- 1 nein 
bzw. < 5,2mmol·I- 1 

200 bis 300 mg· dl- 1 abhiingig von HDL- bzw. 
bzw. 5,2 bis 7,8 mmol.I- 1 LDL-Cholesterolwert 

>300mg.d\-1 ja 
bzw. > 7,8mmol·l-l 

Interferenzen: 
Sehr stark ikterische und sehr stark hiimolytische Pro
ben fiihren zu einer Emiedrigung des Cholesterolwer
tes. 



c) Seralyzer 

Cholesterolesterase 
Cholesterolester + H20 -----~_ .. 

Cholesterol + Fettsaure 

Cholesteroloxidase 
Cholesterol + 02 -------

H20 2 + 3-Methyl-2-benzothiazolinhydrazon 

Peroxidase _ rotes Chromogen 

Probenmaterial: 
Serum 

Probenverdunnung: 
1 Teil Serum + 8 Teile deionisiertes Wasser 

MeBbereich: 
50 bis 450 mg· dl- 1 bzw. 1,3 bis 11,6 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
150bis 250 mg.dl- 1 bzw. 3,9bis 6,5 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
a-Methyldopa und Piperacillin fiihren in therapeuti
schen Konzentrationen zu einer erhohten Wieder
findung. Allopurinol, Amikacin und hamolytische 
Proben verursachen eine Emiedrigung der Choleste
rol-Werte. 

2.3 Creatinin 

Indikation 
Die Bestimmung des Creatinins wird eingesetzt zur 

- Uberpriifung der Nierenfunktion, 
Verlaufsbeobachtung bei Nierenkranken (Dialyse
patienten), 
Kontrolle bei Gabe von nephrotoxischen Arznei
mitteln, 
Uberwachung nach Nierentransplantation. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Das Serum oder das Plasma kann mehrere Tage bei 
Lagerung im Kuhlschrank aufbewahrt werden. 

Hinweis 
Zur Beurteilung der Nierenfunktion wird auch die 
Berechnung der Creatinin-Clearance herangezogen. 
Als renale Clearance einer Substanz, z. B. bei endoge
nem Creatinin, wird die Menge Plasma definiert, aus 
der die betreffende Substanz in einer Minute durch 
die Nierentatigkeit vollstandig eliminiert wird. Das 
Creatinin wird beim Gesunden frei durch die Glome
ruli filtriert und von den Tubuli weder sezemiert noch 
riickresorbiert. Aus diesem Grund eignet sich das 
Creatinin zur Beurteilung der Clearance. 
)3ei der Durchfiihrung der Ermittlung der Clearance 
. soil ten die Patienten aile Pharmaka, wenn klinisch 
moglich, absetzen, die die Nierenfunktion beeintrach
tigen konnen. Die Sammlung des Urins muB nach 
genauen Kautelen durchgefiihrt werden (-+ Proben
gewinnung). In der Mitte oder am Ende der Sammel-
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peri ode soli die Blutentnahme erfolgen. Die gesam
melte Menge Urin und die Blutprobe werden auf de
ren Creatinin-Konzentration untersucht. 
Die Berechnung der Clearance erfolgt nach der For
mel: 

Clearance 
Urin-Creatinin' Urinvolumen 

Serum- oder Plasma-Creatinin 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 95 bis 160 ml'min- 1, Manner: 98 bis 
156ml·min- 1 

Eine exaktere Berechnung ist unter der Beachtung der 
Korperoberflache moglich. Hierfiir gilt die nachfol
gende Formel: 

Creatinin-Clearance ~ 

Urinvolumen (mI) . Urincreatinin (mmol/l) . 1000 
Sammeldauer (min) . Serumcreatinin (llmol/l) 

1,73 (m') 
Korperoberflache (m') 

Korperoberfliiche ~ 
0,1672 ylKorpergewicht (kg) . Korpergrofle m 

Hinweis 
Mit der Bestimmung der Creatinin-Clearance kann 
man Nierenfunktionsstorungen noch friiher erfassen 
als mit der Bestimmung der Konzentration von Crea
tinin und Hamstoff, bei deren gemeinsamer Erho
hung bereits eine Niereninsuffizienz vorliegt. 

Analytik 
Fur die Bestimmung des Creatinins im Serum und 
Urin stehen eine groBe Anzahl an Bestimmungsver
fahren zur Verfiigung. Erstaunlich scheint, daB bis 
heute die Jaffe-Methode nicht endgiiltig von einer 
vollenzymatischen Methode abge16st worden ist. Die 
Jaffe-Methode wurde bereits 1886 beschrieben. 

I. Jaffe-Methode 
Creatinin reagiert mit Pikrinsaure in stark alkalischer 
Losung zu einem orange-roten Farbstoff. Neben dem 
Creatinin werden auch eine Vielzahl anderer Sub
stanzen, die entweder endogenen oder exogenen Ur
sprungs sind, mit erfaBt. Durch eine Modifikation der 
Methode, etwa der kinetischen Verfolgung des Um
satzes, kann eine Reduktion der StOrung erzielt wer
den. Die Spezifitat der Jaffe-Methode kann verbessert 
werden, wenn die Proteine ausgefiillt und das Creati
nin an Fullererde, einem Aluminiumsilikat, absor
biert wird. Dieses Verfahren ist jedoch extrem zeitauf
wen dig und hat sich in der Routine nur in wenigen 
Laboratorien durchsetzen konnen. 
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Praktische DurchfUhrung: 
Reagenzien 

1. Creatinin-Standard 
2. Pikrinsaure 

2 mg.dl- 1 bzw. 177 J.lmol.l-t 
35 mmol·l-l 

3. Natronlauge 1,6N 
4. Pikrat-Uisung 

(Reaktionsgemisch 
aus 2 und3 im 

(17,5 mmol·l-l Pikrinsaure 
+0,8 N Natronlauge) 

Verhaltnis 1 + 1). 
Die Haltbarkeit betragt 
bei + 15 bis 25 °C 
etwa 5 Stunden 

5. Trichloressigsaure 

Probenmaterial: 
Serum, Plasma und Urin 

Probenvorbereitung: 

1,2N 

EnteiweiBung: 1,0 ml Serum oder Heparinplasmamit 
1,0 ml Trichloressigsaure gut mischen anschlieBend 
10 Minuten zentrifugieren. 
Urin 1 + 49 mit deionisiertem Wasser verdunnen. 

Bestimmungsansatz: 
Wellenlange: Hg 546 oder 520 nm; Kuvette: 1 em 
Schichtdicke; Inkubationstemperatur: 25 ° C; Mes
sung gegen Leerwert. 
Fur jede MeBserie ist ein Standard- und ein Reagenz
Leerwert ausreichend. 

In Reagenzglaser werden pipettiert: 

Leer- Stan-
wert dard 

Deionisiertes 
Wasser 500 
Standard 500 
Trichloressigsaure 500 500 
Oberstand 
Urin (1 + 49) 
Pikrat-Uisung 1000 1000 

Probe 
Ober
stand 
J.l1 

1000 

1000 

Probe 
Urin 
(1 + 49) 
J.l1 

500 

500 
1000 

Mischen,20 Minuten bei 25 ° C stehenlassen. Extink
tion der Probe (Ep) und Extinktion des Standards 
(E St) gegen Reagenz-Leerwert messen. 

Berechnung: 
fUr Serum oder Plasma 

fUr Urin 

Linearitat: 
fUr Serum oder Plasma bis 6 mg· dl- 1 bzw. 
531Ilmol.I-l; fUr Urin bis 300mg·dl-1 bzw. 26,6 
mmol·l- I. 

Bei hoheren Konzentrationen muB der Uberstand 
bzw. der verdunnte Ham 1 + 4 mit physiologischer 
Kochsalz-Losung verdUnnt werden. Mit diesem ver
dUnnten Material ist die Bestimmung zu wiederholen. 
Das Ergebnis wird mit 5 multipliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereieh: 
Serum oder Plasma: 
Frauen: 0,5 bis 0,9 mg· dl- I bzw. 44 bis 80 Ilmol.l-I 
Manner:0,6bis 1,1 mg.dl- I bzw. 53 bis97Ilmol.l-1 
Urin: 
1 bis 1,5 g. 24h -I bzw. 8,84 bis 13,3 mmol. 24h- 1 

Hinweis 
Das vorgestellte Verfahren ist nicht spezifisch, da eine 
groBe Anzahl von Arzneimitteln und endogenen Sub
stanzen storen kann. Auf das Verfahren ohne Entei
weiBung wird nieht eingegangen, da diese Methode 
neben den Arzneimitteln auch durch lipamische und 
hamolytische Proben gestOrt wird. 

II. Enzymatische UV-Methode 1 

C t" H ° Creatinina,e Creatl'n reamm+ 2 • 

Creatin + ATP Cre.tinkina,e. Creatinphosphat + ADP 

ADP+ Phosphoenolpyruvat _P-,-Y_Tu_va_tk_in_a_,e ... 

ATP + Pyruvat 

Pyruvat + NADH+ H + _La_cta_t_de_hY,-d_ro..:cge_n_a,_e •• 

Lactat + NAD + 

Das Creatinin wird durch Creatininamidohydrolase 
zu Creatin hydrolysiert. Erstes beschriebenes Verfah
ren zur enzymatischen Bestimmung des Creatinins; 
hat sich aber wegen der Kosten und der umstandli
chen Pipettierfolge nicht etablieren konnen. 

IlIa. Creatinin-PAP-Methode 

C t" H ° Creatininase Creatl'n rea mm+ 2 • 

. Creatinase . 
Creatm + H20 • Sarkosm + Harnstoff 

Sarkosinoxidase 
Sarkosin+H20+02 ----_. 

Glycin + Formaldehyd + H20 2 

H20 2 + Leukofarbstoff + p-Aminophenazon 
Peroxidase 
---.. Farbstoff + H20 

Durch Creatininamidohydrolase wird das Creatinin 
zu Creatin hydrolysiert. Das Creatin wird mit Crea
tinamidinohydrolase in Sarkosin und Hamstoff ge
spalten. Die Indikatorreaktion stellt eine modifizierte 
Trinder-Reaktion dar. Dieser Reaktionsschritt gab 
den Namen fUr diese Methode, PAP = p-Aminophen
azon. Da dieses Verfahren anfallig gegen die Interfe
renz durch Bilirubin und einiger Arzneimittel ist, wur
de sehr bald nach einem verbesserten Farbkuppler 
gesucht. 



IIIb. Creatinin-PAP-MPA-Methode 
Die Reaktionsfolge ist mit der in II beschrieben iden
tisch. Lediglich die Indikatorreaktion ist modifiziert. 
Durch den Einsatz eines anilinischen Kupplers konn
te die Bilirubin-Interferenz beseitigt werden. Bei die
sem Verfahren stOrt Hllmoglobin und eine Reihe von 
Arzneimitteln. 

IV. Enzymatische UV-Methode 2 

Creatinin + H20 
Creatininase -l-Methylhydantoin + NHt 

GIDH 
2-0xoglutarat+NHt +NADH -

L-Glutamat + NAD + + H20 

Bei dieser enzymatischen UV-Methode wird das 
Creatinin durch eine Creatininiminohydrolase hy
drolisiert. Bilirubin stOrt bei diesem Verfahren nicht, 
jedoch muB auch hier mit Problemen durch Arznei
mittel und trUben, lipllmischen Proben gerechnet wer
den. 

Als spezifische Verfahren haben sich auch die HPLC
Methoden erwiesen, die jedoch wegen des geringen 
Probendurchsatzes nicht fiir die Routine eingesetzt 
werden konnen. Aus preislichen Grunden werden 
heute uberwiegend die kinetische Jaffe-Methode und 
einige PAP-Methoden eingesetzt. 

V. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 
1. Zwei-Slide-Methode 

Creatininase 
Creatinin+ H20 -----

N-Methylhydantoin + NH3 

NH3 + Bromphenolblau ..... blauer Farbstoff 

Fur die Umsetzung des Creatinins wird Creatininimi
nohydrolase verwendet. Da bei diesem Slide endoge
nes NH3 miterfaBt wird, muB eine Differenzmessung 
durchgefiihrt werden. Hierbei wird zuerst mit dem 
Creatinin-Slide und anschlieBend mit dem Ammo
niak-Slide gemessen. 1m Rechner wird automatisch 
die Differenzbildung vollzogen. Der Anwender erhllit 
den korrigierten Creatininwert. 

Probenmaterial: 
Serum oder Natriumheparin-Plasma 

MeBbereich: 
0,05 bis 16,5 mg.dl- 1 bzw. 5bis 1460 Ilmol.l-l 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 0,6 bis 1,2 mg· dl- 1 bzw. 53 bis 106Ilmol.l-l 
Mllnner: 0,9 bis 1,5 mg.dl-lbzw.80bis133Ilmol.l-l 

Interferenzen: 
Die Reaktion wird durch Flucytosin (> 5 mg .1- 1 !) 
und Glucose (> 33,3 mmol·I- 1 bzw. > 600 mg· 
dl- 1 !) gestort. Ammoniumheparinat, Kalium-
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EDTA, Natriumcitrat, Natriumfluorid und Thymol 
sollten nicht als Antikoagulans-Mittel benutzt wer
den. 

2. Single-Slide-Methode 

C .. H ° Creatininase Creatl·n reatmm+ 2 -

Creatin + H20 Creatinase _ Sarkosin + Harnstoff 

Sarkosinoxidase 
Sarkosin+02 + H20 ------

Glycin + Formaldehyd + HP2 

H ° Le k f b ff Peroxidase R b ff z z + U 0 ar sto - ar sto ox. 

Durch Creatininamidohydrolase wird Creatinin hy
drolisiert. Creatininamidohydrolase hydrolisiert das 
entstandene Creatin. Als Farbstoff wird 2-(3,5-Di
methoxi-4-hydroxiphenyl) - 4,5 - bis (4-dimethylami
no- phenyl)imidazol eingesetzt. 

Probenmaterial: 
Serum, EDTA-, Natriumfluorid/Kaliumoxalat- oder 
Lithiumheparin-Plasma 

MeBbereich: 
0,05 bis 16,5 mg· dl- 1 bzw. 4 bis 1459 Ilmol.l-l 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 0,6bis 1,2 mg· dl- 1 bzw. 53 bis 106Ilmol.l-l 
Mllnner:0,9bis1,5 mg· dl- 1 bzw.80bis 133 flmol.l-l 

Interferenzen: 
Bisher nicht bekannt. Natriumcitrat und Thymol wer
den nicht zur Plasma-Gewinnung empfohlen. 

b) Reflotron 

Creatininase 
Creatinin + H20 ---__ Creatin 

Creatinase 
Creatin + H20 ---~. Sarkosin + Harnstoff 

Sarkosinoxidase 
Sarkosin+Oz+HzO ----~-~ 

Glycin + Formaldehyd + H 20z 

H ° I d·k Peroxidase I dik 2 2 + n I atorred. - n atorox. 

Probenmaterial: 
Blut, Heparin-Blut, Heparin-Plasma, Serum oderver
dunnter Harn 

MeBbereich: 
0,5 bis 10 mg· dl- 1 bzw. 44 bis 884Ilmol.l-l 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 0,5 bis 0,9 mg· dl- 1 bzw. 44 bis 80 flmol.l-l 
Mllnner:0,5 bis 1,1 mg.dl- 1 bzw.44 bis97Ilmol.l-l 

Interferenzen: 
Sichtbar hllmolytische Proben fiihren zu einer erhoh
ten Wiederfindung. Bilirubin stort ab 140 flmol.l-l 
bzw. 8 mg· dl- 1, es werden ebenfalls erhohte Werte 
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gem essen. Hiimatokritwerte bis 50 % haben keinen 
EinfluB auf das Ergebnis. 

c) Seralyzer 

Creatinin + 3,5-Dinitrobenzoesiiure ~ 
purpurroter Farbstoff 

Proben material : 
Serum, Heparin- oder EDTA-Plasma 

Probenverdiinnung: 
nicht notwendig 

MeBbereich: 
Obis 15 mg.dl- 1 bzw. Obis 1320 l..tmol.I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
0,7 bis 1,5 mg· dl- 1 bzw. 62 bis 133 J..Lmol.I- 1 

Interferenzen: 
Bei diesem Verfahren sind eine Reihe von Interferen
zen bekannt. Amikacin, Azlocillin, Hiimoglobin und 
Indometacin konnen einen emiedrigten Creatinin
wert vortiiuschen. Amoxicillin, Bilirubin, Cefaman
dol, Cefotiam, Cefoxitin, Glucose, Hamsiiure, a-Me
thyldopa, Piperacillin, Rifampicin und AKE konnen 
einen erhohten Creatininwert vortiiuschen. 

2.4 Glucose 

Indikation 
Die Bestimmung der Glucose wird eingesetzt bei 

- Diagnostik, Verlaufs- und Therapiekontrolle des 
Diabetes mellitus, 

- Diagnostik nicht diabetischer Hyperglykiimie, 
- Verdacht auf Hypoglykiimie durch Fehlemiihrung 

bei Neugeborenen, erhohter Insulinfreisetzung, ge
stOrtem Glykogenstoffwechsel. 

Untersuchungsmaterial 
Als Ausgangsmaterial wird sehr hiiufig das arteriali
sierte Kapillarblut, welches mit antikoagulierenden 
und glykolysehemmenden Stoffen versetzt werden 
muB, eingesetzt. Die Entnahme erfolgt aus dem Ohr
liippchen oder aus der Fingerbeere. Zwischen der 
Glucose aus dem arteriellen und dem venosen Blut 
bestehen Konzentrationsgefalle. Auch differieren die 
Glucosekonzentrationen im Plasma und in den 
Erythrozyten. Die arterio-venose und die Plasma
Erythrozyten Differenz wird mit ca. 10 % und mehr 
angegeben. Von der WHO wird zur besseren Ver
gleichbarkeit der Ergebnisse die Kapillarblutentnah
me ( --+ 1.8) fiir die Glucosebestimmung empfohlen. 

Glykolysehemmer 
Zur Vermeidung der Glykolyse ( --+ 1.9) wird der Zu
satz von Natriumfluorid, Monoiodacetat oder Ma
leinimid in das entnommene Blut empfohlen. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Wenn die Zellen von der Probe getrennt sind oder die 
G\yko\yse mit entsprechenden Substanzen unterbun
den worden ist, kann das Material etwa 24 Stunden im 

Kiihlschrank aufbewahrt werden. Eine liingere Lage
rung der Probe ist nicht empfehlenswert. 

Analytik 
Zur Bestimmung der Glucose stehen mehrere enzy
matische Verfahren zur Verfiigung. 

I. Bestimmung mit Hilfe der Hexokinase 

Hexokinase 
D-Glucose + ATP ----•• 

D-Glucose-6-phosphat + ADP 

D-Glucose-6-phosphat + NADP + G-6-P-DH. 

Gluconat -6-phosphat + NADPH + H + 

Die Spezifitiit des Verfahrens hiingt von dem zweiten 
Reaktionsschritt ab, da die Glucose-6-phosphat-de
hydrogenase nur Glucose-6-phosphat oxidiert. Hin
gegen fiihrt die Hexokinase auch D-Fructose, D
Mannose und D-Glucosamin in das entsprechende 
Phosphat. Fiir die Photometrie wird der Extinktions
anstieg, der bei der Reduktion von NADP zu 
NADPH entsteht, gemessen. 

Praktische Durchfiihrung: 
Reagenzien 

Reaktionsgemisch: 
Tris-Puffer, pH 7,6 
Adenosintriphosphat 
NADP 
Hexokinase 
Glucose-6-phosphat
dehydrogenase 
Magnesiumionen 

50mmol.I-1 
0,55 mmol·l-l 
0,5 mmo\·\-l 
~2kU·\-1 

~2kU·I-l 
7,4mmo\·\-1 

Die Haltbarkeit der LOsung betriigt 7 Tage bei Aufbe
wahrung bei Raumtemperatur (+ 20 bis + 25 ° C) 
bzw. 4 Wochen bei Aufbewahrung im Kiihlschrank 
bei +4bis +8°C. 

Fiirdie EnteiweiBung: 
Perchlorsiiure (p. a.) 0,33 mol· 1- I 

Probenmaterial: 
Blut, Serum oder Plasma 

Probenvorbereitung: 
In ein geeignetes Reagenzrohrchen werden pipettiert: 
50 J..LI Probe (Blut, Serum oder Plasma) und 500 J..LI Per
chlorsiiure. 
Gut mischen und anschlieBend zentrifugieren (5 Mi
nuten bei 3000 U . min -1 oder 2 Minuten bei 10000 
bis 15000 U .min- I ). 

Bestimmungsansatz : 
Wellenliinge: Hg 334, Hg 365 oder 340 nm; Kiivette: 
1 cm Schichtdicke; Inkubationstemperatur: +20 bis 
25 ° C; Messung gegen Reagenz-Leerwert. 



In Reagenzglaser werden pipettiert: 

klarer Oberstand aus 
der enteiweil3ten Probe 
Perchlorsaure 
Reaktionsgemisch 

Reagenz
Leerwert 
[11 

20 
500 

Probe 

[11 

20 

500 

Mischen, 15 bis 30 Minuten bei + 20 bis + 25 0 C ste
henlassen. Extinktion der Probe (Ep) und Extinktion 
des Reagenz-Leerwertes (ERL) mess en. 

Berechnung: 

E = Ep- ERL 

Glucose-Konzentration = E· Faktor 

Wellenlange [nm] 
Faktor 

Linearitat: 

Hg334 
833 
46,3 

Hg365 
1471 
81,7 

bis 1230 mg.dl- 1 bzw. 67,7 mmol·I- 1 

340 
817 [mg.dl- 1] 

45,4[mmol·I- 1] 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Blut: 70 bis 100 mg.dl- 1 bzw. 3,9 bis 5,6 mmol·I- 1 

Serum: 75 bis 115 mg ·dl- 1 bzw. 4,2 bis 6,4 mmol·I- 1 

II. Bestimmung mit Hilfe der Glucosedehydrogenase 

,B-D-Glucose + NAD Gluc-DH _ D-Gluconat + NADH 

Da die Glucosedehydrogenase direkt mit Glucose 
reagiert und unmittelbar NAD zu NADH reduziert, 
ist eine Indikatorreaktion nicht notwendig. 

III. Bestimmung mit Hilfe der Glucoseoxidase 

GOD 
,B-D-Glucose+HzO+Oz -

D-Gluconat+ H20z (1) 

Peroxidase 
HZOZ + Farbstoffred. -----<-~ 

2 H20 + Farbstoffox. (2) 

Die Glucoseoxidase oxidiert die Glucose unter Ver
brauch von Sauerstoff und Wasser zu D-Gluconat. 
Hierbei wird Wasserstoffperoxid freigesetzt (1). Die 
enzymatische Oxidation kann direkt gem essen wer
den, indem der Verbrauch von Sauerstoffmit Hilfe ei
ner Clark-Elektrode registriert wird. 
Ebenso kann die Farbstoffiinderung mittels eines 
Photometers erfaBt werden (2). 

IV. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 

Glucoseoxidase 
,B-D-Glucose + 0z + H20 ------

D-Gluconsaure + HzOz 
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HzOz + 4-Aminoantipyrin + 1,7 -Dihydroxynaphthalin 
Peroxidase _ roter Farbstoff 

Probenmaterial: 
Serum, Natriumfluorid/Kaliumoxalat-, Heparin
oder Thymol-Plasma 

Mef3bereich: 
20bis 625 mg.dl- 1 bzw. 1,1 bis 34,7 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
75 bis 110 mg· dl- 1 bzw.4,2 bis 6,1 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Amidotrizoesaure, Dextran 40 und Mannose konnen 
zu emiedrigten Werten fiihren. Eine Erhohung wurde 
durch Galactose beobachtet. EDTA, Natriumcitrat 
und Thymol sind zur Plasma-Gewinnung ungeeignet. 

b) Reflotron 

Glucoseoxidase 
Glucose + 02 ------ Gluconolacton + H20 2 

.. Peroxidase 
H20 2 + 3,3',5,5' -Tetramethylbenzldm -

blaugriiner Farbstoff + H20 

Probenmaterial: 
Blut, EDTA-, Heparin-Blut, Serum, EDTA- oder He
parin-Plasma 

Mef3bereich: 
10bis 600 mg.dl- 1 bzw.0,6 bis 33,3 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
76 bis 110 mg.dl- 1 bzw.4,2 bis 6,1 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Bilirubin > 170~mol.l-l bzw. > 10mg.dl- 1 fiihrt 
zu emiedrigten Werten. Sehr stark hamolytische Pro
ben tauschen einen erhohten Glucosewert vor. 

Hinweis 
Die Durchfiihrung ist volumenabhangig. Aus diesem 
Grund muB auf eine exakte Pipettierung geachtet 
werden, da sonst falsche Glucosewerte resultieren. 

c) Seralyzer 
Es werden zwei Glucose-Methoden angeboten, wo
bei die Glucoseoxidase-Methode wegen ihrer hohen 
Anfiilligkeit gegeniiber Interferenzen nicht mehr ein
gesetzt werden sollte. Aus diesem Grund wird sie hier 
nicht mehr beschrieben. 

D-Glucose + ATP _H_e_xo_k_in_as_e _~ 

D-Glucose-6-phosphat + ADP 

D-Glucose-6-phosphat + NAD G-6-P-DH_ 

Gluconat-6-phosphat + NADH 

Diaphorase 
NADH + Formazan-Farbstoffox. -

NAD + Formazan-Farbstoffred. 
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Probenmaterial: 
Serum, EDTA-, Heparin-, Oxalat-,Citrat-, Fluorid-, 
Fluorid/Oxalat- oder Iodacetat-Plasma 

Probenverdunnung: 
1 Teil Probe + 8 Teile deionisiertes Wasser 

Me13bereich: 
15 bis 500 mg· dl- 1 bzw. 0,8 bis 27,8 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
70bis 110 mg·dl- 1 bzw. 3,9bis 6,1 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Hamolytische Proben sind ungeeignet. Dieser Test ist 
flir die Prlifung auf neonatale Hypoglycamie ungeeig
net. 

V. Bestimmung der Glucosekonzentrationen im Blut mit 
Hilfe von Teststreifen und Rejlektometern--+ 1.29 

2.5 Harnsaure 

Indikation 
Die Bestimmung der Harnsaure-Konzentration dient 
zur 

- Aufdeckung einer Gicht, 
- Kontrolle der Gichtbehandlung, 
- Kontrolle bei zytostatischer Therapie. 

HaItbarkeit des Analyten in der Probe 
Bei Raumtemperatur ist eine leichte Abnahme zu ver
zeichnen. Bei Lagerung im Kuhlschrank ( + 4 0 C) 
kann sowohl Serum wie auch Plasma eine Woche in 
verschlossenen Behaltern aufbewahrt werden. 

Analytik 
I. Vollenzymatische UV-Methode 

Uricase 
Harnsaure+2H20+02 -

Allantoin + CO2 + H20 2 

HO Eh I Katalase A Idhd 2HO 
2 2 + t ana - ceta e y + 2 

Acetaldehyd + NADP + 
Aldehyddehydrogenase 

• 
Acetat + NADPH + H + 

Die Zunahme der Extinktion (Bildung von NADPH) 
wird photometrisch bei 340 nm erfa13t. 

II. Uricase-PAP-Methode 

Uricase 
Harnsaure+2H20+02 -

Allantoin + CO2 + H20 2 

2 H20 2 + p-Aminophenazon + 3,5-Dichlor-2-hydroxy-

benzolsulfonsaure peroxidase. 

N -( 4-anti pyryl)-3 -chlor -5 -s ulf onat -p-benzochinonimin 

Dieses auf der Basis der Trinder-Reaktion ablaufende 
Verfahren mi13t bei 546 nm dieentstehende Extinktion. 

Praktische Durchflihrung: 
Reagenzien 

1. Harnsiiure-Standard 8 mg· dl- 1 bzw. 476 ~mol.l-l 
2. Reaktionslosung: 
Phosphatpuffer, pH 7,0 
3,5-Dichlor-2-hydroxy
benzolsulfonsiiure 
4-Aminophenazon 
Peroxidase 
Uricase 

Probenmaterial: 

50 mmol·I-1 

4,2 mmol·l-l 
0.3 mmol·I-1 
20 900U·I- 1 
20 150U·I-1 

Serum, Heparin- oder EDTA-Plasma 
Urin (1 + 10 mit deion. Wasser verdunnen) 

Bestimmungsansatz: 
Wellenlange: Hg 546 nm oder 510 nm; Kuvette: 1 em 
Schichtdicke; Inkubationtemperatur: 20 bis 25 0 C. 

In ReagenzgUiser werden pipettiert: 

Probe bzw. Standard 
(Urin 1 + 10 verdunnt) 
Reaktionslosung 

200 [!I 
1000 [!I 

mischen und inkubieren. Danach innerhalb von 30 
Minuten die Extinktion der Probe (Ep) und ggf. des 
Standards (Est) gegen Reagenzleerwert messen. 

Berechnung: 
a) mit Faktor 

Harnsaure-Konzentration = Ep' Faktor 

WellenHinge [nm] 

Faktor: 
Serum oder 
Plasma 

Urin 

b) mit Standard 
Serum bzw. Plasma 

Hg 546 

52,5 
3124 

577 
34364 

Hg 520 

34,2[mg·dl- 1] 
2035[~mol·I-1] 

376 [mg·dl- 1] 
22385 [~mol.I-1] 

8 
Harnsaure-Konzentration [mg'dl-1j = Ep'-

ESt 

Urin 

88 
Harnsaure-Konzentration [mg·dl-1j = Ep'-

ESt 



Linearitat: 
bis20 mg.dl- 1 bzw.1200 I!mol.l- 1 

Bei hoheren Konzentrationen muB die Probe 1 + 4 
mit physiologischer Kochsalz-Losung verdiinnt wer
den. Mit diesem verdiinnten Material ist die Bestim
mung zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 5 multi
pliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Serum bzw. Plasma: Manner: 3,4 bis 7,Omg.dl- 1 

bzw. 200 bis 420 I!mol.l- 1 ; Frauen: 2,4 bis 
5,7 mg.dl- 1 bzw. 140bis340 I!mol.l- 1; Urin:250bis 
700 mg· 24h -1 bzw. 1,5 bis 4,5 mmol. 24h -1. 

Hinweis 
Hamoglobin bis zu einer Konzentration von 1 g .1- 1 

und Bilirubin bis zu einer Konzentration von 
20 mg· dl- 1 bzw. 340 I!mol.l- 1 storen den Test nicht 

III. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 

Uricase 
HarnSiiUre+2H20+02 -

Allantoin + CO2 + H20 2 

Peroxidase 
H20 2 + Imidazolfarbstoff ---... 

Probenmaterial: 
Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
0,5bis 17,0 mg.dl- 1 bzw. 30bis 1010 I!mol.l- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen:2,6bis6,0 mg.dl- 1bzw.155bis357I!mol.l- 1 

Manner: 3,5 bis 7,2 mg.dl- 1 bzw.208 bis 
428I!mol.l- 1 

Interferenzen: 
Sehr stark hamolytische Proben verursachen eine 
Erniedrigung der Harnsaure-Konzentration. Bei 
Patienten mit einer Leukamie und Nierenversagen, 
die mit Allopurinol behandelt werden, kann die 
Xanthin-Konzentration auf Werte zwischen 85 und 
230mg.I- 1 ansteigen. In diesem Fall muB bei An
wendung dieser Methode mit erniedrigten Harnsau
re-Konzentrationen gerechnet werden. 

b) Reflotron 

Uricase Harnsaure+2H20+02 _ 

Allantoin + CO2 + H20 2 

H ° H d d· I··d I Peroxidase 2 2 + Y roxy 1ary 1m1 azo • 

blaugriiner Farbstoff + H20 

In der Vorreaktion werden mit Hilfe von Iodat redu
zierende Probenbestandteile oxidativ zerstOrt. 
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Probenmaterial: 
B1ut, Heparin-B1ut, Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
2,0 bis 20,0 mg· dl- 1 bzw. 120 bis 1190 I!mol.I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: bis 5,7 mg· dl- 1 bzw. bis 340 I!mol.I- 1 

Manner: bis 7,0 mg.dl- 1 bzw. bis 420 I!mol.l- 1 

Interf erenzen : 
Sehr stark hamolytische und sehr stark ikterische Pro
ben konnen fUr die Messung nicht verwendet werden. 

c) Seralyzer 

Uricase 
HarnSiiure+2H20+02 -

Allantoin + CO2 + HZOZ 

H20 2 + 3-Methyl-2-benzothiazolinhydrazon 

Peroxidase '" b ff H ° ---.. rar sto + Z 

Probenmaterial: 
Serum 

Probenverdiinnung: 
1 Teil Serum + 2 Teile deionisiertes Wasser 

MeBbereich: 
1 bis 10 mg.dl- 1 bzw. 60bis 600 I!mol.l- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 2,5 bis 6,8 mg.dl- 1 bzw. 150 bis 
410 I!mol.I- 1 

Manner: 3,6 bis 7,7 mg.dl- 1 bzw. 215 bis 
460 I!mol.I- 1 

Interferenzen: 
Erhohte Werte werden durch Ampicillin, Sulfonami
de und hamolytische Proben verursacht. Eine ernied
rigte Wiederfindung wird durch Ascorbinsaure, In
tralipid und Levodopa beschrieben. 

2.6 Harnstoff 

Indikation 
Die Bestimmung des Harnstoffes wird benotigt fUr 
die 

- Diagnose und Verlaufsbeurteilung der Nierenin
suffizienz, 

- Oberwachung der Diat bei konservativer Therapie 
der chronischen Niereninsuffizienz, 

- Differentialdiagnose komatoser Zustande, 
- zur Bestimmung der Anionenliicke. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Das Serum kann 2 Tage bei Raumtemperatur bis 
22 0 Coder 1 Woche im Kiihlschrank ( + 4 0 C) aufbe
wahrt werden. 

Analytik 
I. Berthelot-Reaktion 
Harnstoff wird durch das Enzym Urease quantitativ 
in Ammoniumcarbonat iiberfiihrt. Die gebildeten 
Ammoniumionen reagieren mit Phenol und Natri
umhypochlorit zu einem blauen Farbstoff. 
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II. Diacetylmonoxim-Methode 
In Gegenwart von Thiosemicarbazid und Eisen(III)
chlorid bildet Harnstoff mit Diacetylmonoxim einen 
rosa Farbstoff. 

III. Vollenzymatischer UV-Test 

NHt + NADH + 2-0xoglutarat Glutamatdehydrogenase_ 

L-Glutamat+NAD+ +H20 

Praktische DurchfOhrung: 
Reagenzien 

Reaktions-Uisung: 
Tris-Puffer, pH 7,5 
Urease 
2-0xoglutarat 
NADH 
Glutamat-Dehydrogenase 
Adenosindiphosphat 
EDTA 

60 mmol·I- 1 

~4 kU·I-l 
17 mmol·I- 1 

0,23 mmol·I- 1 

>75 kU·I- 1 

1:'3 'mmol.I- 1 

5,7 mmol·I- 1 

Bei +2bis +8'C7 Tage,bei +15bis25°C32 Stun
den haltbar. 

Probenmaterial: 
Serum oder Plasma (kein Ammoniumheparinat-Plas
ma verwenden) 
frischer Urin 

Probenvorbereitung: 
Serum bzw. Plasma 1 + 50 mit physiologischer 
Kochsalz-LOsung verdunnen. 
frischer Urin, 1 + 500 mit deionisiertem Wasserver
dunnen. 

Bestimmungsansatz : 
Wellenlange: 334, 340 oder 365 nm; Kuvette: 1 em 
Schichtdicke; Inkubationstemperatur: + 20 bis 
+ 25°C; Messung gegen Reagenz-Leerwert. 

In Reagenzglaserwerden pipettiert: 

Serum bzw. Plasma 
(1 + 50 verdiinnt) 
Urin (1 + 500 verdiinnt) 

Reagenz
Leerwert 
~l 

Reaktions-Uisung 500 

Probe 

~l 

100 
500 

Mischen und inkubieren lassen. Naeh 10 Minuten die 
Extinktion der Probe (Ep) und die Extinktion des 
Reagenz-Leerwertes (ERL) gegen Wasser messen. 

Berechnung: 
Harnstoff-Konzentration = (Ep- ERL) . Faktor 

Wellenlange [nm] 334 340 365 

Faktor: 
Serum oder 148,5 146 270 [mg·dl-1] 

Plasma 24,8 24,3 45,0 [mmol.I- 1] 

Urin 146,1 143,3 265,5 [g·I-I] 
2432 2386 4421 [mmol·I- 1] 

Linearitat: 
Serum bzw. Plasma: bis 180 mg.dl- 1 bzw. 
30,Ommol·I- 1; Urin: bis 180g.I- 1 bzw. 3000 mol· 
1-1. 

Bei hoheren Harnstoff-Konzentrationen im Urin 
mu13 die vorverdunnte Probe 1 + 1 mit physiologi
scher Kochsalz-Losung verdunnt werden. Mit diesem 
verdunnten Material ist die Bestimmung zu wieder
holen. Das Ergebnis wird mit 2 multipliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Serum bzw. Plasma: 10 bis 50 mg.dl- 1 bzw. 1,7 bis 
8,3 mmol·I- 1 ; Urin: 20bis 36 g.24h- 1 bzw. 333 bis 
600 mmol·24h- 1. 

Hinweis 
Trubes, ikterisches oder hamolytisches Serum bzw. 
Plasma ist ungeeignet fOr diesen Test. 

IV. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 

Urease 
Harnstoff+2H20 - 2NH3 +C02 

NH3 + N-Propyl-4-(2,6-dinitro-4-chloro-benzyl) 

chinolinethansulfonat --__ Farbstoff 

Probenmaterial: 
Serum oder Heparin-Plasma, jedoch nieht Ammoni
um-Heparin-Plasma 

Me13bereich: 
2 bis 120 mg· dl- 1 bzw. 0,7 bis 42,7 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 7 bis 18 mg· dl- 1 bzw. 2,5 bis 6,4 mmol·I- 1 

Manner:9bis21 mg· dl- 1 bzw.3,2 bis 7,5 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Lediglich TetracyC\in fOhrt in sehr hohen Konzentra
tionen, weit oberhalb des therapeutischen Bereiches, 
zu einer Erhohung der Harnstoff-Konzentration. 

b) Reflotron 

Urease 
Harnstoff+2H20 - 2NH3+C02 

NH3 + Indikator(gelb) ---- Indikator(grunblau) 

Probenmaterial: 
Blut, EDTA-, Heparin-Blut, Serum, EDTA- oder He
parin-Plasma, jedoch nieht Ammonium-Heparin als 
Antikoagulansmittel verwenden. 

MeBbereieh: 
20 bis 300 mg· dl- 1 bzw. 3,3 bis 50,0 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
10bis50 mg.dl- 1 bzw.1,7bis8,3 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Stark ikterische oder Iipamische Proben verursachen 
eine erhohte Wiederfindung. 



c) Seralyzer 

Harnstoff + o-Phthalaldehyd ~ 

1,3-Dihydroxyisoindolin 

Kationen-

t ,3-Dihydroxyisoindolin + Indikator _a_us_ta_u_sc_he_r ~~ 
Farbstoff(blau) 

Probenmaterial: 
Serum oder Plasma,jedoch nicht Ammonium-Hepa
rin-Plasma 

Probenverdtinnung: 
1 Teil Probe + 2 Teile Wasser 

MeBbereich: 
3 bis28 mg.dl- 1 bzw. O,5bis 4,7 mmol·I- 1. 

Da der MeBbereich sehr klein ist, wird bei hoheren 
Konzentrationen eine weitere (4fach) Verdtinnung er
forderlich. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
8bis26 mg.dl- 1 bzw. 1,3 bis 4,3 mmol·I- 1• 

I nterf erenzen : 
Amikacin fUhrt zu einer erniedrigten Wiederfindung. 
Sehr stark hamolytische Proben verursachen eine Er
hohung der Hamstoff-Werte. Bei Patienten, die mit 
Sulfonamiden bzw. mit Cotrimoxazol-Sulfamethox
azol behandelt wurden, konnten ebenfalls erhohte 
Harnstoff-Konzentrationen beobachtet werden. 

2.7 Kalium 

Indikation 
Die Bestimmung der Kalium-Konzentration wird be
notigt fUr 

- Uberwachung von Infusionstherapien, Schock, 
Herz-Kreislaufinsuffiziens, 

- Kontrolle des Saure-Basen-Haushaltes, 
- Uberwachung einer diuretischen Therapie und aile 

Formen einer Niereninsuffiziens, 
- Kontrolle des Elektrolythaushaltes bei Durchfallen 

und Laxantienabusus. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
In verschlossenen Gefa/3en ist das Kalium im Serum 
oder Plasma bei Raumtemperatur und im Ktihl
schrank tiber 2 Wochen stabil. 

Analytik 
I. F1ammenphotometrische Bestimmung: F1ammen
photometrie, Theorie-- 1.26 

II. Ionenselektive Elektrode: ionenselektive Elektrode, 
Theorie __ 1.27 

III. Photometrische Bestimmung 
Nach der EnteiweiBung des Serums wird das Kalium 
mit Tetraphenylborat-Natrium ausgefallt. Die resul
tierende Suspension ist stabil. Die Konzentration des 
Kaliums ist der Trlibungszunahme proportional. 
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Praktische DurchfUhrung: 
Reagenzien 

Kalium-Standard-LOsung 
Reagenzl5sung: 

5,00 mmolll- 1 

Tetraphenylborat-Natrium 
Natriumhydroxid 

10,00 mmol/l- 1 

0,50 mmo1l1- 1 

Die gebrauchsfertige Losung ist bei Raumtemperatur 
einen Monat stabil. Bei Aufbewahrung im Ktihl
schrank (+4 bis +8°C) erhoht sich die Haltbarkeit 
aufzwei Monate. 

Losung zum EnteiweiBen: 
Trichloressigsaure 0,3 molll- 1 

Probenmaterial: 
Serum 

Probenvorbereitung: 
100 III Serum mit 1000 III Trichloressigsaure gut mi
schen. AnschlieBend etwa 10 Minuten zentrifugieren. 

Bestimmungsansatz : 
Wellenlange: Hg 578 nm; Schichtdicke: 1 cm; Tem
peratur: + 20 bis + 25 ° C; Messung gegen Reagenz
Leerwert. 

In Reagenzglaserwerden pipettiert: 

Reagenz- Standard Probe 
Leerwert 
ml 111 111 

Gebrauchsfertige 
L5sung 2000 2000 2000 
Standard 200 
Probe 
(klarer Uberstand) - 200 

Standard und Uberstand vorsichtig oberhalb in der 
Mitte der Oberflache tropfenweise zugeben. Hierbei 
vorsichtig mischen. Innerhalb 1 Stunde messen. 

Berechnung: 
Von der Extinktion der Probe und des Standards wird 
die Extinktion des Reagenz-Leerwertes abgezogen. 
Kalium-Konzentration [mmol.I- 1j = 

Kalium-Konzentration [mmol'I- 1j 

Extinktion der Probe 
---------------·5 
Extinktion des Standards 

mmol·I- 1 = mval·I- 1 (gilt nur fUr Kalium) 

Referenzintervall bzw. Normbereich: 
Serum: 3,7bis 5,6 mmolll- 1 

Interferenzen: 
Hamolytisches Serum ist fUr die Bestimmung nicht 
geeignet. 

Hinweis 
Die Verwendung von Einmalartikel wird dringend 
empfohlen, da bereits geringe Verunreinigungen die 
Bestimmung storen konnen. Bei Zugabe des Uber
standes bzw .. des Standards muB die Pipettenspitze di
rekt oberhalb tiber der Mitte der Oberflache stehen. 
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Probe tropfenweise zugeben. Hierdurch wird eine r(}
produzierbare Triibung erreicht. Spuren von Deter
genzien ergeben ebenfalls Triibungen und mussen 
deshalb vermieden werden. Das Verfahren ist nicht 
spezifisch. Die Handhabung und DurchfUhrung er
fordern hohe Aufmerksamkeit. Besser sind flammen
photometrische Bestimmungen oder der Einsatz von 
ionenselektiven Elektroden. 

IV. Analytik mit triigergebundenen Reagenzien 

a) Ektachem 
Potentiometrische Bestimmung mit ionenselektiver 
Elektrode ohne Probenverdunnung 

Probenmaterial: 
Plasma, Serum oder Urin (5fache Verdunnung), 
Lithiumheparinat und KaliumoxalatiNatriumfluo
rid werden nicht als Antikoagulansmittel zur Plasma
Gewinnung empfohlen. 

MeBbereich: 
1,0 bis 14,0 mmolll- 1 

Referenzintervall bzw. Norma!bereich: 
3,6 bis 5,Ommol.I- 1 (Serum); 25 bis 120mmol·I- 1 

(Urin). 

Interferenzen: 
Hiimolytische Proben ergeben eine erhohte Kalium
Konzentration. Es sollte gepriift werden, ob eine in
travasale Hiimolyse durch Entnahmefehler vorliegt. 
Hohe Konzentrationen von IgM (Immunglobulin M) 
und CRP (C-reaktives Protein) sollen eine erhohte 
bzw. erniedrigte Wiederfindung verursachen. 
Bei der Konservierung von Urin durfen Eisessig, kon
zentrierte Salzsiiure, Toluol, Thymol, Hexamethylen
tetramin und Borsiiure nicht verwendet werden. 

b) Seralyzer 

wiisserige Phase organische Phase 

(IoOOPh~ + H-,_,ff 

K-lonophor+ + Farbstoff 

Dem Test Iiegt eine ionenselektive Reaktion zugrun
de. Die Reaktion findet in der Cellulose-Matrix statt, 
in die eine organische Phase und die Substanzen der 
wiiBrigen Phase eingebracht sind. Durch das Auftra
gen der Probe rekonstituiert sich die wiissrige Phase. 
Das kaliumselektive Ionophor vermittelt den Trans
port des Kalium-Ions aus der wiissrigen in die organi
sche Phase. Die Ladungsneutralitiit der organischen 
Phase wird durch den gleichzeitigen Verlust eines 
Protons aus dem Farbstoff-Indikator gewiihrleistet. 
Die Protonen-Abgabe fUhrt zu einer Absorptionsver
iinderung des Farbstoffes, die bei 640 nm in 5-Sekun
den-Intervallen reflektometrisch gem essen werden 
kann. 

Probenmaterial: 
Serum, Natriumheparin-, Lithiumheparin- oder Di
natrium-EDT A-Plasma 

Probenverdiinnung: 
1 Teil Probe + 2 Teile deionisiertes Wasser 

MeBbereich: 
2bis 10mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Erwachsene: 3,5 bis 5,0 mmol.I- 1 ; Neugeborene: 5,0 
bis 7,5 mmol·I- 1 ; Siiuglinge (2 Tage bis 3 Monate): 
4,0 bis 6,2 mmol·I- 1 ; Kinder und Jugendliche: 3,8 bis 
5,0 mmol.I- 1 

Interferenzen: 
Hiimolytische Seren sind ungeeignet. Hohe Protein
konzentrationen konnen zu einer erhohten Wieder
findung fUhren. IgA, IgM und IgG bewirken in hohen 
Konzentrationen erhohte Kalium-Konzentrationen. 
CRP (C-reaktives Protein) in hohen Konzentrationen 
sowie eine stark positive Anti-Streptolysin-Reaktion, 
ASR, erhoht urn etwa 10 % die Kalium-Werte 

2.8 Natrium 

Indikation 
Die Bestimmung der Natrium-Konzentration ist an
gezeigtbei 

- Storungen des Wasserhaushaltes, 
- Infusionstherapien, 
- Verbrennungen, 
- Durchfallen, 
- Herz- oder Niereninsuffiziens, 
- zentralem oder renalem Diabetes insipidus, 
- endokrinologischen Storungen des Salzhaushaltes, 

z. B. Hyperaldosteronismus. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Serum oder Plasma kann in verschlossenen GefaBen 
uber eine Woche im Kuhlschrank aufbewahrt werden 
ohne Veriinderung der Natrium-Konzentration. 

Analytik 
I. Flammenphotometrische Bestimmung: Flammen
photometrie, Theorie-+ 1.26 

II. Ionenselektive Elektrode: ionenselektive Elektrode, 
Theorie-+ 1.27 

III. Analytik mit triigergebundenen Reagenzien 

a) Ektachem 
Potentiometrische Bestimmung mit ionnenselektiver 
Elektrode ohne Probenverdunnung 

Probenmaterial: 
Plasma, Serum oder Urin in 5facher Verdunnung 
Natriumheparinat und KaliumoxalatiNatriumfluo
rid werden nicht als Antikoagulansmittel zur Plasma
Gewinnung empfohlen. 

MeBbereich: 
75 bis 250 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Serum oder Plasma: 136 bis 143 mmo!·!-l; Urin: 



1 bis 50 mmol·I- 1 bzw. 40 bis 220 mmol· h -1 bzw. 
27 bis 287 mmol· 24h - 1. 

Interferenzen: 
Kohlendioxid > 30 mmol·I- 1 kann eine erniedrigte 
Wiederfindung verursachen. Uber den EinfluB von 
Triglyceriden liegen unterschiedliche Angaben vor. 
Teilweise wird eine verminderte Wiederfindung ab 
800 mg· dl- 1 angegeben, andere Untersucher haben 
bis 3000 mg· dl- 1 keine StOrung beobachtet. Die Be
stimmung ist abhangig yom pH-Wert der Probe. 1m 
pH -Bereich 6,6 bis 8,6 wird keine StOrung angegeben. 
Der Normalbereich liegt zwischen 7,35 bis 7,42. Bei 
der Konservierung von Urin diirfen Eisessig, konzen
trierte Salzsaure, Toluol, Thymol, Hexamethylen
tetramin und Borsaure nicht verwendet werden, sie 
fUhren zu erhiihten Natriumwerten. Hohe Calcium
Werte > 50 mg· dl- 1 ergeben ebenfalls eine Erhii
hung. 

2.9 Triglyceride 
Indikation 
Die Bestimmung der Triglyceride wird eingesetzt zur 

- Friiherkennung eines Arterioskleroserisikos, 
- Klassifikation einer Hyperlipoproteinamie, 
- Kontrolle diatetischer und medikamentOser lipid-

senkender Therapie. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Miiglichst nur frische Proben verwenden, da endoge
ne Lipasen die Triglyceride abbauen kiinnen. 

Analytik 
I. Vollenzymatische UV Methode 

Lipase, Colipase 
Triglyceride + 3 H20 --'------''-... 

Glycerol + 3 Fettsauren 

Glycerol + ATP _G..:.ly_ce_ro_lk_in_a_se ... 

Glycerol-3-phosphat + ADP 

ADP + Phosphoenolpyruvat _p_y_ru_va_t_ki_na_se ... 

Pyruvat+NADH+H+ 

Pyruvat + ATP 

Lactatdehydrogenase 
• 

Lactat+ NAO+ 

Praktische Durchfiihrung: 
Reagenzien 

Reagenz A: 
Phosphatpuffer, pH 7,6 
NADH 
Pyruvatkinase 
Lactatdehydrogenase 
MgH 
Lipase 
Phosphoenolpyruvat 
Rinderserumalbumin 
Adenosintriphosphat 

100 mmol·l- 1 

0,18 mmol·l- 1 

~2 kU·l- 1 

~1,5 kU·l- 1 

1,3 mmol·l- 1 

~1 kU·l- 1 

0,3 mmol·l- 1 

1,6 g·l-l 
0,35 mmol·l- 1 
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Die Haltbarkeit betragt bei + 15 bis 25 ° C etwa 32 
Stun den, bei Autbewahrung im Kiihlschrank ( + 2 bis 
+ 8 0c) 5 Tage. 

Reagenz B: 
Glycerolkinase ~ 20kU·l- 1 

Probenmaterial: 
Serum, Heparin- oder EDT A-Plasma 

Bestimmungsansatz : 
Wellenlange: Hg 334 nm, 340 oder Hg 365 nm; Kii
vette: 1 cm Schichtdicke; Inkubationstemperatur: 
25 ° C; Messung gegen Proben-Leerwert. 

In Reagenzglaser werden pipettiert: 

Proben- Probe Reagenz-
Leerwert Leerwert 
!J.1 !J.l !J.1 

Probe 20 20 
Wasser 20 
ReagenzA 1000 1000 1000 
Reagenz B 10 10 

Mischen und 10 Minuten bei 25 ° C inkubieren lassen. 
Extinktion von Proben-Leerwert (EPL), Reagenz
Leerwert (ERL) und Probe (Ep) gegen deionisiertes 
Wasser messen. 

Berechnung: 
Ep - EPL = El 
El- ERL = E 
Triglycerid-Konzentration = E· Faktor 

Wellenlange [nm] 334 

Faktor 

Linearitat: 

737 
8,33 

340 

723 
8,17 

365 

1341 [mg·dl- 1] 

15,15 [mmol·l- 1] 

bis 550 mg.dl- 1 bzw6,2 mmol·I- 1 

Bei hiiheren Konzentrationen muB die Probe 1 + 2 
mit physiologischer Kochsalz-Liisung verdiinnt wer
den. Mit dies em verdiinnten Material ist die Bestim
mung zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 3 multi
pliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Zur Erkennung des Risikofaktors Hypertriglycerid
amie werden folgende Grenzbereiche empfohlen: 
verdachtig ab 150 mg· dl- 1 bzw. 1,71 mmol·I- 1 

erhiiht ab 200 mg· dl- 1 bzw. 2,29 mmol.I- 1 

Hinweis 
Haufig werden yom berechneten Wert fUr Triglyceri
de 10 mg· dl- 1 fUr das sogenannte freie Glycerol ab
gezogen. Dieses vereinfachte Vorgehen ist fUr Kon
trollseren nicht zulassig. 

II. GPO-PAP-Methode 

Lipase, Colipase 
Triglyceride + 3 H20 -----... 

Glycerol + 3 Fettsauren 
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Glycerol + ATP _G_l,--yc_er_o_lk_iD_as_e •• Peroxidase 
H20 2 + Indikator(farblos) ---•• 

Glycerol-I-phosphat + ADP Indikator(blau) + H20 

Probenmaterial: 
Gl I I h h H ° Glycerol-l-phoshat-oxidase Blut, EDTA-, Heparin-Blut, Serum, EDTA- oder He-

ycero - -p osp at+ 2 • parin-Plasma 

Dihydroxyaceton-phosphat + H20 2 Mel3bereich: 

Peroxidase 
H 20 2 +4-Chlorphenol + 4-Aminophenazon ---•• 

Farbstoff 

III. Bestimmung durch Analytik mit triigergebunden 
Reagenzien 
a) Ektachem 

T · I 'd ° Lipase ng ycen e+H2 _ Glycerol+Fettsauren 

Glycerol + ATP _G_l_yc_er_o_lk_iD_as_e •• 

Glycerol-I-phosphat + ADP 

Glycerol-l-phosphatoxidase 
Glycerol-l-phosphat+02 --------•• 

Dihydroxyacetonphosphat + H20 2 

Peroxidase 
H20 2 + Imidazolfarbstoff ---..., •• 

Probenmaterial: 
Serum, EDTA- oder Heparin-Plasma 

Mel3bereich: 
10bis575 mg.dl- 1 bzw.O,1 bis6,6 mmol.l- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
35 bis 160 mg· dl- 1 bzw. 0,4 bis 1,8 mmol·l- 1 

Interferenzen: 
Stark lipamische Proben sollten vor der Analyse ver
dunnt werden. Diese Seren zeigen sonst eine verlang
samte Bildung des gewunschten Farbstoffes. Hieraus 
wurde eine emiedrigte Triglycerid-Konzentration fol
gem. 

Hinweis 
Diese Methode erfal3t auch das freie Glycerol. 

b) Reflotron 

.. Esterase 
Tnglycende+3H20 - Glycerol + 3 Fettsauren 

Glycerol + ATP _G_l,-yc_er_o_lk_iD_as_e •• 

Glycerol-3-phosphat + ADP 

GI I 3 h h ° Glycerolphosphatoxidase 
ycero - -p osp at+ 2 • 

Dihydroxyacetonphosphat + H20 2 

70 bis 600 mg· dl- 1 bzw. 0,8 bis 6,9 mmol.l- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
< 200 mg.dl- 1 bzw. < 2,3 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Stark hamolytische Seren k6nnen eine erh6hte Wie
derfindung verursachen. 

c) Seralyzer 

. I 'd H Lipase Gl I r Tng ycen e + 20 _ ycero + rettsauren 

Glycerol + ATP _G_l_yce_r_o_lk_iD_as_e •• 

Glycerol-3-phosphat + ADP 

Glycerol-3-phosphat + NAD + 

Glycerol-3-
phosphatdehydrogenase • 

Dihydroxyaceton-3-phosphat + NADH + H + 

Diaphorase 
NADH + Formazanfarbstoffox. ---...,.~ 

Formazanfarbstoffred. + NAD + 

Probenmaterial: 
Serum, EDTA- oder Heparin-Plasma 

Probenverdunnung: 
1 Teil Probe + 8 Teile deionisiertes Wasser 

Mel3bereich: 
40 bis 500 mg· dl- 1 bzw. 0,45 bis 5,7 mmol·l- 1 

Referenzintervall bzw. Nonnalbereich: 
20bis 180 mg.dl- 1 bzw. 0,2bis 2,1 mmol·l- 1 

I nterferenzen: 
Hamolytische Seren verursachen eine Erh6hung des 
Mel3wertes. 

2.10 Enzyme 

2.10.1 a-Amylase 
Indikation 
Die Bestimmung der Amylase-Aktivitat wird ben6tigt 

- zum Nachweis und Ausschlul3 einer akuten Pan-
kreatitis bei akuten Oberbauchschmerzen, 

- beim Rezidiv einerchronischen Pankreatitis, 
- bei der obstruktiven chronischen Pankreatitis, 
- bei der Parotitis und zwar bei P. epidemica, maran-

tischer oder alkoholinduzierter Parotitis. 



Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Kein Aktivitatsverlust im Serum oder Plasma inner
halb von einer Woehe bei Lagerung im Kiihlsehrank 
bei +2bis +8°Coderbei +15bis +25°C. Die Halt
barkeit im Urin wird mit 10 Tagen bei Lagerung bei 
+ 15 bis + 25 ° C angegeben. 

Analytik 
I. Kontinuierlich messendes Verfahren. Substrat: p-Ni
trophenylmaltoheptaosid 

a·Amylase 
3 p-Nitrophenylmaltoheptaosid + 3 H20 ---•• 

2-Nitrophenylmaltotetraosid + 2 Maltotriose 
+ p-Nitrophenylmaltotriosid + Maltotetraose 

. . . a-Glucosidase 
p-Nltrophenylmaltotnosld + 3 H20 • 

p-Nitrophenol + 3 Glucose 

II. Kontinuierlich messendes Verfahren. Substrat:p-Ni
trophenylmaltopentaosid/-hexaosid 

p-Nitrophenylmaltopentaosid/-hexaosid 

+ H 20 a-Amylase. p-Nitrophenylmaltosid 

+ Maltotriosid/-tetraosid 

. . a-Glucosidase 
p-Nltrophenylmaltosld + H20 • 

p-Nitrophenol + 2 Glucose 

III. Kontinuierlich messendes Verfahren, Substrat: 2-
Chlor-4-Nitrophenyl-jJ, D-maltoheptaosid 

2-Chlor-4-nitrophenyl-p,D-maItoheptaosid _u_.A_m_y_la_se •• 

2-Chlor-4-nitrophenyl-fJ,D-maltosid 
+ 2-Chlor-4-nitrophenyl-fJ,D-maltotriosid 
+ 2-Chlor-4-nitrophenyl-fJ,D-maltotetraosid 

2-Chlor-4-nitrophenyl-fJ,D-maltosid + 2-Chlor-4-

-nitrophenyl-fJ,D-maltotriosid a.Glucosidase. 

2-Chlor-4-nitrophenyl-fJ,D-glucosid 

2-Chlor-4-nitrophenyl-fJ,D-glucosid P-Glucosidase. 

2-Chlor-4-nitrophenolat 
Praktisehe Durehfiihrung: 
Reagenzien 

Reaktions-Lasung: 
Phosphat-Puffer, pH 6,8 
Kaliumchlorid 
a-Glucosidase 
2-Chlor-4-Nitrophenyl-ll, 
D-maltoheptaosid 
Il-Glucosidase 

51 mmol·I- 1 

51 mmol·I- 1 

±81,6 kU·I- 1 

1,53 mmol·I- 1 

±2,55 kU·I- 1 
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Bei + 2 bis + t C 36 Stunden, bei + 15 bis 
+ 25 ° C 8 Stunden haltbar. 

Probenmaterial: 
Serum, Heparin-Plasma, Urin (EDTA-Plasma ist un
geeignet) 

Probenvorbereitung: 
Urin 1 + 2 mit physiologiseher Koehsalz-Losung 
verdiinnen. 

Bestimmungsansatz : 
Wellenlange: 405 nm; Sehiehtdieke: 1 em; MeBtem
peratur: 25, 30 oder 37 ° C. 

In eine Kiivette werden pipettiert: 

25°C,30 °C 37°C 

Probe 
(Urin 1 + 2 verdiinnen) 
Reaktionslasung 

20 ~l 

1000 ~l 
10 ~l 

1000 ~l 

Misehen und naeh 5 Minuten die Extinktionszunah
me jede Minute, 3 Minuten lang, messen. 

Bereehnung: 
Enzymaktivitat[U .1- 1] = (IlE· min -I) . F 

Temperatur 25,30 QC 37°C 

Faktor 
Serum, Plasma 4595 9099 

Urin 13785 27297 

Linearitat: 
Serum oder Plasma: bis 735 U .1- 1 (25 ° C, 30 ° C) 
bzw.bisl455 U·I- 1 (37 °C);Urin:bis2205 U·I- 1 

(25 °C,30 °C)bzw.bis4367 U.I- 1 (37 QC). 
Bei hoheren Aktivitaten muil die Probe 1 + 10 mit 
physiologiseher Koehsalz-Losung verdiinnt werden. 
Mit diesem verdiinnter Material ist die Bestimmung 
zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 11 multipli
ziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereieh: 

Serum oder 
Plasma 
Spontanurin 
Sammel
urin (12 h) 

Hinweis 

bisl20 U·I- 1 bis 160 U·I- 1 bis 195 U·I- 1 

bis600U·I- 1 bis 825 U·I- 1 bisl050Ur ' 

bis 46 U·h- 1 bis 60 U·h- I bis 77 U·h- I 

Speiehel und Sehweiil enthalten a-Amylase. Deshalb 
unter keinen Umstanden mit dem Mund pipettieren 
und jeden Hautkontakt mit dem Reagenz vermeiden. 

IV. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 

gefarbte Starke (hohe relative Molekiilmasse) 

a-Amylase. gefarbte Saccharide 

(niedrige relative Molekiilmasse) 



484 Diagnostik flir das kleine klinische Laboratorium 

Probenmaterial: 
Serum und Urin 

Mef3bereich: 
5bis 1200 U.I- 1 (37 0C) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Serum: 30 bis 110 U·I- l (37°C); Urin: 32 bis 
641 U·I- 1 (37°C). 

Interferenzen: 
Bisher nicht bekannt. Speichel-oder Schweif3-Konta
mination fiihrt zu einer Erh6hung der Amylase-Akti
vitat. 

b) Reflotron 
a-Amylase 

a-Glucosidase 
Indolylmaltoheptaosid ----.. Indoxyl 

Indoxyl + Diazoniumsalz ..... lila Farbstoff 

Probenmaterial: 
Serum, Blut oder Heparinplasma 

Mef3bereich: 
17 bis 1050 U .1- 1 (25°C) 
22 bis 1330 U .1- 1 (30 ° C) 
60bis1800 U·I- l (37 0C) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
bis120 U.I- 1 (25 0C) 
bis160 U·I- 1 (30 0C) 
bis220 U.I- 1 (37 0C) 

Temperaturumrechnungsfaktoren: 
U.I- 1 (25 °C)=0,58·U·I-1 (37 0C) 
U·I- 1 (30 0C) = 0,74·U·I- 1 (37 0C) 

Interferenzen: 
Bisher nicht bekannt. 

Hinweis 
Es stehen auch Teststreifen zur Verfiigung, die nur die 
pankreasspezifische Amylase erfassen. Amylase, die 
aus Speichel stammt wird durch entsprechende mo
noklonale Antik6rper gehemmt. 
Die Referenzintervalle bzw. Normalbereiche derpan
kreasspezifischen Amylase werden mit bis 67 U .1- 1 

(25°C), bis 85 U·I- 1 (30°C) und bis 115 U·I- l 
(37 ° C) angegeben. 

2.10.2 Creatin-Kinase (CK) 

Indikation 
Die Aktivitat der Creatin- Kinase wird bestimmt bei 

- Verdacht auf Herzinfarkt, 
- Verdacht auf Skelettmuskelerkrankungen. 

Bei Verdacht auf Herzinfarkt sollte bei erh6hter Ge
samt-CK-Aktivitat zusatzlich die Aktivitat des Iso
enzyms CK-MB ermittelt werden. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Die Aktivitat der CK sinkt bei Lagerung rasch ab, 
auch wenn die Probe eingefroren ist. Hierbei sind die 
einzelnen Isoenzyme unterschiedlich empfindlich. 

Durch den Zusatz von N-Acety1cystein kann jedoch 
die CK zu 98% reaktiviert werden. 

Analytik 
I. Optimierte Standardmethode der Deutschen Gesell
schaftfiir Klinische Chemie 

Creatinphosphat + ADP Creatin.Kinase. Creatin + ATP 

Glucose + ATP _H_e_xo_k_in_as_e •• 

Glucose-6-phosphat + ATP 

Glueose-6-phosphat + NADP + Q.6-P.DH. 

Gluconat-6-phosphat + NADPH + H + 

Ais Aktivator der Creatin-Kinase befindet sich 
N-Acety1cystein (NAC) im Testansatz. Es miissen die 
Bedingungen der Empfehlungen exakt eingehalten 
werden. 

Praktische Durchfiihrung: 
Reagenzien 

Reaktions-Losung: 

Imidazol-Acetat-Puffer, pH 6,7 
Creatinphosphat 
Glucose 
N-Acetylcystein 
Magnesiumacetat 
EDTA 
Adenosindiphosphat 
NADP 
Adenosinmonophosphat 
Adenosin( 5')pentaphosphat( 5')
adenosin 
Glucose-6-phosphat
Dehydrogenase 
Hexokinase 

104 mmol·I- 1 

31,2 mmol·I- 1 

20,8 mmol·I- 1 

20,8 mmol·I- 1 

10,4 mmol·I- 1 

2,08 mmol·I- 1 

2,08 mmol·I- 1 

2,08 mmol·I- 1 

5,2 mmol·I- 1 

10,4 ~mol·l-l 

2: 1,6 kU·I- 1 

2:2,6 kU·I- 1 

Bei +2 bis +7°C 7Tage, bei +15 bis +25°C 
12 Stunden haltbar. 

Probenmaterial: 
Serum, Heparin- oder EDTA-Plasma 

Bestimmungsansatz: 
Wellenlange: Hg 334 nm, Hg 365 nm oder 340 nm; 
Sehiehtdicke: 1 em; Mel3temperatur: 25°C. 

In eine Kiivette werden pipettiert: 

Probe 
Reaktions-Losung 

20 ~l 
500 ~l 

Mischen und 3 Minuten temperieren. Danach die 
Extinktionszunahme jede Minute, 3, 4 oder 5 Minu
ten lang, messen. 

Berechnung: 
Enzymaktivitat [U.I- 1) = (~E·min-l)·F 

Wellenlange [nm] 334 340 365 

Faktor 4207 4127 7429 



Linearitiit: 
bis 1040 V·I- 1• 

Bei hoheren Aktivitiiten muB die Probe 1 + 10 mit 
physiologischer Kochsalz-Losung verdiinnt werden. 
Mit diesem verdiinnten Material ist die Bestimmung 
zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 11 multipli
ziert. 

Referenzintervall bzw. Norrnalbereich: 
Frauen: < 70V·I- 1 ; Miinner: < 80V·I- 1 ; Siiug
linge (2. bis 12. Monat): < 136 V .1- 1 ; Kinder (nach 
12. Monat): < 94 V·I- 1• 

Hinweis 
Der Test wird durch Hiimolyse bis zu einer Hiimoglo
bin-Konzentration von 2 g .1- 1 nicht gestOrt. Die Re
aktions-Losung enthiilt N-Acetylcystein (NAC) als 
Reaktivator der CK in Nativserum. Intramuskuliire 
Injektionen von Pharrnaka und geringgradige Mus
keltraumen konnen, ebenso wie ungewohnte korper
liche Anstrengung, zu einem Anstieg der CK-Aktivi
tiit fiihren. 

II. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 
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b) Seralyzer 

Creatin-Kinase 
Creatinphosphat + ADP ----.~ Creatin + ATP 

Glucose + ATP _H_ex_o_k_in_as_e ~~ 

Glucose-6-phosphat + ATP 

G-6-P-DH 
Glucose-6-phosphat + NADP + ~ 

Gluconat-6-phosphat+ NADPH + H + 

Als Aktivator der Creatin-Kinase befindet sich 
N-Acetylcystein (NAC) im Teststreifen. Myokinase
Inhibitoren verhindem eine Storung der Bestimmung 
durch dieses Enzym. 

Probenmaterial: 
Serum oder Heparinplasma 

Probenverdiinnung: 
1 Teil Probe + 8 Teile deionisiertes Wasser 

MeBbereich: 
10 bis 1000 V·I- 1 (37°C) bzw. 4 bis 400 U·I- 1 

(25°C) 

Referenzintervall bzw. Norrnalbereich: 
Creatinphosphat + ADP Creatin·Kinase ~ Creatin + ATP 32 bis 204 V .1- 1 (37 ° C) bzw. 13 bis 82 V .1- 1 (25 ° C) 

ATP + Glycerol _G-,lY,--ce_ro_lk_in_a_se.~ 

Glycerol-1-phosphat + ADP 

Glycerol-l-phosphatoxidase 
Glycerol-l-phosphat+ O2 --------4.~ 

Dihydroxyacetonphosphat + H20 2 

Peroxidase 
H20 2 + Imidazolfarbstoff ---.~ 

Als Farbstoff wird 2-(3,5-Dimethoxy-4-hydroxyphe
nyl)-4,5-bis(4-dimethylaminophenyl)-imidazol ver
wendet. Die Creatin-Kinase wird in der Verteiler
schicht durch N-Acetylcystein aktiviert. 

Probenmaterial: 
Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
20 bis 1800 V .1- 1 (37°C) 

Referenzintervall bzw. Norrnalbereich: 
Frauen: 35 bis 230V·I- 1 (37°C); Miinner:57 bis 
374V.I- 1 (37°C). 

Interferenzen: 
Es wird eine Storung durch Hiimolyse ab 3 g .1- 1 be
schrieben; andere Autoren berichten keine Storung 
bis 10 g .1- 1. EDT A, Kaliumoxalat und N atriumfluo
rid sind zur Plasmagewinnung ungeeignet. Die Ma
kro-CK wird mit diesem Test nur unvollstiindig er
faBt. 

Interferenzen: 
Hiimolytische Seren sind ab einer Hiimoglobin-Kon
zentration > 3 g·1 -1 ungeeignet, es resultieren er
niedrigte Creatin-Kinase-Werte. Myokinase stOrt erst 
ab 1000 V ·1- 1 und verursacht eine erhohte Wieder
finduhg. EDT A ist als Antikoagulans-Mittel zur Plas
ma-Gewinnung ungeeignet. 

2.10.3 y-Glutamyl-Transpeptidase (y-GT) 

Indikation 
Die Bestimmung der y-Glutamyl-Transpeptidase
Aktivitiit erfolgt bei 

- Leber- und Gallenwegserkrankungen, 
- chronischer Mif3brauch von Medikamenten und 

Alkohol, 
- arbeitsmedizinischer Untersuchung auf liingere 

Exposition von Losungsmitteln. 

HaItbarkeit des Analyten in der Probe 
Die Lagerung von Serum in verschlossenen Gefiif3en 
iiber 7 Tage bei Raumtemperatur oder im Kiihl
schrank fiihrt zu keiner meBbaren Abnahme der Aus
gangsaktivitiit. 

Analytik 
I. Kinetischer Test nach Szasz 

y-L-Glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilid 

+Glycylglycin ~ 5-Amino-2-nitrobenzoat 

+ L-y-Glutamylglycylglycin 
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Praktisehe Durehfiihrung: 
Reagenzien 

Reaktions-LOsung: 

Tris-Puffer, pH 8,25 
Glycylglycin 
L-y-Glutamyl-3-
carboxy-4-nitroanilid 

110 mmol·I- 1 
110 mmol·I- 1 

4,44mmol·l-l 

Bei +2 bis +7 DC 10 Tage, bei +15 bis +25 DC 
3 Tage haltbar. 

Probenmaterial: 
Serum oder EDTA-Plasma 

Bestimmungsansatz : 
WellenHinge: 405 nm; Sehichtdicke: 1 em; MeB
temperatur: 25 DC; Temperierung der Reagenzien 
auf +25 DC. 

In eine Kiivette werden pipettiert 

Probe 
Reaktions-Uisung 

50 1-11 
500 1-11 

Misehen und naeh etwa 1 Minute die Extinktionszu
nahme jede Minute, 3 Minuten lang, messen. 

Bereehnung: 
Enzymaktivitat[U.I-1] = (E.min- I).1158 

Linearitat: 
bis 230 U ·1- 1. Bei hoheren Aktivitaten muB die Pro
be 1 + 5 mit physiologiseher Koehsalz-Losung ver
diinnt werden. Mit diesem verdiinnten Material ist die 
Bestimmung zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 6 
multipliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 4 bis 18 U·I- 1 
Manner: 6 bis28 U·I- 1 

II. Analytik mit triigergebundenen Reagenzien 

a) Ektachem 

L -y-Glutamyl-p-nitroanilid + Glycylglycin ~ 
p-Nitroanilin + y-Glutamylglycylglycin 

Probenmaterial: 
Serum, EDT A oder Heparin-Plasma 

MeBbereieh: 
5 bis 1400 U·I- 1 (37 DC) 

Referenzintervall bzw. Normalbereieh: 
8 bis 78 U·I- 1 (37 DC) 

Interferenzen: 
Hamolytisehe Proben mit einer Hamoglobin-Kon
zentration > 1,5 g.I-1 fiihren zu emiedrigten y-GT
Aktivitaten. Kaliumoxalat und Natriumfluorid wer
den nieht zur Plasmagewinnung empfohlen 

b) Reflotron 

y-L-Glutamyl-3-carboxy-l,4-phenylendiamin 

r-OT 
+ Glycylglycin _ 3-Carboxy-l,4-phenylendiamin 

3-Carboxy-l ,4-phenylendiamin + 2-N-Methyl

anthranilsaure+6 [Fe(CN)6]3- Farbstorr~ Farbstoff 
+6 [FE(CN)6]4-

Probenmaterial: 
Blut, EDTA-, Heparin-Blut, Serum, EDTA- oder He
parin-Plasma 

MeBbereieh: 
2,8 bis 2000 U .1- 1 (25 DC) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 4 bis 18 U .1- 1 (25 DC) 
Manner:6bis28 U·I- 1 (25 DC) 

Interferenzen: 
Hamatokritwert > 55 % ergeben emiedrigte y-GT
Aktivitaten. Hamolytisehe Proben, Hamoglobin 
> 2,5 g .1-1, und ikterisehe Proben, Bilirubin 
> 5 mg . dl- I , verursaehen eine emiedrigte Wieder
findung. 

Glutamat-Oxalacetat-Transferase (GO T) 
bzw. Aspartat-Aminotransferase (AST) 

Indikation 
Die Bestimmung der GOT-Aktivitat wird durehge
fiihrt bei 

- akuten und ehronischen Lebererkrankungen, 
- Herzinfarkt, 
- Muskelerkrankungen. 

HaItbarkeit des Analyfen in der Probe 
Die GOT -Gesamtaktivitat bleibt im Serum bei + 4 DC 
mindestens 4 Tage stabil, wenn das Probenmaterial in 
versehlossenen GefaBen aufbewahrt wird. Bei Lage
rung im Gefriersehrank (-20 DC) ist sie iiber einen 
Monat stabil. 

AnaIytik 
I. Optimierte Standardmethode der Deutschen Gesell
schaftfor Klinische Chemie 

Aspartat + 2-0xoglutarat ~ 

Oxalacetat + NADH + H + 

Praktisehe Durehfiihrung: 
Reagenzien 

Reaktions-Losung: 

Phosphat-Puffer, pH 7,4 
L-Aspartat 
2-0xoglutarat 
NADH 
Lactat -Dehydrogenase 
Malat-Dehydrogenase 

Oxalacetat + Glutamat 

Maiatdehydrogenase 
~ 

Malat+NAD+ 

96 mmol·I- 1 
240 mmo]·]-l 
14,4 mmol·l-1 
0,216mmol·]-1 
2!: 1,44 kU·]-l 
2!: 0,72 kU·I-l 

+ y-Glutamylglycylglycin Bei + 15 bis + 25 DC 6 Stunden haltbar. 



Probenmaterial: 
Serum, Heparin- oder EDT A- Plasma 

Bestimmungsansatz: 
Wellenlange:Hg 334 nm, Hg 356 nm oder 340 nm; 
Schichtdicke: 1 mm; MeBtemperatur: 25 DC; 
Temperierung der Reaktions-Liisung auf + 25 DC. 

In eine Kiivette werden pipettiert 

Probe 
Reaktions-Uisung 

100 III 
500 III 

Mischen und nach etwa 1 Minute die Extinktionsab
nahme jede Minute, 3 Minuten lang, messen. 

Berechnung: 
Enzymaktivitat[U.I- 1j = (~E.min-1) . F 

WellenHinge [nm] 

Faktor 

Linearitat: 
bis152 U·I- 1 

334 

971 

340 365 

952 1765 
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Interferenzen: 
Hamolytische Proben mit einer Hamoglobin-Kon
zentration > 2 g .1- 1 fiihren zu erhiihten GOT-Ak
tivitaten. EDTA, Kaliumoxalat und Natriumfluorid 
werden nicht zur Plasma-Gewinnung empfohlen. 
Proben von Patienten mit multiplen Myelom, deren 
Gesamt-Protein > 120 g .1- 1 ist, kiinnen erhiihte 
GOT-Werte mit diesem Verfahren aufweisen. In die
sem Fall muB die Probe 1 + 1 mit physiologischer 
Kochsalz-Liisung oder mit 70/0iger Albumin-Liisung 
verdiinnt werden. 

b) Rejlotron 

Alaninsulfinsaure+ 2-0xoglutarat ~ 
Pyruvat+ Glutamat+ sol-

3 Pyruvatoxidase 
Pyruvat.+P04 - +H20+02 • 

Acetylphosphat + CO2 + H20 2 

Peroxidase 
H20 2 + Imidazol-Farbstoff -----' ... 

Bei hiiheren Aktivitaten muB die Probe 1 + 10 mit 
physiologischer Kochsalz-Liisung verdiinnt werden. blauer Farbstoff + H20 
Mit diesem verdiinnten Material ist die Bestimmung 
zu wiederholen. Das Ergebnis wird mit 11 multipli- Pyruvat-Eliminationsreaktion 
ziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 5 bis 15 U ·1- 1; Manner: 5 bis 17 U .1- 1. 

Hinweis 
Hamolyse tauscht erhiihte Werte vor, da die GOT
Aktivitat in den Erythrozyten etwa 40fach hiiher ist als 
im Serum. Bei hochaktiven Seren kann durch vorzeiti
gen NADH-Verbrauch eine sehr geringe oder kleine 
Aktivitat vorgetauscht werden. Wenn das eingesetzte 
Serum nicht lipamisch ist, zeigen derartige Testansat
ze eine geringe Anfangsextinktion. Zur Kontrolle soll
te in diesem Fall die Analyse mit verdiinnter Probe 
wiederholt werden. 

II. Analytik mit triigergebundenen Reagenzien 

a) Ektachem 

Aspartat + 2-0xoglutarat ~ 

Oxalacetat + NADH + H + 

Oxalacetat + Glutamat 

Malatdehydrogenase 
• 

Malat+NAD+ 

Es erfolgt eine Aktivierung mit Pyridoxal-5-Phosphat. 

Probenmaterial: 
Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
3bis1000 U.I- 1 (37 DC) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
5bis35 U.I- 1 (37 DC) 

3 pyruvatoxidase 
Pyruvat+P04 - +H20+02 • 

Acetylphosphat + CO2 + Hz02 

Ascorbinsaure-Eliminationsreaktion 

Ascorbinsaure
oxidase 

Ascorbat + 02 ------'... Dehydroascorbat + H20 

Probenmaterial: 
Blut, Heparin-Blut, Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
2,7bisl060 U.I- 1 (25 DC) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: bis 15 U .1- 1 (25 DC); Manner: bis 18 U .1- 1 

(25 DC). 

Temperaturumrechn ungsf aktoren: 
von 25° C auf37 DC: 2,22; von 37" C auf25 DC: 0,45. 

Interferenzen: 
Hamolytische Proben, deren Hamoglobin-Konzen
tration > 0,2 g ·1- 1 ist, zeigen eine erhiihte Wieder
fin dung. Methyldopa in sehr hohen Konzentrationen 
(auBerhalb des therapeutischen Bereiches) kann zu 
einer Erniedrigung der GOT-Aktivitat fiihren. 

c) Seralyzer 

Aspartat + 2-0xoglutarat ~ 

Oxalacetat + Glutamat 
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Oxalacetatdecarboxylase P CO 
Oxalacetat • yruvat + 2 

Pyruvatoxidase + 
Thiaminpyrophosphat 

Pyruvat + O2 + Phosphat ----'-'-----'-------'----. 

Acetylphosphat + CO2 + HP2 

H20 2 + 3,5-Dichlor-2-hydroxybenzolsulfonat 

Peroxidase 
+4-Aminophenazon ---•• Chinoniminfarbstoff 

+2H20+2HCI 

Probenmaterial: 
Serum, EDT A oder Heparinplasma 

Probenverdiinnung: 
1 Teil Probe + 2 Teile deionisiertes Wasser 

Mef3bereich: 
20 bis 250 U·I~I (37°C) bzw. 9 bis 116 U·I~I 
(25°C) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: bis 43,5 U·I~I (37°C); Miinner: bis 
44,5 U·I ~ 1 (37 ° C); (Werte fUr 25 ° C sind nicht ange
geben). 

Interf erenzen 
Hiimolytische Seren sind ab einer Hiimoglobin-Kon
zentration > 0.2 g·1 ~ 1 ungeeignet, es resultieren 
erhohte GOT-Aktivitiiten. Ascorbinsiiure kann schon 
in niedrigen Konzentrationen (5 mg· 1 ~ I) zu ernied
rigten Werten fUhren. 

Glutamat-Pyruvat- Transaminase (G PT) 
bzw. Alanin-Aminotransferase (ALT) 

Indikation 
Die Bestimmung der GPT-Aktivitiit wird durchge
fUhrt bei 

- akuten und chronischen Lebererkrankungen, 
- Herzinfarkt. 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Bei Lagerung im Kiihlschrank ( + 4 ° C) bleibt die Ak
tivitiit im Serum mindestens 3 Tage voll erhalten. Das 
Einfrieren kann nicht empfohlen werden. 

Analytik 
I. Optimierte Standardmethode der Deutschen Gesell
schaftfiir Klinische Chemie 

Alanin + 2-0xoglutarat ~ Pyruvat + Glutamat 

pyruvat+NADH+H+ 
Lactatdehydrogenase 

• 

Praktische DurchfUhrung: 
Reagenzien 

Reaktions-Lasung: 

Phosphat-Puffer, pH 7,4 
L-Alanin 
2-0xoglutarat 
NADH 
Lactat -Dehydrogenase 

96 mmol·I- 1 

960 mmol·I- 1 

21,6 mmol·l-l 
0,216 mmol·I- 1 

~ 1,44 kU .1- 1 

Bei 15 bis 25 ° C 6 Stun den haitbar. 

Probenmaterial: 
Serum, Heparin- oder EDTA-Plasma 

Bestimmungsansatz: 
Wellenliinge: Hg 334 nm, Hg 365 nm oder 340 nm; 
Schichtdicke: 1 cm; MeBtemperatur: 25°C; Tem
perierung der Reaktions-Losung auf + 25°C. 

In eine Kiivette werden pipettiert: 

Probe 
Reaktions-Lasung 

100 III 
500 III 

Mischen und nach etwa 1 Minute die Extinktionsab
nahme jede Minute, 3 Minuten lang, messen. 

Berechnung: 
Enzymaktivitiit[U ·1 ~ I] = (~E. min ~ 1) . F 

Wellenlange [nm] 334 340 365 

Faktor 971 952 1765 

Linearitiit: 
bis 152 U·l~l. 
Bei hoheren Aktivitiiten muB die Probe 1 + 10 mit 
physiologischer Kochsalz-Losung verdiinnt werden. 
Mitdiesem verdiinnten Materialistdie Bestimmungzu 
wiederholen. Das Ergebnis wird mit 11 multipliziert. 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 5 bis 19 U·I~ 1; Miinner: 5 bis 23 U·l ~I. 

Hinweis 
Hiimolyse tiiuscht erhohte Werte vor, da die GPT-Ak
tivitiit in den Erythrozyten etwa 7fach hoher ist als im 
Serum. Bei hochaktiven Seren kann durch vorzeitigen 
NADH-Verbrauch eine sehr geringe oder keine Akti
vitiit vorgetiiuscht werden. Wenn das eingesetzte Se
rum nicht lipiimisch ist, zeigen derartige Testansiitze 
eine geringe Anfangsextinktion. Zur Kontrolle sollte 
in dies em Fall die Analyse mit verdiinnter Probe wie
derholt werden. 

II. Bestimmung durch Analytik mit tragergebundenen 
Reagenzien 

a) Ektachem 

L-Lactat+NAD+ Alanin+2-0xoglutarat ~ Pyruvat+Glutamat 

Pyruvat+NADH+H+ 
Lactatdehydrogenase 

• 
L-Lactat + NAD + 

Es erfolgt eine Aktivierung mit Pyridoxal-5-phosphat. 



Probenmaterial: 
Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
3 bis 1000 U .1- 1 (37°C) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
7 bis 56 U .1- 1 (37°C) 

Interferenzen: 
Hamolytische Proben mit einer Hamoglobin-Kon
zentration > 0,5 g.I-1 fUhren zu emiedrigten GPT
Aktivitaten. EDTA, Kaliumoxalat und Natriumfluo
rid werden nicht zur Plasma-Gewinnung empfohlen. 
Proben von Patienten mit multiplem Myelom, deren 
Gesamt-Protein > 120g.I- 1 ist, kiinnen erhiihte 
GPT-Werte mit diesem Verfahren aufweisen. In die
sem Fall muB die Probe 1 + 1 mit physiologischer 
Kochsalz-Liisung oder mit 7%iger A1bumin-Liisung 
verdiinnt werden. 

b) Reflotron 

Alanin + 2-0xoglutarat ~ Pyruvat + Glutamat 

P PO 3 - H ° ° Pyruvatoxidase yruvat + 4 + 2 + 2 • 

Acetylphosphat + CO2 + H20 2 

Peroxidase 
H20 2 + Imidazol-Farbstoff ---.... 

blauer Farbstoff + H20 

Pyruvat -Eliminationsreaktion 

P PO 3 - H ° ° pyruvatoxidase yruvat+ 4 + 2 + 2 • 

Acetylphosphat + CO2 + Hz02 

2H20 2 
_

Katalase ° 2H ° 2+ 2 

Ascorbinsaure-Eliminationsreaktion 
Ascorbinsaure

oxidase 
Ascorbat + 02 ------<.~ Dehydroascorbat + H20 

Probenmaterial: 
Blut, Heparin-B1ut, Serum oder Heparin-Plasma 

MeBbereich: 
2,7 bis 1060 U .1- 1 (25°C) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: bis 17 U .1- 1 (25°C); Manner: bis 22 U .1- 1 
(25°C). 

Temperaturumrechnungsf aktoren: 
von 25°C auf 37 DC: 1,9; von 37°C auf25 DC: 0,53. 

Interferenzen: 
Hamatokritwerte > 50% ergeben emiedrigte GPT
Resultate. Hamolytische Proben, deren Hamoglobin
Konzentration > 2 g ·1- 1 ist, zeigen eine emiedrigte 
Wiederfindung. Methyldopa in sehr hohen Konzen
trationen, auBerhalb des therapeutischen Bereiches, 
kann zu einer Emiedrigung der GPT-Aktivitat fUhren. 
EDTA ist zur Plasma-Gewinnung ungeeignet. 
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c) Seralyzer 

Alanin + 2-0xoglutarat ~ Pyruvat + Glutamat 

pyruvatoxidase + 
h h ° Thiaminpyrophosphat 

Pyruvat+P osp at+ 2 • 

Acetylphosphat + CO2 + H20 2 

H20 2 + 3,5-Dichlor-2-hydroxy-benzolsulfonat 

+ 4-Aminophenazon Peroxidase.. Chinoniminfarbstoff 
+2H20+2HCI 

Probenmaterial: 
Serum oder Heparinplasma 

Probenverdiinnung: 
1 Teil Probe + 2 Teile deionisiertes Wasser 

MeBbereich: 
10 bis 400 U .1- 1 (37°C) bzw. 5 bis 200 U .1- 1 (25°C) 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: bis 35 U·I- 1 (37°C); Manner: bis 40 U·I- 1 

(37°C); (Werte fUr 25°C sind nicht angegeben). 

Interferenzen: 
Hamolytische Seren ab einer Hamoglobin-Konzen
tration > 0,2 g .1- 1 und Proben, die Metamizol, 
EDTA, Gentisinsaure oder mit Iipidklarenden Mit
teln versetzt worden sind, diirfen nicht am Seralyzer 
fUr die Bestimmung der GPT-Aktivitat eingesetzt wer
den. Ober eine miigliche Stiirung durch Ascorbinsau
re liegen nicht geniigend Daten vor,jedoch sollten sol
che Proben nicht analysiert werden. Bei Proben mit 
erhiihten Pyruvat-Konzentrationen kann es zu Fehl
messungen kommen, die jedoch yom Gerat erkannt 
werden. Diese Proben sollten dann mit einem ande
ren Verfahren analysiert werden. Eingefrorene Plas
maproben eignen sich ebenfalls nicht zur Bestim
mung am Seralyzer. 

3 Hamatologische 
Blutuntersuchungen 
Die hamatologische Bewertung des B1utes beruht auf 
Zellzahlungen, Bestimmung der Konzentration von 
Hamoglobin und des Hamatokritwertes sowie der Be
urteilung des gefarbten oder zytochemisch behandel
ten Blutausstriches. 
Es werden hier nur die Bestimmungen eines Minimal
programmes beschrieben, welches die Zahlung von 
Erythrozyten und Leukozyten, das Differentialblut
bild, den Hamatokritwert und die Konzentration des 
Hamoglobins beinhalten soli. Der K1iniker bezeich
net die Kombination aus der Konzentrationsbestim
mung des Hamoglobins, die Ermittlung des Hamato
kritwertes und die Bestimmung der Leukozyten- und 
Erythrozytenzahl als "K1eines Blutbild". Wird zu den 
vorgenannten Untersuchungen noch das Differen
tialblutbild gewiinscht, spricht man yom "GroBen 
Blutbild". 
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3.1 Zellzahlungen 
FUr die Zellziihlung stehen heute vollmechanisierte 
Analysengeriite zur VerfUgung. Diese kommen je
doch nicht im kleinen Labor zum Einsatz, da der An
schaffungspreis noch sehr hoch ist und die Anzahl der 
Bestimmungen sich in einem Rahmen bewegt, der 
den Kauf eines vollmechanisierten Analysengeriites 
nicht rechtfertigt. Aber auch im grol3en Labor, insbe
sondere bei pathologischen Befunden, mul3 auf das 
Zellziihlverfahren mittels Mikroskop und Ziihlkam
mer zuriickgegriffen werden. 

Kammerziihlung 
Prinzip der Kammerziihlung : . 
Ais erste Stufe mul3 das Blut verdiinnt werden. Hler
bei erfolgt eine Konservierung der zu ziihlenden Zel
len. Andere Zellen, die nicht ausgeziihlt werden sol
len, kbnnen sich in dieser Lbsung zum Teil auflbsen. 
Die zweite Stufe beschreibt die FUllung der Kammer, 
wiihrend in einer dritten Stufe die Zellen in einem de
finierten Volumen ausgeziihlt werden kbnnen. Als 
vierte Stufe erfolgt die Berechnung nach der Formel 

Zahl der geziihlten Zellen' Verdiinnungsfaktor 

Volumen der Ausziihlung 

Die berechnete Zellzahl wird auf 1 III bzw. auf 1 I be
zogen. 

Proben material : 
Zur DurchfUhrung der Zellziihlung wird EDTA-Ve
nenblut oder Kapillarblut empfohlen. Da die Ab
nahmetechnik des Kapillarblutes nicht einfach ist 
(-+ 1.8), sollte das mit EDTA antikoagulierte Venen
blut vorgezogen werden. Entsprechende Rbhrchen 
sind kiiuflich zu erwerben. Das Blut ist gut mit dem 
EDT A zu vermischen, damit keine Gerinnsel entste
hen kbnnen. 

Probenvorbereitung : 
EDTA-Blut ist grundsiitzlich vor der Untersuchung, 
gut mindestens 5 Minuten, auf einem Rollenmischer 
zu mischen, da sonst nicht reproduzierbare Werte er
halten werden. 

VerdUnnung des Blutes : 
FUr die VerdUnnung des Blutes zur Ziihlung der 
Erythrozyten und Leukozyten werden verschiedene 
Lbsungen und speziell geeichte Pipetten verwendet 
(Abb. 7.22). . . 
Zuerst wird das Blut bis zur Marke 0,5 In der PIpette 
aufgenommen, danach erfolgt die FUllung mit Ver-

0.5 11 

G 
Leukocytenpipelle 

0.5 1~ 
€I~i ;;;!:I§EI ;;;!:I§EI E§E~I~ 

Erylhrocytenpipelle 

Abb.7.22 Pipetten fiir die Blutzahlung 

diinnungslbsung bis zur Marke 11 bei Leukozyten 
bzw. bis zur Marke 101 bei Erythrozyten. Durch kriif
tiges Schiitteln z. B. auf einem RUttier kbnnen die Zel
len in die Mischkammer, d. h. zwischen der Mar
ke 1 und 11 bei der Leukozytenpipette bzw. 
1 und 101 bei der Erythrozytenpipette gemischt wer
den. 1m Auslauf der Pipette befindet sich bis zur Mar
ke 1 reines Verdiinnungsmittel. Fiir die Berechnung 
des VerdUnnungsfaktors mul3 deshalb der Vertei
lungsraum, bei der Leukozytenpipette das Volu
men 10 bzw. bei der Erythrozytenpipette das Volu
men 100, beriicksichtigt werden. 

Neubauer-Zahlkammer 
Die Messung des Volumens in der Ziihlkammer b~
siert auf dem Ziihlnetz des Kammerbodens und el
nem priizis eingehaltenen Abstand zwischen dem 
Deckglas und dem Boden der Kammer. Der Abstand 
zwischen dem Deckglas und dem Boden der Kammer 
ist nur garantiert, wenn ein vbllig planes d. h. geschlif
fenes Deckglas eingesetzt wird und das Deckglas auf 
den Stegen beiderseits gut haftet. Das Anhaften ist ~n 
den Newtonschen Farbringen zu erkennen. Zu dle
sem Zweck mul3 das Deckglas gut gereinigt sein. Die 
Stege werden leicht angefeuchtet. Das Deckglas wird 
mit einer Schiebebewegung angedriickt. Das Netz fUr 
die Ziihlung ist in der Abb. 7.23 dargestellt. 

FUllung der Ziihlkammer: 
Vor der BefUllung der Ziihlkammer mul3 die VerdUn
nung gut gemischt sein, indem in Liingsrichtung der 
Pipette geschiittelt wird. Die ersten 2 bis 3 Tropfen, 
die blutfreie Verdiinnungsfliissigkeit enthalten, miis
sen verworfen werden. Danach setzt man die Pipet
tenspitze am Rand des Deckglases auf den Boden der 
Kammer auf und die Fliissigkeit kann in die Kammer 
einfliel3en. Die Kammer soli mindestens 3 Minuten 
stehen gelassen werden. Die Zeit ist notwe~dig, ~amit 
die Zellen auf den Boden der Kammer sedlmentleren 
kbnnen. 

DurchfUhrung der Ziihlung: 
FUr jede Zellsorte werden bestimmte Quadrate ausge
ziihlt. Damit die Ausziihlung einem bestimmten Volu
men entspricht, soli folgendermal3en vorgegangen 
werden : 
Aile Zellen, die sich vollstiindig innerhalb des ausge
ziihlten Quadrates befinden, ohne Beriihrung der ~e
grenzungslinien, sollen geziihlt werden. Zusiitzhch 
werden aile Zellen, die zwei aneinanderstol3ende Be
grenzungslinien beriihren, geziihlt. Die Abb. 7 .~4 gibt 
eine Hilfestellung und Muster einer Ziihlung wIeder. 

Abb.7.23 Zahlnetz 



• zahlen 

C) nicht zahlen 

Abb.7.24 Zahlung der Blutzellen in der Zahlkammer. Aus
gezahlt wird das Feld der beiden mittleren Querreihen. Bei 
der Zahlung werden die Zellen, die v61lig innerhalb der Gren
zen liegen, sowie aile Zellen, die die linke und untere Begren
zungslinie (bei der dreifachen Linie die mittlere) beriihren, 
beriicksichtigt. Samtliche Zellen, die die obere und rechte 
Begrenzungslinie beriihren, wurden weggelassen. 

3.2 Erythrozytenzahl 

Indikation 
Die Bestimmung der Erythrozytenzahl wird zur Dia
gnostik oder Verlaufskontrolle von 

- Aniimien und Polyzythiimie, 
- bei hiimatologischen und Tumorerkrankungen, 
- Vorsorgeuntersuchungen eingesetzt. 

Prinzip 
Die Bestimmung der Erythrozytenzahl wird heute 
iiberwiegend mit elektronischen Zahlgeraten durch
gefiihrt. Es ist wesentlich schneller und genauer als 
das alte Zahlkammerverfahren. Da fiir das kleine La
bor der Kauf eines Hamatologie-Gerates oft zu teuer 
ist, soli hier das Zahlkammerverfahren kurz beschrie
ben werden. 
Das Blut wird mittels einer geeichten Erythrozytenpi
pette (Abb.7.22) aufgenommen und mit Hayem
scher-Uisung verdiinnt. Die Erythrozytenverdiin
nung wird in eine Neubauer-Zahlkammer (Abb. 7.25) 
gefiillt. Man zahlt in einem definierten Volumen die 
Erythrozyten aus. 

Probenmaterial : 
EDTA-Blut, vorzugsweise Venenblut 

Probenvorbereitung: 
Vor der Untersuchung miissen die Erythrozyten re
suspendiert werden. 
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Abb. 7.25 Inneres Achsenkreuz der Zahlkammer nach Neu
bauer. Die 5 Gruppenquadrate mit je 6 Grundquadraten, 
iiber denen die Erythrozyten ausgezahlt werden sollen, sind 
schrag schraffiert. 

Reagenzien: 

Hayemsche-L6sung~ Kapitel Alte Reagenzien 

Quecksilber(ll )-chlorid 
Natriumsulfat 
Natriumchlorid 
Deionisiertes Wasser 

Geriite: 

0,25 g 
2,5 g 
0,5 g 
zu 100,0 ml 

1. Geeichte Erythrozytenpipette 
2. Neubauer-Ziihlkammer 
3. Geschliffenes Deckglas 

Praktische Durchfiihrung: 
Das EDTA-Blut wird mit einer geeichten Erythrozy
ten pipette bis zur Marke 0,5 aufgenommen. An
schlieBend wird mit Hayemscher-Uisung bis zur 
Marke 101 nachgefiillt. N ach kraftigem Schiitteln 
sind die ersten Tropfen des Pipetteninhalts zu verwer
fen und danach sofort in die vorbereitete Ziihlkam
mer zu fiillen. Bei der Vorbereitung der Zahlkammer 
ist darauf zu achten, daB auf den Haftstellen des 
Deckglases beiderseits der eigentlichen Kammer 
Newton-Ringe zu sehen sind. Bei einer etwa 250fa
chen VergroBerung ist 2 bis 3 Minuten nach der Befiil
lung der Kammer mit der Ausziihlung zu beginnen. 
Man ziihlt 5 Gruppen it 16 kleinste Quadrate der 
Neubauer-Kammer aus (Abb. 7.25). 
Die Abb. 7.26 zeigt einige typische Formen der 
Erythrozyten auf. 

Berechnung: 
Zahlergebnis . 10000 = Erythrozyten . 111- 1. 

Aus der Erythrozytenzahl, der Konzentration des Hii
moglobins und dem Hiimatokritwert lassen sich die 
Erythrozytenindices errechnen. 
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e 9 ....-.:..-----... 
Abb. 7.U Normale und pathologische Formen der Erythrozyten, a) Normale Erythrozyten, b) Anisozytose, c) Poikilozytose, 
d) Anulozyten bei Eisenmangelanamie, e) Mikrospharozytose bei Kugelzellenanamie, t) Elliptozytose, g) Sichelzellen, h) 
Megalozyten bei pemizi6ser Anamie, i) Schiel3scheibenzellen (Target-Zellen). Aus [2] 

Tabelle 7.17a Referenzintervall bzw. Normalbereiche 

Alter Erythrozytenzahl 
(1(j6 ' 111- 1) 

Neugeborene 4,5 bis 5,8 
(1. bis 4. Tag) 
Neugeborene 4,3 bis 5,5 
(1. bis 2. Woche) 
Neugeborene 3,5 bis 4,7 
(2. bis 4. Woche) 
Sauglinge 3,2 bis 3,9 
Altere Kinder 3,5 bis 5,2 
Frauen 3,8 bis 5,2 
Manner 4,4 bis 5,9 

mittleres Zellvolumen MC V: 

Hamatokrit 
-------------------·1000 
Erythrozytenzahl (106 . Ill- 1) 

mittleres Zellhamoglobin MCH : 

MCV MCH MCHC 
(fl= l1mJ) (pg) (g·dl - 1) 

108 bis 123 34 bis 40 30,1 bis 33,8 

102 bis 126 33 bis 39 30,0 bis 34,2 

100 bis 116 33 bis 40 32,2 bis 35,8 

86 bis 106 30 bis 36 31 ,9 bis 36,7 
83 bis 96 28 bis 34 32,2 bis 36,2 
81 bis 100 26 bis 34 31 ,4 bis 35,8 
81 bis 100 27 bis 34 31 ,5 bis 36,3 

bins deutlich abnimmt, mul3 deshalb auch mit einem 
Riickgang der Erythrozyten gerechnet werden. 

Stiirungen und Fehler: 
Als haufigste Fehlerquelle werden ungeeichte Pipet
ten, feuchte Pipetten, ungeniigend geschiittelte Pipet
ten, nicht trockene und nicht fettfreie Kammern, un
genaues Aufziehen der Pipette und Luftblasen in der 
Pipette oder der Kammer genannt. 

mittlere korpuskulare Hamoglobinkonzentration 3.3 Leukozytenzahl 
MCHC: 

Hamoglobin (g. dl- 1) 

Hamatokrit 

Referenzinterva ll bzw. Normalbereiche: 
(Tabelle 7.17a) 

Da im hohen Alter die Konzentration des Hamoglo-

Indikation 
Die Bestimmung der Leukozytenzahl wird zur Dia
gnose oder Therapieiiberwachung von 

- Infektionen und Entziindungen, 
- Tumorerkrankungen, insbesondere Leukamie, 
- Knochenmarksdepressionen, 
- lnfarkten, Verbrennungen, Vergiftungen, 
- allgemeinen Blutverlusten eingesetzt. 



Prinzip 
Heute wird die Bestimmung der Leukozytenzahl 
iiberwiegend mit elektronischen Ziihlgeriiten durch
gefiihrt. Diese arbeiten schneller und genauer als das 
alte Ziihlkammerverfahren. Da fiir das kleine Labor 
der Kauf eines Hiimatologie-Geriites oft zu teuer ist, 
soli hier das Zahlkammerverfahren kurz beschrieben 
werden. 
Das Blut wird mittels einer Leukozytenpipette aufge
nom men und mit einer Farblasung, der Tiirkschen
Lasung, verdiinnt. Hierbei werden die Erythrozyten 
Iysiert. Die Kerne der Leukozyten fiirben sich violett. 
Die Leukozytenverdiinnung wird in eine Neubauer
Ziihlkammer gefiillt. Man ziihlt die vier iiut3eren gro
Ben Quadrate aus. 

Probenmaterial: 
EDT A- Blut, vorzugsweise Venenblut in Ausnahme
fiillen Kapillarblut. 

Reagenzien: 

Tiirksche-Losung: 
Essigsiiure 1,0 ml 

1,0ml 
1 %ige wiissrige 
Gentianaviolettlosung 
Deionisiertes Wasser zu 100,0 ml 

Gerate: 
1. Geeichte Leukozytenpipette 
2. Neubauer-Zahlkammer 
3. Geschliffenes Deckglas 

Praktische Durchfiihrung : 
In die geeichte Leukozytenpipette (Abb. 7.22) wird 
Blut bis zur Marke 0,5 und anschliet3end Tiirksche
Lasung bis zur Marke 11 aufgezogen. Hierdurch ent
steht eine Verdiinnung von 1 :20. Nach kraftigem Mi
schen die Zahlkammer befiillen (-+ Zellziihlung, 3.1). 

Auswertung: 
Bei einer 1 OOfachen Vergrat3erung, etwa 2 bis 3 Minu
ten nach der Befiillung der Kammer, mit der Ausziih-

11+ 
Abb.7.27 Netzeinteilung der Ziihlkammer nach Neubauer. 
Die vier groBen Eckquadrate, iiber denen die Leukozyten 
ausgezahlt werden soli en, sind schrag schraffiert. 
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lung beginnen. Geziihlt werden im allgemeinen 4 Fel
der von je 1 mm2 (= je 16 Quadrate von je 0,25 mm 
Seitenlange). Uber jedem Quadrat befindet sich 0.1 111 
Fliissigkeit, was bei einer Pipettenverdiinnung von 
1 :10 = 1/100 111 Blut entspricht. Genauer als die Ziih
lung von 4 Feldern in einer Kammer (Abb. 7.27) ist 
die Ausziihlung von je 2 Feldern bei verschiedenen 
Kammerfiillungen. 

Berechnung: 
Werden z. B. die vier grot3en Eckquadrate der Kam
mer ausgeziihlt, dann resultiert ein Zahlvolumen von 
4· 10 111-1 , das Resultat errechnet sich nach der For
mel: 

ausgeziihlte Leukozyten- 10·20 

4 

= ausgeziihlte Leukozyten· 50 = Leukozyten· J.ll- t 

ausgeziihlte Leukozyten· 5· 107 = Leukozyten . 1- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 

Alter 

Neugeborene bei der Geburt 
Neugeborene 2 Wochen alt 
Kinder 1 bis 3 Jahre 
Kinder 4 bis 7 Jahre 
Kinder 8 bis 13 Jahre 
Erwachsene 

Hinweis 

Leukozyten· I.t1- 1 

9000 bis 30000 
5000 bis 20000 
6000 bis 17 500 
5500 bis 15500 
4500 bis 13500 
4300 bis 10000 

Die Leukozytenzahlung unterliegt einer erheblichen 
intraindividuellen Variabilitiit. Die relative Stan
dardabweichung (Variationskoeffizient) liegt beim 
manuellen Verfahren der Kammerzahlung bei 
ca. 10%, wiihrend mit vollmechanisierten Verfahren 3 
bis 4% erreicht werden kannen. 

Fehlermaglichkeiten : 
Ais hiiufigste Fehlerquelle werden ungeeichte Pipet
ten, feuchte Pipetten, ungeniigend geschiittelte Pipet
ten, nicht trockene und nicht fettfreie Kammern, un
genaues Aufziehen der Pipette und Luftblasen in der 
Pipette oder Kammer genannt. 

3.4 Differentialblutbild 
Indikation 
Das Differentialblutbild wird zur Diagnostik oder 
Verlaufskontrolle von 

- Leukozytosen und Leukopenien, 
- Infektionen, 
- hiimatologischer und malign en Erkrankungen, 
- Aniimien 

benatigt. 

Prinzip 
Das Differentialblutbild stellt die im speziell ange
fiirbten Blutausstrich ermittelte prozentuale Vertei
lung der kernhaltigen Zellen, d. h. der Leukozyten 
und ggf. auch Erythrozyten und pathologischen Zell
formen dar. Es erfolgt eine Bewertung durch Auszah-
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len von mindestens 100 Zellen unter gleichzeitiger Be
urteilung der Erythrozytenqualitat (Form, GroBe und 
fiirberisches Verhalten). 

Probenmaterial: 
EDTA-Venen- oder Kapillarblut 

Benotigte Materialien 

1. Saubere Objekttriiger. Das bedeutet eine Entfettung 
durch 24stiindiges Einlegen in Spiritus, Abtrocknen 
mit einem sauberen Tuch und Nachreiben mit dem 
Fensterleder. Als Schnell methode geniigt ausnahms
weise das kraftige Abreiben mit Ethanol 96% (V IV) 
und Trockenreiben mit einem Tuch. 

2. May-Griinwald-Losung (0,3 g Methylenblaueosin 
in 100 ml Methanol) 

3. Giemsa-StammlOsung (1,0 g Azur-B-Eosin in 
100 ml Methanol) 

4. Giemsa-Losung (1 Teil Giemsa-Stammlosung mit 
19 Teilen deionisiertes Wasser fUr die Farbung des 
Ausstrichpraparates mischen) 

5. GeschlifJenes Deckglas. Die Farblosungen enthal
ten leicht fliichtiges Methanol, aus diesem Grund 
miissen die Losungen gut verschlossen aufbewahrt 
werden. 1m Handel sind auch bereits mit Farbstoff 
beschichtete Objekttrager erhaltlich, die den Farbe
vorgang ersparen und fUr eine gleichmaf3ige Farbung 
sorgen. 

Ausstrichtechnik: 
Mittels einer Lanzette wird die Fingerkuppe punktiert 
( -- Kapillarblutentnahme, 1.8 ). Der erste Tropfen 
Blut wird abgewischt. Der nachste Tropfen wird 
durch leichtes Beriihren auf den Objekttrager, der nur 

• 
-

a 

Startlinie 

b Ausstrichrichtung 

Abb.7.28 a) Technik des Ausstriches fiir das Differential
blutbild, b) Aussehen bzw. Form eines Ausstriches 

an den Randern anzufassen ist, genommen. EDTA
Venenblut als Ausgangsmaterial ist besser geeignet, 
wenn es vor dem Auftragen mindestens 5 Minuten 
auf einem Rollenmischer gemischt worden ist. Der 
Bluttropfen soli an dem einen Ende des Objekttragers 
haften. Danach wird der Objekttrager auf eine feste 
Unterlage gelegt. Der Bluttropfen wird mit einem sau
beren, geschliffenen Deckglas, das in einem Winkel 
von 40 bis 45 Grad angesetzt wird, gestrichen, daB ein 
gleichmaf3iger, vierseitiger randfreier Blutausstrich 
entsteht. Das Deckglas wird zunachst von links her 
langsam an den Bluttropfen herangefUhrt, so daB die
ser sich entlang der Kante des Glases verteilen kann 
(Abb. 7.28). Je steiler der Winkel zwischen Deckglas 
und Objekttrager, urn so dicker,je kleiner der Winkel, 
urn so diinner wird der Blutausstrich. Der Ausstrich 
wird am besten, wenn man schnell und gleichmaf3ig 
ausstreicht. Am Ende des Ausstriches soli ein rundes 
"Fahnchen" entstehen (b). 
Der so angefertigte Blutausstrich soli moglichst rasch 
getrocknet werden. Hierzu den Objekttrager an den 
Kanten anfassen und kurz in der Luft schwenken. Eine 
kiinstliche Erwarmung ist zu vermeiden. Zu langsame 
Trocknung laBt Zeit fUr die osmotische Verschiebung 
von Wasser aus den schrumpfenden Erythrozyten in 
das eindickende Plasma. Die schrumpfenden Erythro
zyten erscheinen spater als Stech apfel form en. Das an 
der Luft getrocknete Praparat wird auf seiner Schmal
seite, Schicht nach unten, schrag aufgestellt. Zum 
Schutz vor FliegenfraB und Staubeinwirkung soli das 
ungefiirbte Praparat in einer Schublade mit der aufge
tragenen Schicht nach oben aufbewahrt werden. 
Die besten fiirberischen Ergebnisse werden erhalten, 
wenn die Ausstriche erst vollstandig durchgetrocknet 
sind. In der Regel 4 bis 5 Stun den, am besten erst 
24 Stunden nach dem Ausstreichen. In dringenden 
Fallen kann von dieser Regelung abweichend unmit
tel bar nach der Lufttrocknung die Farbung erfolgen. 
Die Qualitat der Farbung laBt dann aber zu wiinschen 
iibrig . 

Farbung: 
Unter der Vielzahl an Farbemoglichkeiten hat sich die 
panoptische Farbung nach Pappenheim durchsetzen 
konnen. Es handelt sich hier urn eine kombinierte 
May-Griinwald-Giemsa-Farbung. 

1. Die getrockneten Ausstriche werden auf einem 
Farbegestell plaziert und mit frisch filtrierter, nicht 
verdiinnter May-Griinwald-Losung bedeckt bzw. 
in diese Losung eingelegt. 

2. Nach 2 Minuten laBt man die gleiche Menge de
ionisiertes Wasser (pH-Wert zwischen 6,8 und 7,0) 
zuflieBen und wartet weitere 2 Minuten. 

3. Nun laBt man die Farblosung abflieBen und spiilt 
das Praparat gut mit deionisiertem Wasser. 

4. Auf einen Tupfer gelegt, erfolgt die Trocknung. 
5. Die Ausstriche mit der Schichtseite nach unten in 

die verdiinnte Giemsa-Losung legen. Fiir 10 bis 
15 Minuten in dieser Losung belassen. 

6. Mit deionisiertem Wasser wird jetzt das Praparat 
solange gespiilt, bis die Differenzierung komplett 
ist bzw. der Ausstrich den gewiinschten Farbton an
genommen hat. 

7. Zum Trocknen werden die Ausstriche aufrecht hin
gestellt. 



Der Fiirbevorgang kann auch durch das Einstellen 
der Objekttriiger in Kiivetten, die die entsprechende 
Fiirbelosung enthalten, erfolgen. 

Hinweis zur Fiirbung 
Die Farblosungen bestehen aus einem Gemisch 
von sauren (Eosin) und basischen (Methylenblau, 
Azur-B) Farbstoffen. Chromatographisch konnten 
bis zu zehn verschiedene Farbstoffe, die sich in den 
Farblosungen gebildet hatten, nachgewiesen werden. 
Die Zusammensetzung und fiirberischen Eigen
schaften der Farblosungen kann von Charge zu 
Charge unterschiedlich sein. Entsprechend dem Prin
zip einer Siiure-Basen-Reaktion erfolgt die Anlage
rung der Farben an die Zellstrukturen. 
Die Qualitiit der Fiirbung hiingt von einer Reihe von 
Faktoren ab: 

1. Stehen die Ausstriche zu lange vor der Fiirbung er
gibt sich eine bliiuliche Tonung des Hintergrundes. 

2. Wird die Dauer der Fiirbung zu lange ausgedehnt, 
ungeniigend gespiilt, ein zu dicker Ausstrich ver
wendet oder hat das Spiilwasser einen zu hohen 
pH-Wert, dann erhiilt das Priiparat einen Blaustich. 

3. Ein Rotstich kann entstehen, wenn der pH-Wert 
des Wassers zu tief ist oder eine Einwirkung von 
Siiurediimpfen auf die Farblosungen stattgefunden 
hat. 

4. Da dem pH-Wert eine groBe Bedeutung zukommt, 
kann anstelle des Wassers auch eine Pufferlosung 
zum Spiilen benutzt werden. Es wird u. a. der 
Phosphatpuffer nach Sorensen (pH 6,5) oder nach 
Weise (pH 6,5) empfohlen. 

Bewertung der geflirbten B1utausstriche: 
Bei der Bewertung·der geflirbten Ausstriche ist streng 
systematisch vorzugehen. Mit einer schwachen 
VergroBerung, Objektiv 10 x oder 20 x, sollte der 
gesamte Blutausstrich inspiziert werden. Hierbei er
folgt die Beurteilung der Dicke des Ausstriches. 
Ausstriche mit einer zu dicken Schicht zeigen Uber
einanderlagerungen der Erythrozyten und oft zu klei
ne, weil zu wenig verstrichene, Leukozyten mit 
schlecht beurteilbaren Einzelheiten. Zu diinne Aus
striche zeigen verstrichene Erythrozyten mit nicht 
mehr bewertbaren Formen. Es soli auch auf Einzel
heiten wie etwa die sogenannte Geldrollenbildung 
und auf Agglutination, z. B. als Folge von Kiilte
agglutination, geachtet werden. Bei der Inspektion 
wird ein guter Abschnitt fUr die Detailbeurteilung 
ausgesucht. 
Mit der Olimmersion bei einer 50fachen bzw. 100fa
chen LinearvergroBerung wird das Blutbild und seine 
Veriinderungen beurteilt und die Zusammensetzung 
der Leukozyten in 1000der 200 Zellen ausgeziihlt. 
Einzelheiten von ungewohnlichen Zellen und die 
Morphologie der Leukozyten, z. B. Granula, miissen 
mit der Olimmersion mit 100fach VergroBerung be
wertet werden. Bei der Beurteilung mit der 01-
immersion wird in einer miianderfOrmigen Kurve 
(Abb. 7.29) vorgegangen, damit nicht eine wiederhol
te Inspizierung bereits bearbeiteter Abschnitt des 
Ausstrichs erfolgt. 
Da die Verteilung der wei Ben Blutzellen im Ausstrich 
nicht ganz gleichmiiBig ist, soli die Detailbewertung 
zentrale und randstiindige Abschnitte des Blutausstri-
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Abb.7.29 Beurteilung gefarbter Blutausstriche 

ches mit einbeziehen. Man ziihlt in dem Bereich, in 
dem die Erythrozyten dicht nebeneinander liegen. 
In der Tabelle 7.17 sind die Ergebnisse der Fiirbung 
auf die einzelnen Zellen dargestellt. Zum besseren 
Verstiindnis finden sich nachfolgend einige Darstel
lungen der Auswertung (Abb. 7.30 bis 7.32), die typi
sche Blutzellen, insbesondere Leukozyten, aufzeigen. 
Damit das Verstiindnis fUr die AusfUhrung der Bewer
tung erleichtert wird, zeigt die Abb. 7.30 die im B1ut 
vorkommenden Blutzellen und deren zytogenetische 
Beziehung. Die Abbildung 7.31 zeigt exemplarisch ei
nen "normal en" Differentialblutbildausstrich. 

Tabelle 7.17 Fiirbeergebnis 

Erythrozyten 
Kerne aller Zelltypen 
Plasma der Granulozyten 
Neutrophile Granula 
Eosinophile Granula 
Basophile Granula 
Plasma der Lymphozyten 
Plasma der Monozyten 
Azurgranulation 
Jolly-Korperchen 
Basophile Tiipfelung 
Thrombozyten 
Keme von Blutparasiten 
und Protozoen 

Hinweis 

rosa bis rot 
blau-violett 
durchscheinend rosa 
violett (staubfein) 
ziegelrot (bliischenformig) 
kriiftig violett (grob und fein) 
hellblau bis blau 
milchig-violett 
rotlich (fein) 
violett (punktformig) 
tiefblau (fein) 
rot-violett 

leuchtend rot 

Es sollten immer mindestens 100 Leukozyten der gra
nulozytiiren, monozytiiren und Iymphatischen Reihe 
prozentual erfaBt und sofem kein Ziihlgeriit vorhan
den ist in ein Schema eingeordnet werden. Liegen die 
Prozentanteile vor, kann man bei gleichzeitiger Be
stimmung der Gesamtleukozytenzahl gut die Abso
lutwerte der einzelnen Leukozytenzahlen errechnen. 
Dies ist fUr viele klinische Fragestellungen notwen
dig, da nur so echte Leukopenien oder Leukozytosen 
erkannt werden konnen. Die Priizision der Differen
tialziihlung hiingt von der Gesamtzahl der ausgeziihl
ten Zellen abo 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 

Neutrophile Granulozyten 
Eosinophile Granulozyten 
Basophile Granulozyten 
Monozyten 
Lymphozyten 

% 

40 bis 75 
1 bis 6 
Obis 1 
2 bis 8 

20 bis 45 

Leukozyten . III 

2500 bis 7500 
40 bis 400 
Obis 100 

200 bis 800 
1500 bis 3500 
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Abb.7.31 Normales Blutbild 
im Hellfeld, Abdruck mit freundli
cher Genehmigung der Fa. Olympus 
Optical, Hamburg 
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Abb.7.32 Normale Leukozytenformen des peripheren Blutes. a jugendliche neutrophile Granulozyten (Metamyelozyten); 
b stabkernige neutrophile Granulozyten; c segmentkernige neutrophile Granulozyten; d Lymphozyten; e Monozyten; fba
sophile Granulozyten; g eosinophile Granulozyten ; h Thrombozyten. Aus (12) 
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Tabelle 7.18 Charakteristika dernormalerweise im peripheren Blut vorkommenden Leukozyten (aus Leybold K. und Grabener 
E. (1976) Praxis-Laboratorium, Abdruck mit freundlicher Genehmigung des G. Thieme Verlages, Stuttgart). 

Zellart Zellgrolle Kern-Plasma- Kern- Kern- Kern, Kern, Plasma, Plasma 
in~m Relation Form Lage Chromatin- Nukleolen Farbe Granulation 

geriist 

Lymphozyt, 
kleiner 8-10 schmaler rund zentral grob- nicht tief ganz selten 

Plasmasaum, bis schollig sichtbar dunkel- violette 
oft leicht blau oder rotliche 
fehlend exzentrisch azuro-

phile Gr. 

groller 10-25 breiterer rund, leicht bis grob- nicht mittel- gelegentlich 
Plasmasaum manchmal stark exzen- schollig sichtbar blau violette 

eingedellt trisch oder rotliche 
oder azuro-
bohnenformig phileGr. 

Granulozyt, 
Jugend- 12-18 1:2 bohnenformig exzentrisch grob- 0 grau- noch etwas 
licher etwa schollig rotlich grobe neutro-
(Metamye- phile, bei 
lozyt) Eosinophilen 

sehr grobe 
rote. bei 
Basophilen 
sehr grobe 
blauschwarze 
Gr. 

Stab- 10-15 1 :3 stabformig, exzentrisch grob- 0 grau- reichlich 
kerniger etwa U-oder schollig rotlich fein 

S-formig neutrophile 
Gr., eosino-
phile und 
basophile 
Gr., s. bei 
Jugendlichem 

Segment- 10-15 1:4 2-4 exzentrisch grob- 0 grau- reichlich 
kerniger etwa Segmente schollig rotlich feine neutro-

phileGr., 
eosinophile 
und basophile 
Gr., s. bei 
Jugendlichem 

Ober- 10-15 1:4 iiber 4 exzentrisch grob- 0 grau- reichlich 
segmen- etwa Segmente schollig rotlich feine neutro-
tierter phileGr., 

eosinophile 
und basophile 
Gr., s. bei 
Jugendlichem 

Monozyt 16-20 Breit an- groll, oft nicht fein mit nicht grau- teilweise 
gelegtes einge- typisch Verdich- sichtbar blau feine 
Plasma. buchtet, tungen azurophile 
Zelle nicht gelappt, violette 
immerrund unregelmallig oder 

geformt rotliche Gr. 

Plasma- 12-18 meist rund meist sehr 1-3 tief- 0 
zelle starker exzentrisch dichte, kleine blau 

Plasmasaum Struktur blaue mit 
wenige verein-
Auf- zelten 
hellungen Vakuolen 
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Das Differentialblutbild von Neugeborenen und Er
wachsenen ist sehr iihnlich, jedoch enthiilt das Blut 
von Neugeborenen mehr Erythrozytenvorstufen. 1m 
Alter von 1 Jahr ist das Verhiiltnis von Neutrophilen 
und Lymphozytenjedoch genau umgekehrt. 

3.5 Hamoglobin 
Indikation 
Die Bestimmung der Hiimoglobin-Konzentration im 
Blut wird bei folgenden Erkrankungen durchgefiihrt: 

- Aniimie 
- Polyglobulie 
- Dehydratationszustiinden 
- Hyperhydratationszustiinden 

Haltbarkeit des Analyten in der Probe 
Innerhalb von 24 Stun den bestimmen 

Analytik 
I. Photometrische Bestimmung (Cyanhiimiglobin-Me
thode) 

Durch Kalium-Ferricyanid wird das Hiimoglobin 
(Fe II) zu Hiimiglobin (Fe III) bzw. Methiimoglobin 
oxidiert. Hiimiglobin wird mittels Kaliumcyanid in 
Cyanhiimiglobin bzw. Cyanmethiimoglobin iiber
fiihrt, welches bei der Wellenliinge 546 nm ein typi
sches Absorptionsmaximum auf weist. 

Praktische Durchfiihrung: 
Reagenzien 

Reaktions-Uisung: 

PhosphatpufTer, pH 7,2 
Kaliumcyanid 
Kaliumhexacyanoferrat (III) 
Natriumchlorid 
Detergenz 

2,5 mmol·\-l 
1,0 mmol·\-l 
0,6 mmo\·I-l 
1,5 mmo\·I-l 
0,05% 

In einer dunklen Flasche aufbewahrt, ist die Lasung 
bei + 15 bis + 25°C 4 Monate verwendbar. Wenn 
sie sich verfarbt oder wenn Triibungen auftreten, muB 
sie verworfen werden. 

Probenmaterial: 
Kapillarblut, EDT A-Venenblut 

Bestimmungsansatz : 
Wellenliinge: Hg 546; Kiivette: 1 em Schichtdicke. 

In Reagenzgliiser werden pipettiert: 

Reaktions-LlIsung 
Blut z. B. mit SAHLI-Pipette 
oder end-to-end Kapillare 

5000 III 

20 11\ 

Pipette mit dem Reaktionsgemisch ausspiiJen und mi
schen. Friihestens nach 3 Minuten die Extinktion der 
Probe (Ep) gegen die Reaktionslasung messen. 

Berechnung: 
Hiimoglobin-Konzentration: [g.dl- 11 = Ep·36,8; 
Hamoglobin-Konzentration (bezogen auf Eisen): 
[mmol.I- 11 = Ep·22,8 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 12 bis 16 g.dl- 1 bzw. 7,5 bis 10,0 mmol·I- 1; 

Miinner: 14bis 18 g.dl- 1 bzw.8,7bis 11,2 mmol·I- 1 ; 

Neugeborene: 16 bis 25g.dl- 1 bzw. 10,0 bis 
15,5 mmol·I- I ; Siiuglinge: 10 bis 15 g. dl- 1 bzw. 6,2 
bis 9,3 mmol·I- I ; Kleinkinder: 11 bis 14 g.dl- I bzw. 
6,8 bis 8,7 mmol.I- I ; Kinder: 12 bis 16 g. dl- 1 bzw. 
7,5bis 10,0 mmol·I- I . 

Hinweis 
Achtung, die Lasung enthiilt Cyanid. Abfall muB spe
ziell entsorgt werden. 

II. Bestimmung durch Analytik mit triigergebundenen 
Reagenzien 
a) Ektachem 

Hiimoglobin Kalium-Ferricyanid. Methiimoglobin 

Methiimoglobin _Ka_liu_m_cya'---.nI_" d •• 

Isothiocyanmethiimoglobin 

Probenmaterial: 
Heparin-Blut 

MeBbereich: 
5 bis 20 g. dl- I 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 12,7 bis 14,7g.dl- l ; Miinner: 14,4 bis 
16,6 g.dl- 1. 

Interferenzen: 
Freie Fettsiiure > 3 mmol·I- 1 fiihren zu erhah
ten Hiimoglobin-Konzentrationen. Harnsiiure 
> 10 mg· dl- I erniedrigt die Hiimoglobin-Konzen
tration. KaliumoxalatiNatriumfluorid und Thymol 
werden nicht als Antikoagulansmittel empfohlen. 

b) Reflotron 

Hiimoglobin + K3 [Fe(CN)61 - Methiimoglobin 

Methiimoglobin + Hg (CNh _ Cyanmethiimoglobin 

Probenmaterial: 
Blut, Heparin-, EDTA- oder Citrat-Blut 

MeBbereich: 
5,Obis 20,0 g.dl- 1 bzw. 3,1 bis 12,4 mmol·I- 1 

Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 12 bis 16 g.dl- I bzw. 7,5 bis9,9 mmol·I- 1 

Miinner: 14 bis 18 g.dl- I bzw. 8,7 bis 11,2 mmol·I- 1 

Interferenzen: 
Fluorid als Antikoagulansmittel wird nicht empfoh
len. 

c) Seralyzer 

Hiimoglobin + K3 [Fe(CN)61 - Methiimoglobin 

Probenmaterial: 
Venases oder Kapillarblut, das mit dem Antikoagu
lansmittel EDTA oder Heparin versetzt sein muB. 

Probenverdiinnung: 
1 Teil + 80 Teile deionisiertes Wasser 

MeBbereich: 
5,Obis 20,0 g. dl- 1 



Abb.7.33 Telleraufsatz der Hamatokritzentrifuge mit weite
rem ZubehOr 

Abb.7.34 Heraeus Sepatech Hamatokritzentrifuge 
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Referenzintervall bzw. Normalbereich: 
Frauen: 11 bis 16 g . dl - 1; Manner: 13 bis 18 g. dl- 1; 

Kinder : 10 bis 14 g. dl- 1 

Interferenzen: 
Eine starke Lipamie sowie Bilirubin-Konzentratio
nen > 30 mg· dl- 1 fUhren zu erhohten Hamoglobin
Werten. 

3.6 Hiimatokrit, HK 

Indikation 
Der Hamatokritwert wird benotigt bei der 

- Diagnostik und Therapiekontrolle der Anamien 
oder Polyglobulie, 

- Bestimmung als RechengrOBe fUr den Erythrozy
tenindex MCHC, 

- Diagnostik von StOrungen des Wasserhaushaltes. 

Bestimmung mit der Hiimatokritzentrifuge 
Das Blut aus dem Ohrlappchen oder aus der Finger
beere wird in eine heparinisierte Kapillare (Hamato
kritkapillare) aufgenommen (-+ 1.8). Das untere 
Ende der Kapillare wird zum Verschluf3 in einen Spe
zialkitt gesteckt, wobei die Kapillare senkrecht zu hal
ten ist. Die Kapillare muf3 in einem tellerartigen Auf
satz, der radial angeordnete Einkerbungen besitzt, 
eingesetzt werden. Der Aufsatz (Abb. 7.33) befindet 
sich in einer hochtourigen Hamatokritzentrifuge 
(Abb. 7.34), die fUr 10 Minuten auf eine Zentrifugal
beschleunigung von 10000 bis 20000*g gebracht wird. 
1m unteren Teil der Kapillare sedimentieren dabei die 
korpuskularen B1utbestandteile (z. B. Erythrozyten, 
Leukozyten etc.), im oberen Teil befindet sich das 
Plasma. In der Grenzschicht zwischen dem Plasma 
und den korpuskularen Blutbestandteilen zeigt sich je 
nach vorhandener Konzentration ein mehr oder we
niger ausgepragter weif3er Saum aus Leukozyten und 
Thrombozyten. Die Kapillare muf3 zur Auswertung in 
ein Auswertegerat oder in eine Auswerteschablone 
gegeben werden (Abb. 7.35). Es wird der Anteil der 
gepackten roten Zellen, nicht der aller Zellen, am Ge
samtvolumen der Probe bestimmt. 

Proben material : 
Heparinisiertes Kapillarblut aus der Fingerbeere oder 
dem Ohrlappchen 

100% 100% 

ro ~ E 
V> 

§ ~ D. 
50% 50% 

-= - = 
~ 
w 

0% 0% 

S2 

a b 

Abb. 7.35 Auswertung der Kapillare nach Zentrifugation in der Hamatokritzentrifuge, a) zentrifugiertes Heparinblut in 
Kapillare und Mel3skala, b) Ableseposition der Kapillare (HK 44%) 
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Referenzintervall bzw. Normalbereich: 

Neugeborene 1. bis 4. Tag: 
Sauglinge 1. bis 2. Woche: 
Sauglinge 2. bis 4. Woche: 
Sauglinge 4. bis 12. Woche: 
Sauglinge und 
Kinder alter 12 Wochen: 
Frauen: 
Manner: 

52 bis 68% 
47 bis 63% 
38 bis 51% 
30 bis 38% 

31 bis 40% 
35 bis 47% 
40bis 52% 

winnen wie der Urin. Ausgehend von der simplen Be
urteilung, wie Aussehen oder Geruch, bis hin zu einfa
chen Teststreifen-Untersuchungen, aber auch Sedi
ment mit mikroskopischer Auswertung sollen an 
dieser Stelle erwahnt werden. 

Makroskopische Beurteilung: 

Der Hamatokritwert aus dem venenblut kann etwa 
2% hoher sein als aus dem Kapillarblut, weil das 
Erythrozytenvolumen durch C02-Aufnahme und 
pH-Wert-Senkung geringfiigig zunimmt. 

Aus den Anfangen des Faches Klinische Chemie gibt 
es Berichte, bei denen die Uroskopie im vordergrund 
stand. Die sogenannte Harnbeschau hatte bei der 
Diagnostik einen hohen Stell en wert. Diese Erkennt
nisse werden heute kaum noch genutzt, jedoch ist die 
Beurteilung der Farbe und des Geruches auch heute 
von Bedeutung. 
Von klinischer Relevanz ist der Geruch nach 

I nterf erenzen: 
Sind nicht bekannt, jedoch treten Fehler beim Able
sen aus der Schablone auf. Aus diesem Grund mu13 
auf die genaue Handhabung der Schablone hingewie
sen werden. 

- frischen Friichten oder Aceton beim vorliegen ei
ner Ketonurie, 

- Dimethylsulfid (Foetor hepaticus) beim Leberko
rna, 

- Alkohol bei Intoxikation mit Ethanol, 

4 Qualitative U rinanalyse 

- Ammoniak bei Harnwegsinfekten infolge der Spal-
tung des Harnstoffes durch Bakterien, 

- Schwefelwasserstoff bei Harnwegsinfekten durch 
fiiulnisproduzierende Bakterien unter einer Pro
teinurie. 

Dieses Kapitel beschaftigt sich mit der qualitativen 
Urinanalytik. Nimmt doch die Klinische Chemie ihre 
Anfiinge in der Harnbeschau. Au13erdem la13t sich kei
ne andere Korperfliissigkeit so relativ problemlos ge-

Neben dem Geruch sollte auch die Farbung des Urins 
bewertet werden. Die Mehrzahl der verfiirbungen hat 
ihre Ursache in der Einnahme von Arzneimitteln oder 
Nahrungsmitteln. In der Tabelle 7.20 sind einige hau
fige Beispiele aufgefiihrt. 

Tabelle 7.20 Fiirbungen des Urins und dessen mogliche Ursachen. (Exogene Farbungen sind sehroft vom pH-Wert des Urins 
abhangig. In der Tabelle ist deshalb die Farbung im normalen pH-Bereich des Urins aufgefiihrt.) 

Farbe Endogene Exogene 
Ursachen Ursachen 

Verdacht auf Arzneimittel N ahrungsmittel Intoxikationenl 
Infektionen 

farblos Polyurie Diabetes mellitus 
gelbbraun Bilirubin lkterus Chinin Anthrone 

Phenolptha- (Rhabarber) 
lein Carotine 
Methyldopa 
Nitrofurantoin 

braunrot Hamoglobin Hamoglobinurie Phenacetin 
Myoglobin Myoglobinurie Phenytoin 

Sulfamethoxazol 
rot Porphobilin Porphyrie Deferoxamin Betanine 

Porphyrine Porphrie (rote Riiben) 
(nachdunkelnd) Rhodamin B 

(Speiseeis oder 
Zuckerglasur) 

griin Galle Amitriptylin Pseudomonas-
infekte 
Resorcin 

blau [ndigotin Evans-Blau 
schwarz Hamoglobin massive Levodopa Phenole 

(nachdunkelnd) Hamolyse (nachdunkelnd) 
Schwarzwasser-
fieber bei 
Malaria 

Melanin Melanom 
Homogentisat Alkaptonurie 



Neben der Farbung muB auf eine Triibung geachtet 
werden. Sie kann bei einer Bakteriurie oder einer mil
chigen Triibung durch Leukozyturie, Chylurie oder 
bei der Hamaturie mit einer braunroten Triibung mit 
rotbraunem Sediment auftreten. 

4.1 U rinstatus 
Teststreifen ermoglichen eine Friiherfassung von be
handelbaren Erkrankungen mit einer relativ groBen 
Haufigkeit in der Gesamtbevolkerung. So kann bei
spiels weise die Glucose als Marker fUr den Diabe
tes mellitus dienen und das Protein, die Erythrozyten 
und Leukozyten auf Krankheiten der Niere und der 
ableitenden Hamwege hindeuten. 
Der Teststreifen ist so ausgelegt, daB mit falsch-nega
tiven Befunden sehr selten gerechnet werden muB. Es 
sind jedoch die moglichen Fehlerquellen des Test-

Tabelle 7.21 Fehlermoglichkeiten von Teststreifen 

Parameter 

Protein 

Hiimoglobin 

Leukozyten 

Nitrit 

Glucose 

pH 

Relative Dichte 

Allgemein 

Storgrol3e 

- stark alkalischer Urin 
- Reste von Desinfektionsmitteln 

mit quaterniiren Ammonium
basen oder Chlorhexidin im 
Sammelgefiil3 

- viel Ascorbinsiiure 

- viel Nitrit 
- viel Protein 
- pH>8 
- Reste von oxidierenden 

Reinigungsmitteln im 
Uringefiil3 

- viel Albumin 
- Urinkonservierung mit 

Formaldehyd 

- viel Ascorbinsiiure 

- Reste von oxidierenden 
Reinigungsmitteln im 
Uringefiil3 

- Ascorbinsiiure 

- starke Eigenfarbung 
des Urins 

- pH>6 

- verdorbene Teststreifen 

- Ablesezeit iiberschritten 
- Ablesezeit iiberschritten 
- Ableseskala nicht auf 

Streifen abgestimmt 
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streifen, die Tabelle 7.21 zusammenfaBt, zu beachten. 
Verhaltnismal3ig hoch ist demnach die Anzahl der 
falsch-positiven Befunde. Deren Ursache wird auf ei
ne ungeniigende Qualitat des Specimen zuriickge
fUhrt. Wichtige Mal3nahmen zur Vorbereitung der 
Hamgewinnung fUr den Status und das Sediment 
sind eine verbesserte Intimtoilette, Verwendung von 
Vaginaltampons wahrend der Menstruatiuon sowie 
den Verzicht auf den Geschlechtsverkehr wenige 
Stun den vor der Uringewinnung fUr Manner und 
Frauen. In der Tabelle 7.5 (_ 1.9) sind Hinweise fUr 
die Gewinnung des Urins angegeben. Die Patientin 
bzw. der Patient ist iiber die genaue DurchfUhrung 
und Bedeutung der Probengewinnung zu unterrich
ten. Fiir den iiberwiegenden Teil der qualitativen Un
tersuchungen hat sich der erste Morgenurin bewahrt. 
Der Morgenurin gewahrleistet eine geniigend lange 
Verweildauer des Urins in der Blase und seine Zusam-

Verfiilschung 

falsch-positiv 
falsch-positiv 

falsch-negativ 

falsch-negativ 
falsch-negativ 
falsch-negativ 
falsch-negativ 

falsch-negativ 
falsch-negativ 

falsch-negativ 

falsch-positiv 

falsch-negativ 

falsch-tief 

komplex 

falsch-hoch 
falsch-tief 
komplex 

Mal3nahme/Bemerkungen 

Verifizierung nal3chemisch 
Verifizierung nal3chemisch 

Test friihestens 10 h nach letzter 
Ascorbinsiiuregabe, Teststreifen 
mit oxidierendem Zusatz von KIO) 

selten 
sorgfiiltige Gefiil3reinigung 

vermeiden 

Test friihestens 10 h nach letzter 
Ascorbinsiiuregabe 

sorgfiiltige Gefiil3reinigung, 
Verifizierung nal3chemisch 

Test friihestens 10 h nach letzter 
Ascorbinsiiuregabe, Teststreifen mit 
oxidierendem Zusatz von KIO) 

Messung mit pH-Elektrode 

Messung mit Refraktometer 

Aufbewahrung stets im ver
schlossenen, mit Trockenmittel 
versehenen Rohrchen 

Zeit exakt einhalten 

Ablesung ausschliel3lich an der 
Skala des zugehorigen Rohrchens 
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mensetzung ist weniger abhangig von tageszeitlichen 
Schwankungen. Diese werden durch die Nahrungs
und Fliissigkeitsaufnahme sowie korperiiche Betati
gung hervorgerufen. Fiir die Untersuchung auf eine 
Glucosurie ist am besten ein Urin geeignet, der etwa 
2 Stunden nach einer kohlehydratreichen Mahlzeit 
gewonnen wird. 1m normal en, ohne die o. g. hygieni
schen Vorkehrungen gewonnenen, sogenannten 
Spontanurin kommt es besonders bei der Frau relativ 
hautig zu Kontaminationen. Beim Mittelstrahlurin 
geht der Probengewinnung eine Reinigung wie o. a. 
voraus. 
DurchfUhrung der Untersuchung mit Teststreifen 
Da die notwendigen Reagenzien in Form von Zellulo
sekissen, iiber denen ein Nylonnetz gespannt sein 
kann, auf den Trager aufgebracht sind, ist die Durch
fUhrung sehr einfach. Der Teststreifen wird aus dem 
Behalter entnommen und in ein Rohrchen, in dem 
sich in ausreichender Menge gut gemischter Urin be
tindet, eingetaucht. Die Menge an Urin richtet sich 
nach der Eintauchtiefe des Teststreifens. Nach dem 
kurzen Eintauchen wird der Teststreifen aus dem 
Rohrchen genom men und der iiberschiissige Urin ab
gestreift. Nach etwa 30 bis 60 Sekunden kann die Ab
lesung erfolgen. Da die Reaktionszeit von Teststreifen 
zu Teststreifen bzw. von Testfeld zu Testfeld variieren 
kann, miissen die Vorschriften der Hersteller beachtet 
werden. Mehrmaliges Eintauchen des Teststreifens in 
den selben Urin ist nicht ratsam, da sich Reagenzien 
aus den Testfeldern ablosen konnen und ggf. stOren. 
Der Teststreifen ist nur fUr den einmaligen Gebrauch 
bestimmt, auch wenn aile Ergebnisse negativ sind. 

Ubersicht der wichtigsten Met3grot3en: 

pH-Wert 
Die Bestimmung des pH-Wertes im Urin ist haupt
sachlich wegen der Erkennung von abgestandenen 
(alten) Urinproben im Urinstatus enthalten. Infolge 
der Zersetzung von Proteinen durch Bakterien kommt 
es durch Ammoniakbildung zum Anstieg des pH
Wertes. Ein pH-Wert> 7 deutet auf einen abgestan
denen Urin hin. Bei einem frischen Urin ist auf eine 
massive Bakteriurie zu schliet3en. 1m Fall eines abge
standen en Urins ist die Sedimentuntersuchung nicht 
mehr sinnvoll, da einige Bestandteile wie Zylinder 
aufgelost oder Iysiert sind. Ein positiver Proteinnach
weis kann in einem alkalischen Urin ein pH-Artefakt 
sein. Der pH-Wert wird aber auch zur Uberwachung 
bei der Harnstein-Prophylaxe eingesetzt. Das Test
feld ist meist mit einem Mischindikator z. B. Brom
thymolblau und Methylrot versetzt. 

Glucose 
Als eine der hautigsten Stoffwechselerkrankungen, 
die etwa 2 bis 3 % der Bevolkerung befallt, ist der Dia
betes mellitus bekannt. Aus diesem Grund erscheint 
der Glucosenachweis im Screening-Programm ge
rechtfertigt. Neben dem Diabetes mellitus kann auch 
eine eingeschrankte Riickresorptionskapazitat der 
Niere eine Glukosurie hervorrufen. Dieser Typ kann 
oft bei Schwangeren beobachtet werden. Fiir den 
Nachweis wird das Enzym Glucoseoxidase verwen-

det, welches die Glucose zu Gluconolacton oxidiert. 
Bei diesem Reaktionsschritt ist Luftsauerstoff 
notwendig. Das ebenfalls bei der Reaktion entstande
ne H202 kann iiber eine anschliet3ende Indikator
reaktion in Gegenwart der Peroxidase zu einem Farb
stoff fUhren. Hierzu wird ein Chromogen eingesetzt, 
das im reduzierten Zustand farblos ist und sich erst bei 
der Oxidation durch das vorgenannte H202 intensiv 
verfarbt. Die praktische Nachweisgrenze des Test
feldes liegt fUr ascorbinsaurefreie Urine bei etwa 
2,2 mmol·I- 1 (40 mg· dl- 1) Glucose. Die Obergren
ze der physiologischen Glucosurie im Morgenurin 
liegt bei ca. 0,8 mmol·I- 1 (15 mg· dl- 1), aus diesem 
Grund scheint der Test fUr ein Massenscreening noch 
ungeniigend. Eine quantitative Glucose-Bestimmung 
kann erst eine eindeutige Klarung herbeifUhren. 

Protein 
Von einer pathologischen Proteinurie wird gespro
chen bei Proteinausscheidungen > 0,3 g .1- 1 im 
Morgenurin. Der Protein-Teststreifen enthalt einen 
pH-lndikator. 1m gepufferten System binden die Hy
droxid-Gruppen von eventuell anwesendem Protein 
Wasserstoff-Ionen. Hierbei verandert sich die Far
bung des pH-lndikators. Griinliche FarbtOnungen 
liegen insbesondere bei hochkonzentriertem Urin 
noch im Normalbereich. Eindeutig positive Ergebnis
se konnen durch eine quantitative Bestimmung der 
Protein-Konzentration im 24-Stunden-Urin bestatigt 
werden. Der Teststreifen ist besonders emptindlich 
fUr Albumin, welches bei tubularen Proteinurinen 
fehlen kann. Unerwartet negative Ergebnisse konnen 
auch mittels der Sulfosalicylsaureprobe iiberpriift 
werden. Da einige Arzneimittel zu einer rotlichen Ver
farbung des Teststreifenfeldes fUhren konnen, ist 
auch bei diesen Urinen die vorgenannte Sulfosalicyl
saureprobe ratsam. 

Sulfosalicylsaureprobe: 

Reagenzien: 
5-Sulfosalicylsaure 1,18 mol·I- 1 in Methanol gelost. 

DurchfUhrung: 
5 ml zentrifugierter Urin wird mit 2 ml Sulfosalicyl
saure-Losung vorsichtig, ohne zu mischen, iiber
schichtet. Nach 1 Minute wird die Phasengrenze 
Urin/Saure in schrag auffallendes Licht gegen einen 
dunklen Hintergrund beobachtet.lede Triibung wird 
als posititv gewertet. 

H iimoglobin/ Erythrozyten 
Eine Ausscheidung von Erythrozyten im Urin, die so
genannte Hamaturie, kann als Symptom von hamor
rhagischen Diathesen, aber auch bei Herz- und 
Kreislauferkrankungen auftreten. Neben diesen pra
renalen Ursachen fUhren auch andere Erkrankungen 
der Nieren wie etwa die Urolithiasis, Tumore und 
Glomerulonephritiden hautig zu einer Hamaturie. 
Auch bei Erkrankungen der ableitenden Harnwege 
werden Erythrozyten im Urin beobachtet. Gelostes 
oder sogenanntes "freies" Hamoglobin und Myoglo
bin tinden sich im Urin bei schweren hamolytischen 
Anamien, Infektionserkrankungen, Verbrennungen, 



Vergiftungen, Herzinfarkt, Muskelerkrankungen und 
einer Reihe anderer Erkrankungen, bei denen die 
Konzentration des Hamoglobins im Serum die Riick
resorptionskapazitat der Tubuli iibersteigt. 
Der Nachweis von Hamoglobin bzw. Myoglobin be
ruht auf deren pseudoperoxidatischen Aktivitat. Die 
Oxidation des Farbindikators im Testfeld erfolgt 
durch ein organisches Hydroperoxid zu einer griin
blauen Verfarbung. Diese Reaktion wird durch Ha
moglobin bzw. Myoglobin katalysiert. Auf dem Test
feld, das gelb gefarbt ist, kann der gebildete Farbstoff 
als griin erkannt werden. N icht zerstOrte Erythrozyten 
werden in dem Testpapier hamolysiert. Dieses hat ei
ne Griinpunktierung des Testfeldes zur Foige. Da die 
Empfindlichkeit des Teststreifens nicht ganz bis zur 
Obergrenze der physiologischen Ausscheidung her
anreicht, sollte jede Verfarbung kontrolliert und ggf. 
abgeklart werden. 

Leukozyten 
Als wichtiges Anzeichen und Leitsymptom einer ent
ziindlichen Erkrankung der Niere und der ableiten
den Harnwege kann die Leukozyturie angesehen wer
den. Bei der Diagnose der chronischen Pyelonephritis 
ist sie von besonderer klinischer Bedeutung. AuJ3er
dem kann die Leukozyturie auch als Indikator weite
rer Erkrankungen abakterieller Art sein. Zu nennen 
waren hier: Analgetikanephropathien, Intoxikatio
nen und Glomerulopathien. Auch bei Infektionen 
durch Trichomonaden, Mykoplasmen, Pilze, Viren 
und Gonokokken kann eine Leukozyturie beobachtet 
werden. 
Die im Urin ausgeschiedenen Leukozyten sind iiber
wiegend Granulozyten. Das Testfeld enthalt einen 
Indoxylester, der durch Granulozyten-Esterasen ge
spalten wird. Hierbei entsteht Indoxyl, welches unter 
der Einwirkung von Luftsauerstoffzu Indigoblau oxi
diert werden kann. Auf dem Testfeld findet ein Farb
umschlag von hellbeige nach blau statt. Die Nach
weisgrenze wird mit 10 Leukozyten pro ~l angegeben, 
wobei Werte iiber 20 Leukozyten pro ~I als patholo
gisch angesehen werden. 

Nitrit 
Das physiologisch im Urin vorhandene Nitrat wird 
durch die haufigsten harnpathogenen Keime, wie 
Escherischia coli, zu Nitrit reduziert. Dieses kann 
durch Reaktion als Azofarbstoff nachgewiesen wer
den. Die Empfindlichkeit dieses Testes wird mit einer 
Nachweisgrenze von ca. 7 ~mol.l-l angegeben. Die 
Einschrankungen fiir dies en Test sind jedoch erheb
lich. So bilden nur etwa 80 % der bei Bakteriurien vor
handenen Bakterien die fiir den Test benotigte Nitrat
reduktase. Eine gemiisereiche Ernahrung am Vortag 
ist notwendig, urn geniigend Nitrat freizusetzen, da
mit der Nachweis gefiihrt werden kann. Bei Diaten 
und Erbrechen sowie bei Sauglingen ist dies nicht im
mer gewahrleistet. Der Test sollte nur mit Morgenurin 
durchgefiihrt werden, da nur hier eine geniigend lan
ge Verweildauer der Bakterien in der Blase gewahrlei
stet ist. Bei gleichzeitiger Gabe von Antibiotika kann 
die Treffsicherheit des Testes nicht immer garantiert 
werden. Trotz der vielen Einschrankungen ist der Ni-
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trit-Nachweis eine wertvolle Erganzung des Scree
nings. 
Weitere andere Urinbestandteile, wie Ketonkorper, 
Urobilinogen und Bilirubin, konnen ebenfalls mittels 
Teststreifen nachgewiesen werden. 

4.2 Sediment 
Die Sedimentuntersuchung des Urins so11te immer 
dann durchgefiihrt werden, wenn der Urinstatus ein 
positives Ergebnis von Protein, Leukozyten oder 
Erythrozyten ergeben hat. Auch zur Verlaufs- und 
Therapie-Kontrolle bereits erkannter und behandel
ter Erkrankungen der ableitenden Harnwege ist die 
Durchfiihrung des Sedimentes eine wertvolle Hilfe. 
Als Specimen dient ausschliel3lich frischer Mittel
strahlurin ohne jegJiche Konservierungsma13nahme. 

Durchfiihrung: 

Reagenzien 
Sternheimer-Malbin- Farbung 

L6sung 1: 
3,0 g Gentianaviolett in 20 ml Ethanol96% (V IV) l6sen 
0,8 mg Ammoniumoxalat und 80,0 ml Aqua tridestillatazuge
ben. 

L6sung2: 
0,25 g Safranin ° in 10,0 ml Ethanol 96% (V IV) 16sen und 
100,0 ml Aqua tridestillata zugeben. 

Herstellung der Gebrauchs-L6sung: 
3 ml L6sung 1 mischen, 97 ml L6sung 2 mischen. 

Anschlie13end filtrieren und in einer dunklen Tropf
flasche aufbewahren. Diese Losung ist bei Raumtem
peratur etwa 3 Monate haltbar. Es sind auch fertige 
Farblosung von verschiedenen Reagenzienherstel
lern lieferbar, z. B. Sedicolor von der Fa. Dr. Molter, 
6903 Neckar-Gmiind. 
Es werden 10 ml gut aufgeschiittelter Urin in einem 
spitzen Zentrifugenrohrchen etwa 3 bis 5 Minuten bei 
ca. 1000 g zentrifugiert. Beim Vorliegen einer deutlich 
erkennbaren Blut- oder Eiterausscheidung, eriibrigt 
sich eine mikroskopische Beurteilung. Nach der Zen
trifugation wird der Uberstand vorsichtig dekantiert, 
1 bis 2 Tropfen der o. g. Farb-Losung werden auf das 
Sediment gegeben und mittels einer Pipette mit Gum
mihiitchen gut durchgemischt. Von diesem Gemisch 
wird 1 Tropfen, ca. 20 ~I, auf den Objekttrager ge
tropft und mit einem Deckglas unter Vermeidung von 
LuftblaseneinschluB abgedeckt. 
Das Praparat wird unter dem Objektiv plaziert. Man 
verschafft sich mit einer VergroJ3erung von ca. 50 bis 
100fach zuerst einen Uberblick. Das ist notwendig, 
urn bestimmte Bestandteile, die manchmal nur in ge
ringer Anzahl vorhanden sind, Zylinder, Trichomo
naden, Leukozytenverbande, Oxyuren etc., nicht zu 
iibersehen. Anschlie13end so11ten mit einer starkeren 
VergroJ3erung von ca. 300 bis 400fach mindestens 
10 Gesichtsfelder abgesucht werden. Die Anzahl von 
Erythrozyten und Leukozyten ist pro Gesichtsfeld an
zugeben. Anstelle der erwahnten Farbung kann auch 
die optische Phasenkontrasteinrichtung eingesetzt 
werden. Der geiibte Untersucher begniigt sich beson
ders bei Einsatz eines Griinfilters mit der einfachen 
Hellfelduntersuchung. 
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Tabelle 7.22 Darstellung verschiedener Bestandteile im Urinsediment. Als Farbreagenz wurde SEDICOLOR, einer Phthalo
cyanin- und Rosanilin-Farbstoff-Kombination verwendet. (Die Abbildung wurde freundlicherweise von der Fa. Molter zur 
Verfiigung gestellt.) 

Elemente des Gestalt, Form Auslegung der gefarbten Sedimente Bemerkungen 
Urinsediments 

Zellen 

Erythrozyten ~OO blall rosa bis violett einige ungefarbte, aber 
leicht zu erkennen 

weille 
@~ 

Nukleus Zytoplasma Glitzer-Zellen farben 
Blutkorperchen violett bis blau rosa, etwas blau sich sehr langsam 
(Glitzer-Zellen) @ 
Platten-

G 
violett bis blau rosa 

Epithelzellen 

Nierentubulare 

~J~~i) 
violett bis blau violett 

Epithelzellen 

Ovale • 
violett bis blau violett Das Fett bleibt ungefarbt, 

Fettkorper zeigt aber starken Kontrast 
zu den gefarbten Zellen. 

Sonstige Bestandteile 

Fett ungefiirbt Zeigt Kontrast zu den 

Schleim ~ hellblau bis 
gefiirbten Elementen. 

petroleumblau 

Harnkristalle 

'6 
behalten ihre normale morpholo-
gische Erscheinung und Farbe 

Hefe 

" t5? farbt sich langsam Durch Erwarmung der ge-
farbten Probe bis auf 70 0 C 
tritt die Farbung sofort ein. 

Bakterien , L,,\. ~.~ einige farben sich, 
einige nicht 

Zylinder 

Hyaliner c= ~ hellblau bis petroleumblau 
Zylinder 

Wachs- violett bis purpurrot 
Zylinder 

Epithel-

~ 
Grundsubstanz Einschliisse 

zylinder hellblau bis Nierentubulare 
petroleumblau Epithelzellen 

Granulierter 

~ 
hellblau bis rosa bis violett 

Zylinder petroleumblau 

Erythrozyten- hellblau bis rote Blut-
Zylinder petroleumblau korperchen 

Hamoglobin-

~ 
hellblau bis violett 

Zylinder petroleumblau 

Leukozyten-

~~~f~ 
hellblau bis weille Blut-

Zylinder petroleumblau korperchen 

Gemischt hellblau bis Zellen 
zellulare Zylinder petroleumblau 

Fett-
89M' W .. 

hellblau bis Fett ungefarbt Fett zeigt einen starken 
Zylinder petroleumblau Kontrast gegen gefarbte 

Zellen 



Beurteilung: 
Der unter den angegebenen Vorschriften gewonnene 
Urin zeigt beim Gesunden pro Gesichtsfeld nur wen i
ge Epithelien, Leukozyten (0 bis 5 pro Gesichtsfeld), 
Schleimfiiden, Spermien, vereinzelte Erythrozyten 
und verschiedene Salze. Beim Urin von Frauen ist auf 
eine eventuelle Menstruation oder Fluor zu achten; in 
diesem Fall linden sich Erythrozyten, Leukozyten, 
Epithelien und Bakterien. Die Tabelle 7.22 zeigt eine 
Ubersicht mit den wichtigsten Charakteristika der Be
standteile im Urinsediment. 

Erythrozyten 

'600 
00 0 

cg 
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Als normal werden 3 Erythrozyten pro Gesichtsfeld 
angesehen. Ihr Aussehen stellt sich als kemlose runde 
Scheiben mit einem Durchmesser von 7 bis 8 11m dar, 
deren Rand doppelt konturiert ist und eine schwach 
gelbliche Farbung aufweist. Beim hypertonischen 
Urin konnen die Erythrozyten zu der sogenannten 
Stechapfelform geschrumpft sein. Eine Verwechs
lung mit Fetttropfchen oder Hefezellen ist moglich. 
Die mikroskopische Untersuchung der Erythrozyten 
kann weitere Aufschltisse tiber die Art und Ursache 
der Hamaturie geben, z. B. weisen deformierte Ery
throzyten auf eine glomerulare Herkunft hin. 
Die renal bedingte Hamaturie lindet sich bei verschie
denen Formen der Glomerulonephritis, bei den Kol
lagenosen, der malignen Nephrosklerose und bei an
deren Nierenerkrankungen. Bei der extrarenalen 
bedingten Hamaturie kann die Ursache in Traumen 
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Abb.7.36 Zahlreiche Erythrozyten und einige Leukozyten in ungefarbtem Sediment. Charakteristisch die uniformen, d. h. 
postglomerulliren Erythrozyten mit doppeltkonturiertem Rand. Die Leukozyten zeigen dagegen einen granulierten oder 
scholligen Inhait und sind ungefahr 1112- bis 2mal so groB wie Erythrozyten. Manchmal erkennt man andeutungsweise in den 
Leukozyten Reste des segmentierten Kerns. Zwischen den Leukozyten und Erythrozyten einzelne unregelmliBige Korpuskel, 
die zugrundegegangenen bzw. zerstorten Leukozyten entsprechen. - Sediment bei Dauerkatheter nach cerebralem Insult. 
500fach vergroBert. Zur besseren Orientierung siehe Schemazeichnung. Abdruck mit freundlicher Genehmigung des G. Thieme 
Verlags. Aus [9) 
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der ableitenden Harnwege, Tumoren oder Nieren
steinen liegen. Grol3ere korperliche Anstrengungen 
wie z. B. Langlauf, Marathonlauf konnen eine vor
iibergehende Mikrohamaturie auslosen. 

Leukozyten 

A1s normal werden etwa bis zu 5 Leukozyten pro Ge
sichtsfeld angesehen. Die im Urin gefundenen Leuko
zyten sind uberwiegend neutrophile Granulozyten. 
Die uberlebenden Zellen sind wesentIich blasser ange
fiirbt und grol3er als tote Zellen. Sie besitzen einen 
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Durchmesser von 10 bis 16 11m gegenuber 8 bis 12 11m. 
Die blal3en Zellen lassen sich nur schwer von Nieren
epithelzellen unterscheiden. Die Leukozyten sind run
de, farbloseZellen. Ihr Kern wirdsehroftdurch Granu
la uberdeckt. Leukozyten sind etwas grol3er als 
Erythrozyten, jeoch nur wenig k1einer als Nierenepi
thelien. 
Die Leukozyturie ist das Hauptsymptom der akuten 
oder chronischen Pyelonephritis, tritt aber gelegent
lich nur intermittierend auf. 

Epithelzellen 
Epithelien finden sich sehr hiiufig im Urin, ihr dia
gnostischer Wert ist jedoch gering. Zu unterscheiden 
sind: 
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Abb. 7.37 Ungefarbtes Hamsediment mit zahlreichen Erythrozyten. Es demonstriert bei der in der Routine gebrauchlichen 
Vergrol3erung ( 312,5fach) die verschiedenartigen Formen der Erythrozyten. Neben normalen, auch hier andeutungsweise 
doppelkonturierten Erythrozyten linden sich vor aHem verschieden stark geschrumpfte Erythrozyten als sog. Stechapfelform. 
Aul3erdem sind einzelne Erythrozyten von der Seite oder schrag getroffen (Hantelform, tlachovale oder helmartige Form). 
1 Normale Erythrozyten (in Oblicher Sicht bei planer Lagerung) 2 Sog. Stechapfelformen der Erythrozyten 3 Von der 
Schmalseite her gesehener Erythrozyt ("Hantelform") 4 Schrag gelagerter Erythrozyt. Abdruck mit freundlicher Genehmigung 
des G. Thieme Verlags. Aus 19] 



Plattenepithelzellen 

Die Plattenepithelzellen stammen aus der obersten 
Zellschicht des genitalen Plattenepithels von Vagina, 
Priiputium oder dem unteren Abschnitt der Urethra. 
Plattenepithelzellen sind groBe, etwas unregelmiiBig 
geformte Zellen mit einem runden, kleinen Kern. Die 
Riinder der Zelle sind zum Teil umgeschlagen. Die 
Plattenepithelzellen treten einzeln oder in Verbiinden 
auf. 
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Nieren-oder Tubulusepithelzellen 

Die Erkennung von Nieren- oder Tubulusepithelien 
im Urin ist problematisch. Es wird bezweifelt, daB ein 
solcher Nachweis gefOhrt werden kann. Demnach 
sind die meisten im Urinsediment gefundenen " Nie
renepithelien" sehr oft kleinere Rundepithelien aus 
dem Ubergangsepithel. Bei sonst unauffiilligem Be
fund des Urins sollte man daher vorsichtig mit der An
gabe des Vorhandenseins von Nierenepithelien sein. 
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Abb.7.38 UngeHirbtes Harnsediment mit verschiedenen Epithelien, einzelnen Leukozyten und wenigen, nur tlau zur Darstel
lung kommenden Erythrozyten sowie mehreren Bakterien (Orientierung siehe Schemazeichnung). In der linken Bildhalfte drei 
grol3e Plattenepithelien. Oben und rechts, sowie zwischen den Plattenepithelien insgesamt vier Rundepithelien, die deutlich 
kleiner als Plattenepithelien sind. Aul3erdem moglicherweise eine Nierenepithelzelle, die nicht viel grol3er ist, als Leukozyten, 
sich aber durch einen runden, relativ grol3en Kern auszeichnet. - Akuter Harnwegsinfekt, 312,5fach vergrol3ert. 1 Erythrozyten, 
2 Leukozyten, 3 Plattenepithelien, 4 Rundepithelien, 5 Nierenepithelien, 6 Bakterien. Abdruck mit freundlicher Genehmi

gung des G . Thieme Verlags. Aus (9) 



510 Diagnostik fiir das kleine klinische Laboratorium 

Zylinder 
Das Finden von Zylindern im Harnsediment deutet 
fast immer auf eine Nierenerkrankung hin. Nur ein
zelne hyaline Zylindern kommen gelegentlich auch 
bei Nierengesunden vor, besonders wenn eine starke 
k6rperliche Anstrengung vorausgegangen ist. Eine 
Zylindurie geht fast immer mit einer Proteinurie ein
her. Ein gehauftes Auftreten von Zylindern deutet 
auch auf eine starkere Proteinurie hin. Die Zylinder 
entstehen durch Eindickung oder Fallung von Protei
nen, besonders in den distalen Tubuli. Durch Zunah
me der Aufkonzentrierung des Urins und leichte An
sauerung wird die Bildung der Zylinder in den Tubuli 
begiinstigt. Die Zylinder sind langliche Gebilde, in 
denen auch andere Urinbestandteile eingelagert sein 
k6nnen. 
Es werden folgende Zylinder unterschieden: 

Hyaline Zylinder 

Hyaline Zylinder sind homogen, transparent und we
nig lichtbrechend. Sie sind Sekretionsprodukte der di
stalen Tubuli, die diagnostisch bedeutungslos sind. 

Granulierte Zylinder 

Die Voraussetzung zur Entstehung der granulierten 
Zylinder ist eine Proteinurie. Die granulierten Zylin
der sind gr613er und breiter als die hyalinen. Sie ent
halten eine Einlagerung von feinen oder gr6beren 

Abb.7.39 Ungefarbtes Harnsediment mit verschiedenen zellularen Bestandteilen: Plattenepithelien, Rundepithelien, Leuko
zyten und Erythrozyten. Zur Orientierung siehe Schemazeichnung. - Chronische Glomerulonephritis, 500fach vergriil3ert. 
1 Erythrozyten, 2 Leukozyten, z. T. als griil3ere blasige sog. Schilling-Zellen, 3 Plattenepithelien, 4 Rundepithelien. Abdruck 
mit freundlicher Genehmigung des G. Thieme Verlags ; Aus [9] 



Plasmaproteintr6pfchen in einer hyalin en Matrix. 
Granulierte Zylindertreten bei allen akuten und chro
nischen Nierenerkrankungen auf, besonders bei der 
Glomerulonephritis. 

Erythrozytenzylinder 

Sie bestehen aus mehr oder weniger dicht Zllsammen
gedrangten Erythrozyten. Teilweise sind die Erythro
zyten so eng zusammengedrangt, daB sie verformt er
scheinen. Der Farbton wird mit leicht rot-gelb bis 
braunlich angegeben, sie k6nnen jedoch auch ausge
laugt sein und erscheinen dann fast farblos. Erythro
zytenzylinder wei sen immer auf eine renale Genese 

o 
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einer Hamaturie hin, z. B. bei akuten oder chroni
schen Glomerulonephritiden. 

Leukozytenzylinder 

Wie schon der Name sagt, bestehen diese Zylinder 
aus zusammengeballten Leukozyten oder aus Leu
kozyten, die einem Zylinder aus einer anderen 
Grundsubstanz aufgelagert sind. Sie k6nnen mit Epi
thelzylindern verwechselt werden, wenn die unter
schiedliche Kernform nicht mehr zu erkennen ist. Der 
Nachweis von Leukozytenzylindern ist wichtig, da 
hierdurch die renale Beteiligung an einer Entziin
dung, fast immer eine Pyelonephritis, bewiesen wer
den kann. 

<B4 
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Abb.7.40 Ungefarbtes Hamsediment mit mehreren verschieden breiten und verschieden langen Wachszylindem, einem 
schmal en Erythrozytenzylinder in der linken oberen Ecke, einem kUTZen, dichter gepackten Erythrozytenzylinder in der 
Bildmitte und einem kUTZen sowie einem etwas langeren granulierten Zylinder in der rechten oberen Ecke (siehe Schemazeich
nung). Den Hintergrund des Bildes nehmen vor aHem massenhaft Rund- und Plattenepithelien sowie Erythrozyten und 
Leukozyten ein. - Finalstadium einer chronischen Glomerulonephritis mit Uramie. 125fach vergrol3ert. 1 Wachszylinder, 
2 Erythrozytenzylinder, 3 Granulierte Zylinder, 4 Rund- und Plattenepithelien. 
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Wachszylinder 

Aus Plasmaproteinen bestehen die Wachszylinder, 
die sich unter speziellen Bedingungen im Tubuluslu
men durch Denaturierung dieser Proteine gebildet 
haben. Die Wachszylinder sind in der Regel breiter als 
hyaline Zylinder und brechen wesentlich starker das 
Licht. Sie besitzen einen leicht gelblichen Farbton 
und charakteristische Einkerbungen oder dunne, 
quer zur U ingsrichtung des Zylinders verlaufende 
"Einrisse". Die Wachszylinder im Urinsediment deu
ten immer auf eine schwere chronische Nierenerkran
kung im Stadium der fortgeschrittenen Niereninsuf
fizienz hin. Gelegentlich werden sie auch beim 

Wiedereintritt der Diurese nach akuter Anurie als so
genannte breite Insuffizienzzylinder beobachtet. 

Fettzylinder 

eaa'i tIIf8 
Die Einlagerung von Fetttropfchen in granulierte Zy
linder werden als Fettzylinder bezeichnet. Sie finden 
sich beim nephrotischen Syndrom und bei der 
Schockniere. 

Epithelzylinder 
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Abb.7.41 Ungefarbtes Hamsediment, in dem vor allem verschiedene fettkomchenhaltige Elemente auffallen (siehe Schema
zeichnung): im rechten oberen Bildteil vier mit Fetttropfchen vollgepackte Epithelzellen,rechts unterhalb von ihnen ein grol3erer 
Fetttropfen, dem vier kleinere Fetttropfchen rosettenartig angelagert sind. Bemerkenswert weiterhin in der Mitte des Iinken 
Bildteiles ein kurzer Fetttriipfchenzylinder. In der linken oberen Ecke sowie etwas links oberhalb von der Mitte und nahe dem 
linken unteren Bildrand Konglomerate von Fetttriipfchen. Verteilt iiber das ganze Gesichtsfeld verschieden grol3e Fetttropfen 
sowie schemenhaft im Untergrund mehrere Plattenepithelien und Schleimschlieren. - Chronische Glomerulonephritis mit 
nephrotischem Syndrom. 125fach vergriil3ert. 1 Plattenepithelien, 2 Fetttriipfchen, 3 Fettkiimchenzellen, 4 Fettkiimchenzy
linder. 



Epithelzylindersind ein seltener Befund im Harnsedi
ment. Sie bestehen aus abgeschilferten Tubulus
epithelien, deren Grenzen noch mehroderwenigergut 
zu erkennen sind. Ein Nachweis der Epithelzylinder 
kann beim Wiedereintritt der Diurese bei akutem Nie
renversagen, bei dem ischiimisch odertoxisch bedingte 
Tubulusnekrosen aufgetreten sind, beobachtet wer
den. 

Hiimoglobin- oder MyogJobinzylinder 

Diese Zylinder entstehen infolge eine Hiimoglobin
oder Myoglobinurie (z. B. Hiimolyse, schwere Mus
kelverletzungen). Sie haben eine hellgelbe oder gelb
braune Farbe. 

2 

Qualitative Urinanalyse 513 

Zylinderoide 
Ihre Kenntnis ist wichtig, damit sie sicher von echten 
Zylindern unterschieden werden konnen. Zylindero
ide sind bandfOrmige, oft liingsgestreifte Gebilde, de
ren Enden meist spitz zulaufen oder aufgefasert er
scheinen. Sie kommen sowohl beim Gesunden, wie 
auch zusammen mit Zylindern bei Nierenkranken 
vor. Ihre Entstehungsweise ist noch ungekliirt. Teil
weise konnen dem Zylinderoid auch Blut- oder Epi
thelzellen angelagert sein. Desgleichen findet man 
auch eine Anlagerung von amorphen Uraten. Gele
gentlich lagern sich auch Bakterien und Salze zu Zy
Iinderformen abo Diese Pseudozylinder konnen von 
anderen Zylindern durch ihre nicht ganz scharfen 
Konturen erkannt werden. 1m Gegensatz zu granu
lierten Zylindern lassen sich die Pseudozylinder aus 
Urat in Essigsiiure auflosen. 

Abb.7.42 Ungefarbtes Hamsediment mit einigen Leukozyten und drei Trichomonaden (siehe Schemazeichnung). Die Tricho
monaden sind 1. grOl3erals Leukozyten, 2. wenigerdeutlich granuliert als Leukozyten und 3. erkannt man bei genauem Hinsehen 
eine kleine Unterbrechung der Randkontur, wo die haarfeinen GeiBeln, hier nicht sichtbar, ansetzen. Die GeiBeln sind im 
Nativpraparat bei Veranderung der Bildebene eben erkennbar und standig in Bewegung. - Sediment einer Patientin mit 
Trichomonadenkolpitis und -zystitis. 500fach vergroBert. 1 Trichomonaden, 2 Leukozyten. 
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Sonstige Bestandteile 
Bakterien 

,L"\. ~ .. ~ 
1m Urin findet man die Bakterien in runder oder stab
chenartiger Form. Sie konnen von amorphen Salzen 
durch ihre mehr oder weniger ausgepragte Eigenbe
weglichkeit unterschieden werden. Sie sind schwach 
Iichtbrechend und oft zusammengeballt. Nicht selten 
bilden sie auch sogenannte Stromungslinien und sind 
wesentlich kleiner als Erythrozyten. 
Der mikroskopische Nachweis von Bakterien ist nur 
unter groBem Vorbehalt anzugeben, da sehr oft die 
GefaBe fUr das Auffangen des Urins nicht steril sind. 

Trichomonaden 
Die Trichomonaden fallen im frischen Urinsediment 
durch ihre Beweglichkeit auf. Es sind rundlich-ovale 
Gebilde, die an einer Stelle vier GeiBeln tragen, die 
sich meist in Bewegung befinden. Diese charakteristi
schen feinen, langen Faden sind in Abbildungen oft 
nicht zu erkennen. Die Trichomonaden sind etwa 2 
bis 3 mal so groB wie Leukozyten und konnen deshalb 
von ihnen unterschieden werden. In beweglichem Zu
stand sind sie mit rundlicl)en Epithelien verwechsel
bar. Trichomonaden finden sich iiberwiegend im 
Urin von Frauen, bei denen eine vaginale Trichomo
naden- oder eine Blaseninfektion besteht. 

Schleimfiiden 

AuBerordentlich haufig werden Schleimfaden im Se
diment gefunden. Meist sind es unregelmaf3ig gela
gerte, verschieden lange, und nur im leicht abgeblen
deten Licht erkennbare Faden. Diagnostisch kommt 
ihnen keine Bedeutung zu. 

Kristalle 

'6 Kristalle sind weitestgehend diagnostisch nicht ver
wertbar. Sie entstehen haufig im konzentrierten Urin, 
wenn sich dieser abkiihlt. Ein Anteil der Kristalle 
kann auch durch die Gabe verschiedenen Arzneimit
tel (z. B. Sulfonamide) verursacht sein. 

Fett 
Fetttropfen im Urinsediment sind rundliche, stark 
lichtbrechende Gebilde. Infolge ihrer starken Licht
brechung und ihrer unterschiedlichen GroBe kann 
man sie leicht von Erythrozyten unterscheiden. Fett
tropfen konnen beim nephrotischen Syndrom oder 
durch Verunreinigung durch Sal ben oder Supposito
rien beobachtet werden. Fettembolien nach groBeren 
Frakturen und Chylurie lassen iiberwiegend nicht 
doppelbrechende Fette im Urin erscheinen. 

Spermien 
Durch ihren oval en Kopf und den langen, diinnen 
Schwanz sind die Spermien leicht zu erkennen. Sper
mien werden manchmal vereinzelt oder auch in gr5-
Beren Mengen im Urin gefunden. 

5 Spezielle Untersuchungen 

5.1 Humanes Choriongonadotropin (hCG) 
Dieser Test wird gewohnlich auch als Schwanger
schaftstest bezeichnet. 

Indikation 
Die Bestimmung von Choriongonadotropin wird ein
gesetzt fUr die 
- Diagnose einer Schwangerschaft, 
- Diagnose einer Friihschwangerschaft, 
- Verlaufsbeurteilung der Friihschwangerschaft wie 

Abortus, Extrauteringraviditat, 
- Verlaufsiiberwachung von Trophoblasttumoren. 

Allgemeines 
Das humane Choriongonadotropin (hCG) ist ein 
Glykoprotein, welches bei schwangeren Frauen yom 
Zytotrophoblast gebildet wird und spater in den Cho
rionzotten der Plazenta entsteht. Das Choriongona
dotropin wird u. a. im Urin ausgeschieden. Die hoch
sten Werte werden wahrend des ersten Drittels der 
Schwangerschaft, zwei bis drei Monate nach der letz
ten Menstruation erreicht. Sofort nach Konzeption 
und Einnistung steigt die Konzentration des Chorion
gonadotropins sehr schnell an und erreicht ein Ni
veau, bei dem es mit bestimmten Methoden schon 
zum Zeitpunkt der erwarteten Menstruation nach
weisbar wird. 

AnaJytik 
Objekttrager -Latex -Agglutinationstest 

Prinzip: 
Das im Urin von Schwangeren ausgeschiedene Hor
mon Choriongonadotropin wird mit einer Aggluti
nationsreaktion qualitativ nachgewiesen. An Latex 
gebundene Antikorper gegen humanes Choriongona
dotropin reagieren mit dem im Urin vorhandenen hu
manen Choriongonadotropin und zeigen bei einer 
Schwangerschaft durch Verklumpung antigentragen
der Teilchen eine deutliche Agglutination. 

Pregnitex 

Fa. E. Merck, Darmstadt 
Best. N r. 16382 

Reagenzien : 
1. Latex-Reagenz (gelber VerschluB) 
2. Pufferlosung (blauer Verschluf3) 
3. Positive Kontrollosung (roter VerschluB) 
4. Negative Kontrollosung (griiner VerschluB) 
Die Reagenzien sind bei Lagerung bei + 2 bis + 8 0 C 
bis zum aufgedruckten Verfallsdatum verwendbar. 

Zubehor (in der Packung vorhanden) : 
1. 1 Objekttrager mit 6 Testfeldern 
2. 50 Kunststoffpipetten zum Einmalgebrauch 
3. 2 Gummisauger 
4. 50 Ruhrstabchen zum Einmalgebrauch 

Proben material : 
Fur den Test kann frischer Urin verwendet werden. 
Am besten eignet sich der erste Morgenurin. Das Pro
benmaterial ist bei + 4 bis + 8 0 C 72 Stunden haltbar. 



Probenvorbereitung: 
Der Urin sollte zentrifugiert werden. 

Praktische Durchfiihrung: 
Urin und Reagenzien vor Gebrauch auf + 15 bis 
+ 25 ° C bringen. Latex -Reagenz gut mischen 

leweils auf ein Testfeld des Objekttragers tropfen: 

Urin oder Kontrolliisung 
(senkrecht pipettieren) 
Pufferliisung (blauer VerschluB) 
Latex-Reagenz (gelber VerschluB) 

t Tropfen 
t Tropfen 
2 Tropfen 

Etwa 5 Sekunden mit dem Riihrstabchen mischen 
(fiir jedes Testfeld ein neues Stabchen) und Gemisch 
auf der Flache kreisfOrmig verteilen. Den Objekttra
ger 2 Minuten so schwenk en, daB die Fliissigkeit in
nerhalb des Kreises langsam rundum lauft. 

Auswertung: 
Positives Ergebnis : Es bildet sich innerhalb von 2 Mi
nuten eine Agglutination aus. 
Negatives Ergebnis: Es bildet sich nach 2 Minuten 
keine Agglutination aus. 

Empfindlichkeit: 
> 600 I. E.· 1- 1 

Hinweise 
1. Der Objekttrager muB absolut sauber und trocken 

sein. Nach jeder Durchfiihrung des Tests muB der 
Objekttrager griindlich mit lauwarmen Wasser ge
spiilt und mit einem weichen Tuch oder Papier ab
getrocknet werden. Keine Detergenzien, Seife oder 
organische Losungsmittel zum Reinigen verwen
den. 

2. Die Pufferlosung und das Latex-Reagenz sind ge
nau aufeinander abgestimmt. Deshalb durfen nur 
Flaschen der gleichen Charge verwendet werden. 

3. Die Schraubverschlusse durfen nicht verwechselt 
werden. 

Bemerkungen: 
1. Der Test zeigt eine positive Reaktion, eine Aggluti

nation, bereits 4 Tage nach Ausbleiben der Men
struation, an. Erhalt man ein negatives Ergebnis, 
also keine Agglutination, sollte der Test nach 5 Ta
gen wiederholt werden. 

2. Bei Patienten mit Blasenmolen oder Chorionepi
theliom kann ebenfalls ein positives Resultat erhal
ten werden, obwohl kein Schwangerschaft vorliegt. 
Diese Patienten scheiden vermehrt Choriongona
dotropin aus. 

3. Bei Extrauteringraviditat, gest6rter Intrauteringra
viditat, intrauterinem Fruchttod oder drohendem 
Abort ist die Choriongonadotropin-Elimination 
oft erniedrigt. Dies kann zu negativen Ergebnissen 
fiihren. 

4. Der Test ist nicht durch diagnostisch oder thera
peutisch angewandte Hormon-Praparate gestort. 

5. Bei unklaren Ergebnissen sollte ein Test mit niedri-
ger Empfindlichkeit gewahlt werden. 

Hiimagglutinations-Hemmtest 

Prinzip: 
Mit humanem Choriongonadotropin beladene Ery
throzyten werden durch anti-human Choriongonado-
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tropin-Antikorper agglutiniert, wenn im Urin kein hu
manes Choriongonadotropin vorhanden ist. Es bildet 
sich ein braun-roter diffuser Niederschlag auf dem 
Boden des Testrohrchens. 1st humanes Choriongona
dotropin im Urin vorhanden, dann werden die Anti
korper blockiert. Die mit humanen Choriongona
dotropin beladenen Erythrozyten bleiben frei, 
sedimentieren und bilden auf dem Boden des Test
rohrchens einen charakteristischen Ring, der eine 
Schwangerschaft anzeigt. 

Pregnitube 
Fa. E. Merck, Darmstadt 
Best. Nr. 16383 

Reagenzien: 
1. 2 · 10 Testrohrchen mit Lyophilisat im Spiegel stan-

der. 
2.2·1 Flasche Puffer-Losung. 
Die Reagenzien sind bei + 15 bis + 25 ° C bis zum 
aufgedruckten Verfallsdatum verwendbar. 

Probenmaterial : 
Fur den Test kann frischer Urin verwendet werden. 
Am besten eignet sich der erste Morgenurin. Bei Auf
bewahrung bei + 2 bis + 8 °C ist der Urin 72 Stun den 
verwertbar. Wegen der Gefahr der bakteriellen Kon
tamination empfiehlt es sich, die Analyse unmittelbar 
nach Probengewinnung durchzufiihren. Bei starker 
Triibung des Urins sollte eine Filtration oder Zentri
fugation erfolgen. 

Durchfiihrung: 

Ein Testrohrchen Mfnen und zupipettieren: 

Pufferliisung 
Urin 

0,2 ml 
0,1 ml 

Testrohrchen wieder mit Gummistopfen verschlie
Ben, kriiftig schutteln und senkrecht in den Spiegel
stander stell en. Das Testrohrchen bleibt 1 Stun de er
schutterungsfrei in dem Stander stehen. Direkte 
Sonneneinstrahlung und Warmeeinwirkung soli en 
vermieden werden. Nach einer Stunde das Resultat 
im Spiegel ablesen ohne den Spiegel zu bewegen. 

Auswertung: 
Positives Ergebnis: Es bildet sich ein Ring aus. 
Negatives Ergebnis: Es bildet sich kein Ring aus. 

Empfindlichkeit: 
> 200 bis 400 I. E. · 1- 1 

Bemerkungen: 
1. Der Test zeigt als positive Reaktion eine Ringbil

dung bereits nach 2 Tagen nach Ausbleiben der 

positiv: negativ: 

Abb.7.43 heG-Test 
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Menstruation an. Erhalt man ein negatives Ergeb
nis, dann ist der Test nach 5 Tagen zu wiederholen. 

2. Bei Patienten mit Blasenmolen oder Chotionepi
theliom kann ebenfalls ein positives Resultat erhal
ten werden, obwohl keine Schwangerschaft 
vorliegt. Diese Patienten scheiden vermehrt Cho
riongonadotropin aus. 

3. Bei Extrauteringraviditat, gestorter Intruteringravi
ditat, intrauterinem Fruchttod oder drohendem 
Abort ist die Choriongonadotropin-Elimination 
oft emiedrigt. Dies kann zu negativen Ergebnissen 
fUhren. 

4. Der Test wird nicht durch diagnostisch oder thera
peutisch angewandte Hormon-Praparate gestiirt. 

Sol Particle Immuno Assay 

Prinzip: 
Goldteilchen einer GroBe von 50millionstel Millime
ter haben die Eigenschaft,in einem Sol gelost, rosafar
benes Licht zu reflektieren. Dieses Verhalten wurde 
fUr den Femtest Stick ausgenutzt. Sowohl auf dem 
Teststabchen wie auch auf den Goldpartikeln in der 
Testsubstanz befinden sich monoclonale Antikorper. 
Sind im Urin mindestens 50 I. E. humanes Chorion
gonadotropin pro Liter enthalten, kommt es zu einer 
Agglutination am Teststabchen. Die Antikorper am 
Stabchen binden das im Urin vorhandene humane 
Choriongonadotropin, das wiederum mit den auf den 
Goldpartikeln gehefteten Antikorpem reagiert. Das 
vorher vollig weiBe Stabchen farbt sich rosa. 1st kein 
humanes Choriongonadotropin im Urin, bleibt die 
Farbe des Stabchens unverandert. 

Femtest Stick 
Fa. Deutsche Chefaro Pharma, Waltrop 

Zusammensetzung des Testsets: 
1. Rohrchen mit Testsubstanz 
2. Tube mit Fliissigkeit 
3. In Papier eingesiegeites Teststabchen 

Praktische DurchfUhrung: 
1. Der erste Morgenurin wird in einem Behalter, der 

vorher griindlich mit klarem Wasser gespiilt wor
den ist, oder im Deckel des Testsets aufgefangen. 

2. Von dem Rohrchen muB jetzt der Stopfen entfernt 
werden. Der Stopfen ist aufzubewahren. Das ge
offnete Rohrchen wird in den Halter zuriickge
stellt. 

3. Die Spitze der Tube wird abgedreht und anschlie
Bend der Inhait in das Rohrchen iiberfUhrt. 

4. Mit der leeren Tube wird durch Zusammendriik
ken und Wiederloslassen Urin aufgesaugt. Falls 
keine Erfahrungen mit Tropfpipetten vorliegen, 
sollte jetzt das Heraustropfen geiibt werden, bevor 
das Rohrchen befUllt wird. 

5. Durch leichtes Driicken der Tube werden 5 Trop
fen Urin in das Rohrchen gegeben. AnschlieBend 
muB das Rohrchen mit dem Stopfen verschlossen 
und gut geschiittelt werden. 

6. Das Rohrchen wird wieder in die Haiterung ge
stellt und der Stopfen entfemt. 

7. Durch Schneiden mit einer Schere genau entiang 
der angegebenen Linie wird das Teststabchen ent
siegelt. Das untere flache Ende des Teststabes 
nicht beriihren, da sonst Testsubstanz veri oren ge
hen kann. 

8. Das Teststabchen wird mit dem flachen Ende 
nach unten in das Rohrchen gestellt. Nach 30 Mi
nuten ist die Reaktion abgeschlossen und der Test 
kann ausgewertet werden. 

9. Zur Auswertung wird das Teststabchen aus dem 
Rohrchen entnommen und das flache Ende mit 
klarem Wasser abgespiilt. 

10. Falls nach dem Abspiilen das flache Ende noch 
nicht vollstandig weiB ist, kann angenommen wer
den, daB keine Schwangerschaft besteht. 

11. Bleibt nach dem Abspiilen auf dem flachen Ende 
eine rosa Farbung zuriick, kann davon ausgegan
gen werden, daB eine Schwangerschaft vorliegt. 
Die Farbung kann von blaB bis dunkel rosa variie
reno Bei jeder Farbung kann eine Schwanger
schaft angenommen werden. 

Empfindlichkeit: 
> 50 I. E. .1- 1 

Hinweis 
1. Das Ergebnis kann nach 30 Minuten abgelesen 

werden, aber nicht spater als nach 60 Minuten. Je
de Verfarbung, die sich nach 60 Minuten einstellt, 
ist bedeutungslos. Die rosa Farbung kann erhalten 
werden, indem das Teststabchen in Wasser aufbe
wahrt wird. 

2. Bei Patienten mit Blasenmolen oder Chorionepi
theliom kann ebenfalls ein positives Resultat erhal
ten werden, obwohl keine Schwangerschaft 
vorliegt. Diese Patienten scheiden vermehrt Cho
riongonadotropin aus. 

3. Bei Extrauteringraviditat, gestorter Intrauteringra
viditat, intrauterinem Fruchttod oder drohendem 
Abort ist die Choriongonadotropin-Elimination 
oft emiedrigt. Dies kann zu negativen Ergebnissen 
fUhren. 

4. Der Test wird nicht durch diagnostisch oder thera
peutisch angewandte Hormon-Praparate oder Arz
neimittel gestiirt. 

Sandwich-Enzym-I mmuno-Assay 

Prinzip (B-Test color): 
Der Test verwendet zwei Arten von Antikorpern. Auf 
der Testkugel ist ein polyclonaler Antikorper aufge
bracht, wahrend sich im Konjugat monoclonale Anti
korper, die mit Enzym konjugiert sind, befinden. Der 
polyclonale Antikorper soli eine einheitiiche und sta
bile Matrix fUr die Testdurchfiihrung mit optimaler 
Farbtiefe und Stabilitat bieten. Er erfa13t sowohl das 
ganze intakte humane Choriongonadotropin wie 
auch die Bruchstiicke, die teilweise in einem hohen 
Prozentsatz vorliegen konnen. Der monocIonale An
tikorper besitzt eine hohe Spezifitat fUr 13-humanes 
Choriongonadotropin mit sehr geringer Kreuzreakti
vitat und sehr guter Empfindlichkeit. Hierdurch wer
den falsch-positive Ergebnisse weitestgehend vermie
den. 
Humanes Choriongonadotropin besitzt Antigen-Ei
genschaften. Wenn humanes Choriongonadotropin 
in die Blutbahn gespritzt wird, kann sich ein Antikor
per gegen dieses Hormon bilden. Auf diese Weise 
wird antikorperhaltiges Antiserum yom Kaninchen 
mit polycIonalen Antikorper gewonnen. Auch bei der 
Gewinnung von monocIonalen Antikorpem ist die 



Immunisierung der erste Produktionsschritt. Die An
tigen-Antikorper-Reaktion, auf die der immunologi
sche Schwangerschaftsnachweis basiert, verwendet 
das freie humane Choriongonadotropin im Urin der 
Schwangeren als Antigen, welches durch den huma
nen Choriongonadotropin-Antikorper erfaI3t wird. 
1st in dem zu untersuchenden Urin freies humanes 
Choriongonadotropin vorhanden, wird dieses zu
nachst an der mit humanen Choriongonadotropin
Antikorpern beladene Kugel gebunden. Unmittelbar 
danach greift der enzym-markierte Antikorper an ei
ner Stelle des Antigens (humanes Choriongonadotro
pin) an und wird fixiert. Nach dem Abspiilen von 
nicht gebundenen enzym-markierten Antikorpern 
wird der Teststab in die Substrat-Losung gegeben, in 
der das fixierte Enzym die Spaltung eines Phosphat
esters katalysiert. Dieser Ester bildet eine blaue Farbe 
auf der Testkugel. Die Intensitat der Blaufarbung ist 
abhangig von der humanen Choriongonadotropin
Konzentration. 
Kommt es infolge Fehlens von freiem humanen Cho
riongonadotropins im Urin nicht zur Kupplung von 
enzymmarkierten Antikorpern auf die Testkugel, so 
bildet sich durch das Substrat keine Blaufarbung aus. 
Das aktivierende Enzym wurde beim Waschschritt 
entfernt. Der Test ist dann negativ. 

B-Testeolor 
Fa. Roland Arzneimittel GmbH, Hamburg 

Testdauer: 
20 bis 30 Minuten 

Testkit-Zusammensetzung: 
1 Rohrchen A mit Konjugat; 1 Rohrchen B mit Sub
strat; 1 Teststab in Folie verpackt; 1 Glaspipette; 
1 Urinbehalter; 1 Bedienungsanleitung. 

Praktische Durchfiihrung: 
1. Der erste Morgenurin wird in dem Urinbehalter 

aufgefangen. Danach kann sofort mit der Durch
fiihrung des Tests begonnen werden. 

2. Es wird der graue Stopfen von dem Rohrchen A 
entfernt. 

3. Die Glaspipette wird in den Urin getaucht. Durch 
Zusammendriicken des Pipettenballs wird der 
Urin bis zur angegebenen Marke aufgezogen. Et
was mehr Urin hat keinen nachteiligen EinfluI3 
auf den Test; zu wenig Urin kannjedoch ein nega
tives Resultat liefern. 

4. Der in der Pipette befindliche Urin wird in das 
Rohrchen A gegeben. 

5. Nun kann die Folie des Teststabes an der gekenn
zeichneten Markierung geOffnet und der Teststab 
herausgenommen werden. Das untere Ende des 
Teststabes darf nicht beriihrt werden. 

6. Der Teststab wird jetzt in das Rohrchen A gege
ben. Durch Mischen mittels Drehen des Teststa
bes zwischen den Fingern wird das weiI3e Pulver 
gelost (ca. 5 Sekunden). Der Teststab verbleibt 
nun exakt 15 Minuten (Stoppuhr) in dem Rohr
chen A. 

7. Nach 15 Minuten wird der aus dem Rohrchen A 
entnommenen Teststab unter mittelstark flieI3en
dem Wasser aus der Wasserleitung 10 Sekunden 
abgespiilt. 

8. Ohne den unteren Teil des Teststabes zu beriihren, 
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wird dieser auf der in der Mitte des Testgestells be
findlichen Halterung befestigt. 

9. Der blaue Stopfen wird von dem Rohrchen B ent
fernt und der Teststab in die in diesem Rohrchen 
befindliche Losung getaucht. Die Verweilzeit des 
Teststabes betragt 15 Minuten. Es muI3 mit 
Stoppuhr gem essen werden. Bereits nach wenigen 
Minuten kann eine Blaufarbung erkannt werden, 
wenn eine Schwangerschaft vorliegt. 

10. Nach 15 Minuten wird der Teststab aus dem 
Rohrchen B entfernt und auf der Halterung im 
vorderen Teil des Testkitgestells befestigt. 

11. Die Auswertung kann jetzt durch Betrachten der 
Kugel im unteren Teil des Teststabes erfolgen. 
Wenn die untere Kugel klar sichtbar blau gefarbt 
ist im Vergleich zur oberen Kugel, dann liegt im 
Urin das Hormon Choriongonadotropin vor. Es 
kann auf das Vorliegen einer Schwangerschaft ge
schlossen werden. Die Intensitat der Farbung 
kann variieren. 

12. Wenn keine Farbung derunteren Kugel erfolgt ist, 
liegt keine Schwangerschaft vor. 

Empfindlichkeit: 
> 50 I. E. .1- 1 

SWrungen und Fehler: 
Falsch positive Ergebnisse werden erhalten beim Vor
liegen von 
- Chorionepitheliom/Chorionkarzinom, 
- Blasenmole. 

Falsch negative Ergebnisse werden erhalten bei 
- Verwendung von kaltem Urin, 
- zu friiher Durchfiihrung. 
SWrung durch Arzneimittel (auch Ovulationshem
mer) sind nicht bekannt. 

Exclud 
Fa. K. G. Schwarzhaupt, Koln 

Zusammensetzung des Testsets: 
1. Rohrchen 1 (roter Stop fen) mit Testsubstanz 
2. Kunststofftube mit Fliissigkeit 
3. Langes Rohrchen 3 (grauer Stopfen) mit Teststrei

fen 
4. Rohrchen 4 (grauer Stopfen mit Kreuz) mit klarer 

Fliissigkeit 
5. Urinbecher 
6. Urinbecherdeckel 

Praktische Durchfiihrung: 
1. Der erste Morgenurin wird in einem Urinbecher 

aufgefangen. Falls der Test spater durchgefiihrt 
wird, soli der Becher verschlossen im Kiihl
schrank aufbewahrt werden. Vor Testdurch
fiihrung muI3 der Urin jedoch wieder Raum
temperatur erreicht haben. (Aufwarmdauer ca. 
2 Stun den). 

2. Von dem Rohrchen 1 muI3 der rote Stop fen ent
fernt und anschlieI3end das Rohrchen wieder in 
den Behalter zuriickgestellt werden. 

3. Der VerschluI3 der Kunststofftube wird entfernt 
und der gesamte Inhait in das Rohrchen 1 ge
tropft. 

4. Durch Hin- und Herschwenken des Rohrchens 1 
ist der Inhait vollstandig zu losen, danach stellt 
man das Rohrchen wieder in die Halterung. 
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5. Eine ausreichende Menge des Morgenurins wird 
in den Urinbecherdeckel iiberfiihrt. 

6. Mit der leeren Tube wird durch Zusammendriik
ken und wieder Loslassen Urin aufgesaugt. Falls 
keine Erfahrungen mit Tropfpipetten vorliegen, 
sollte jetzt das Heraustropfen geiibt werden, bevor 
das Rohrchen befiillt wird. 

7. Durch leichtes Driicken der Tube werden 5 Trop
fen Urin in das Rohrchen 1 gegeben. Anschlie
Bend muB der Inhalt des Rohrchen 1 durch 
seitliches Hin- und Herschwenken gut vermischt 
werden. 

8. Das Rohrchen wieder in die Halterung stellen. 
9. Nun kann der Teststreifen aus dem Rohrchen 3 

entnommen und mit den beiden Reaktionszonen 
nach unten in das Rohrchen 1 gestellt werden. 
Das untere Ende des Teststreifens nicht beriihren, 
da sonst Testsubstanz veri oren werden kann. 

10. Nach genau 15 Minuten, die mit dem Kurzzeit
wecker zu mess en sind, wird der Teststreifen aus 
der Losung herausgenommen und die Reaktions
zone unter flieBendem Wasser ca. 45 Sekunden, 
mit Sekundenzeiger abgelesen, gut abgespiilt. 
Hierbei muB der Teststreifen mindestens eine 
Handbreit unterhalb der Wasserhahns waage
recht mit der Reaktionszone nach oben in den 
Wasserstrahl gehalten werden. Es ist wichtig, daB 
beide Reaktionszonen sorgfaltig gespiilt sind. 

11. Noch anhaftendes Wasser yom Teststreifen ab
schiitteln. Danach den Teststreifen mit den Reak
tionszonen nach unten in das Rohrchen 4 stellen. 
Zuvor den grauen mit Kreuz gekennzeichneten 
Stopfen entfernen. Genau 15 Minuten soli der 
Teststreifen in dem Rohrchen verbleiben. Fiir die 
Messung soli der Kurzzeitwecker verwendet wer
den. 

12. Der Teststreifen wird aus dem Rohrchen entnom
men und auf eine Farbung untersucht. Die untere 
Reaktionszone farbt sich beim Vorliegen von hu
manem Choriongonadotropin blau, wahrend die 
obere Reaktionszone leicht blaulich ist oder fast 
weiB bleibt. Wenn bei einem sehr friihen Zeit
punkt der Schwangerschaft die untere Reaktions
zone nur schwach blau gefarbt ist, dient der 
Vergleich der unteren mit der oberen Zone als 
Auswertehilfe. Immer wenn die untere Zone in
ten siver blau gefarbt ist als die obere Zone, kann 
davon ausgegangen werden, daB eine Schwanger
schaft vorliegt. Sind beide Reaktionszonen gleich 
hellblau oder fast weiB gefarbt, ist das Ergebnis 
negativ. 

Empfindlichkeit: 
> 125 I. E.·l- 1 

Hinweis 
1st die obere Zone starker blau gefarbt als die untere 
oder sind beide Zonen gleich intensiv blau gefarbt, 
muB eine falsche Handhabung des Tests angenom
men werden. In diesem Fall ist der Test mit einem 
neuen Testset zu wiederholen. Eventuell muB die 
Testanleitung nochmals genau durchgelesen werden. 

Tandem-Icon II 
Fa. Hybritech GmbH, Hiirth-Efferen 
Best. Nr. 4117 oder 4116 

Zusammensetzung des Testsets: 
1. Testzylinder mit immobilisierten monoclonal en 

Antikorpern (Maus) IgG anti hCG 
2. Antikorperkonjugat (monoclonales Maus-IgG anti 

hCG konjugiert mit alkalischer Phosphatase yom 
Rind) 

3. Substrat-Reagenz 
4. Waschkonzentrat 
5. Einmalpipette 
6. Arbeitsanleitung 

Die Reagenzien konnen 3 Monate bei Raumtempe
ratur bzw. im Kiihlschrank bei + 4 bis + 8 0 C bis zum 
aufgedruckten Verfallsdatum gelagert werden. Wird 
auch nur ein Reagenz (Position 1 bis 4) bei Raumtem
peratur aufbewahrt, so muB von dem ungiinstigsten 
Verfallsdatum (3 Monate) ausgegangen werden. Die 
Reagenzien sollten nieht iiber dies en Zeitpunkt hin
aus eingesetzt werden. Das Substrat-Reagenz ist licht
empfindlich und muB deshalb im Dunkeln gelagert 
werden. Sollte das Substrat-Reagenz eine blauliche 
Verfarbung angenommen haben, darf es nicht mehr 
verwendet werden. Achtung! Nur Materialien einer 
Charge benutzen. 

Vorbereitung der Reagenzien: 
Das Waschkonzentrat muB auf 250 ml (Best. 
Nr. 4116)bzw.auf125 ml(Best. Nr. 4117)mitdeio
nisiertem Wasser verdiinnt werden. Es ist dann bis 
zum aufgedruckten Verfallsdatum haltbar. 

Praktische Durchfiihrung: 
1. Der erste Morgenurin wird in einem sauberen 

Kunststoff- oder Glasbehalter aufgefangen. Falls 
der Test spater durchgefiihrt werden soli, den Be
halter verschlossen im Kiihlschrank nicht langer als 
48 Stun den aufbewahren. Vor Testdurchfiihrung 
muB der Urin jedoch wieder Raumtemperatur er
reicht haben, die Aufwarmdauer betragt ca. 
2 Stunden. Triibe Proben miissen filtriert oder zen
trifugiert werden, da sonst Probleme beim Durch
fluB der Membran entstehen konnen. 

2. Der Icon II hCG-Test wird bei Raumtemperatur 
durchgefiihrt. Aus diesem Grund soli ten aile Rea
genzien und der Urin vor der Durchfiihrung des 
Tests Raumtemperatur erreicht haben. 

3. In den Testzylinder werden mit der Pipette 5 Trop
fen der Urinprobe langsam nacheinander auf die 
Mitte der Membran pipettiert, so daB jeder Tropfen 
von der Membran absorbiert werden kann, bevor 
der nachste Tropfen zugegeben wird. 

4. Dann werden 3 Tropfen des Antikorperkonjugats 
schnell nacheinander auf die Mitte der Membran 
gegeben, so daB das Reagenz die gesamte Mem
branflache bedeckt, anschlieBend 1 Minute war
ten. 

5. Nun wird die Waschlosung mit einer Spritzflasche 
so zugegeben, daB der Fliissigkeitsstrom gegen die 
Innenwand des Testzylinders gerichtet ist. Der Zy
linder wird bis zu der erhabenen Fiillmarke gefiillt. 
Danach wird etwa 1 Minute gewartet, bis die 
Waschlosung vollstandig eingesaugt ist. 

6. Jetzt werden 3 Tropfen des Substratreagenzes 
schnell nacheinander auf die Mitte der Membran 
gegeben, so daB das Reagenz die gesamte Flache 
der Membran bedeckt. 



7. Nach 2 Minuten wird die Entwicklung des Farb
stoffes, durch Zugabe der Waschlosung bis zur 
Fiillmarke, abgebrochen. 

8. Der Zylinder wirdjetzt so gehalten, daB die Markie
rung "P" nach vorne zeigt und damit sichtbar ist. 

9. Es wird die in der Mitte des Zylinders befindliche 
Testzone mit der seitlich angeordneten Referenz
zone verglichen und bewertet. 

Auswertung: 
Proben, die in der Testzone einen blauen Punkt erzeu
gen, sind positiv. 1st die Verfiirbung in der Testzone 
identisch mit der Farbung der Positiv-Referenzzone, 
dann enthalt die Probe ca. 50 I. E. hCG .1- 1 und 
sollte als positiv bewertet werden. Bei mehr als 
50 I. E. hCG .1- 1 ist eine intensivere Farbung der 
Testzone zu erkennen. Aber auch eine geringere Ver
fiirbung der Testzone im Vergleich zur Referenzzone 
kann ein positives Ergebnis anzeigen. 

Hinweis 
Der Test ist nur dann auswertbar, wenn innerhalb von 
2 Minuten nach Zugabe des Substrates die Positivzo
ne als blauer Punkt erscheint. Erscheint keine Verfar
bung, dann deutet dies darauf hin, daB die Reagen
zien nicht richtig zugegeben wurden oder nicht richtig 
reagieren. In diesem Fall sollte die Probe mit einem 
neuen Testzylinder nochmals analysiert werden. 

Empfindlichkeit: 
> 20-50 I. E. HCG·I- 1 

StOrungen und Fehler: 
Obwohl die Schwangerschaft der wahrscheinlichste 
Grund fiir die Gegenwart von humanem Choriongo
nadotropin im Urin ist, sind auch erhohte Konzen
trationen bei Patienten mit Chorionkarzinom, Bla
senmole und einigen nicht trophoblastischen 
Erkrankungen einschlieBlich Hoden-, Prostata-, 
Brust- und Lungenkarzinom bekannt. Ein positiver 
Befund sollte daher in Verbindung mit anderen klini
schen und Labordaten bewertet werden. Eine StO
rung des Tests durch Arzneimittel wurde bisher nicht 
beschrieben. 
Urine, die getriibt sind, konnen die DurchfluBrate der 
Membran herabsetzen. Aus diesem Grund soli ten 
stark triibe Urine vor der Analyse zentrifugiert wer
den. 

5.2 Okkultes Blut im Stuhl 

Indikation 
Die Bestimmung des okkulten Blutes im Stuhl dient 
als 

- Nachweis von Blut im Stuhl, 
- Test aufkolorektale Karzinome. 

Allgemeines 
In der Bundesrepublik Deutschland sterbenjahrlich 
tiber 20000 Menschen an Dickdarmkrebs, weil ihre 
Erkrankung zu spat diagnostiziert wird. Oft wird der 
Arzt erst dann aufgesucht, wenn Beschwerden vorl ie
gen, meist in einem Stadium, in dem keine Heilungs
aussichten bestehen. Der Dickdarmkrebs gilt jedoch 
bei friihzeitiger Erkennung als vergleichsweise gut 
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heilbare Krebserkrankung. Der Dickdarmkrebs ent
wickelt sich langsam iiber mehrere Jahre aus leicht 
diagnostizierbaren Vorstufen, den groBen adenoma
tOsen Polypen. Als besonders gefiihrdet gelten Perso
nen im Alter von 45 bis 50 lahren (--+ 2.7). 
Seit einigen Jahren gibt es eine Moglichkeit, aus der 
groBen Anzahl scheinbar sich gesund fiihlender Per
sonen diejenigen herauszufiltrieren, die mit hoher 
Wahrscheinlichkeit eine kolorektale Neoplasie ha
ben. Bei dies em Personenkreis findet sich okkultes 
Blut im Stuhl, welches mit einem einfachen Verfahren 
nachgewiesen werden kann. Seit 1977 gehort dieser 
Test in den Rahmen der Krebsfriiherkennungsunter
suchung. 
Pro Tag werden < 1,5 ml Blut mit dem Stuhl ausge
schieden, dies gilt als physiologisch normal. Aus die
sem Grund Iiegt die Empfindlichkeitsgrenze der iibli
chen Tests in der Regel urn das 2- bis 6fache hoher. 
AuBer den kolorektalen Karzinomen kommen auch 
andere Erkrankungen als Blutungsquelle in Frage, 
wie z. B. groBe Polypen, Hamorrhoiden und Analfis
suren. 

Durchfiihrung des Tests: 
Der Patient erhalt einen Umschlag mit drei Testbrief
chen und den genauen Instruktionen zur Gewinnung 
der Stuhlproben. Der Patient soli von drei aufeinan
derfolgenden Stuhlgangen je zwei separate Proben 
auf das entsprechende Testfeld auftragen. Die Stuhl
proben soli en das gesamte Fenster des Testbriefchens 
bedecken. Nachdem aile 3 Testbriefchen entspre
chend mit Proben gefiillt worden sind, werden sie zur 
Testauswertung an den Untersucher gegeben. Der 
Untersucher offnet die Rtickseite der Testbriefchen 
und tropft 2 Tropfen des Entwickler-Reagenzes auf 
jede Stuhlprobe, also insgesamt 4 Tropfen pro Test
briefchen. Jede Blaufiirbung, welche sich innerhalb 
von 30 Sekunden bildet, gilt als positiver Befund. 
Auch unsymmetrisch verlaufende schwache Blaufiir
bungen bei nur einer der sechs Stuhlproben stell en 
schon einen positiven Befund dar, dieser muB weiter 
abgeklart werden. Da schwache Blaufarbungen unter 
Umstanden rasch verschwinden, sollte mit der Aus
wertung nicht langer als 30 Sekunden gewartet wer
den. 
Das Prinzip des Tests beruht auf der peroxidatischen 
Aktivitat des Hamoglobins. Der Redoxindikator 
Guajacol, mit dem das Chromatographiepapier des 
Testbriefchens impragniert ist, wird in Gegenwart 
einer alkoholischen Wasserstoffperoxid-Losung, zu 
einem blauen Farbstoff oxidiert. Das Hamoglobin 
katalysiert diese Reaktion. 

Fehlermoglichkeiten: 
1. Bei waBrigem Durchfall sollte der Test verschoben 

werden, bis eine annahernd normale Darmtatigkeit 
wieder eingetreten ist. 

2. Bei Menstruation ist es ebenfalls ratsam, den Test 
zu verschieben. Leichtes Zahnfleisch- oder Nasen
bluten sind kein Hindernis fiir die Durchfiihrung 
des Tests, da diese Blutspuren wahrend der Passage 
durch den Magendarmtrakt abgebaut werden. 

3. Arzneimittel konnen yom Patienten weiterhin ein
genommen werden, sofern es sich nicht urn Acetyl
salizylsaure, Steroide, Heparin, Cumarine und 
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Antirheumatika handelt, diese konnen eine Mikro
blutung verursachen. 

4. Vitamin-C-Tabletten konnen den Test, trotz einer 
Blutung, als negativ erscheinen lassen. 

5. Eisen- oder bismuthaltige Arzneimittel konnen die 
Testauswertung farblich beeinfluBen. 

6. K1istiere und Afterzapfchen sollten wahrend der 
Testtage nicht verabreicht werden. 

7.3 Tage vor und wahrend der Durchfiihrung des 
Tests soBte aufrohes und halbrohes Fleisch, Wurst
waren, Bananen, Meerrettich und Rettich verzich
tet werden. 

8. Alkohol kann ebenfalls zu Mikroblutungen fiihren. 
9. Es sollte eine moglichst schlackenreiche Kost wie 

Obst, Gemiise, Salate, Vollkornbrote und Niisse ge
gessen werden, da hierdurch Neoplasien eher zur 
Blutung neigen. 

Ein positiver Befund muB durch weitere diagnosti
sche MaBnahmen abgeklart werden. Die Kassenarzt
liche Bundesvereinigung empfiehlt folgende MaB
nahmen: 

1. Digitale Abtastung des Rectums und Rectoskopie 
2. Rontgenuntersuchung des Dickdarms unter An-

wendung des Doppelkontrastverfahrens. 

Sollten diese Untersuchungen keine Blutungsquellen 
finden lassen, soli eine Koloskopie durchgefiihrt wer
den. 
In der Literatur wird bei positivem Befund des Testes 
auf okkultes Blut im Stuhl grundsatzlich eine vollstan
dige Koloskopie empfohlen. 
Bei der Durchfiihrung von Screeninguntersuchungen 
konnte gezeigt werden, daB bei 19 von 20 testpositiven 
Probanden kein Karzinom auffindbar war. Bei sym
ptomatischen Patienten, bei denen ein zuverlassiger 
TumorausschluB wichtig ware, stellt die vergleichs
weise niedrige Sensitivitat des Testes das Hauptpro
blem dar. Derzeit wird der Test bei negativem Befund 
jedes Jahr im Rahmen der Krebsfriiherkennung trotz 
der aufgezeigten Problematik wiederholt. 

5.3 Blutkorperchensenkungs
geschwindigkeit (BSG) 

Indikation 
Die Bestimmung der Blutkorperchensenkungsge
schwindigkeit nimmt auch heute noch ihren bedeu
tenden Platz bei der ersten Suche nach einer Vielzahl 
von Erkrankungen, bei denen die Proteinzusammen
setzung verandert ist, z. B. bei Entziindungen oder 
bei qualitativen bzw. quantitativen Veranderungen 
der Erythrozyten, ein. Teilweise wurde die Bestim
mung der BSG auch als Serumlabilitatsprobe be
zeichnet. Nach der Methode von Westergren laBt 
man die geformten Bestandteile (Erythrozyten, Leu
kozyten und Thrombozyten) einer durch Citratzusatz 
ungerinnbar gemachten Blutprobe in einem senk
rechten Rohrchen durch die eigene Schwerkraft sedi
mentieren. Die Sedimentationsgeschwindigkeit wird 
als die Strecke in mm, urn die sich die Blutkorperchen
Plasma-Grenze nach 1 Stunde gesenkt hat, bestimmt. 
Sie ist hauptsachlich yom Fibrinogengehalt des Plas
mas und ganz erheblich auch yom Albumin-

und Globulingehalt abhangig. Einen EinfluB haben 
auch die Viskositat des Blutes Bowie die Form und die 
Oberflache der Erythrozyten. Die Methode nach 
Westergren hat trotz zahlreicher Varianten bis heute 
ihren Platz als Standardmethode halten konnen. 

Praktische Durchfiihrung: 

Materialien und Reagenzien: 
- Blutsenkungsapparat mit Blutsenkungspipetten 
- 2-ml-Rekordspritze oder andere Spritze mit 0,1 ml 

Unterteilungen 
Natriumcitrat-Uisung 3,8%, bzw. 0,1 mol. 1-1 steril 
(im Handel sind auch mit Citrat gefiillte Monovet
ten erhaltlich) 

Ausfiihrung: 
In die Spritze werden 0,4 ml Natriumcitrat 3,8%, 
bzw. 0,1 mol·I-1 aufgezogen. Aus der Vene werden 
1,6 ml Blut entnommen. Das Verdiinnungsverhaltnis 
betragt 1 :5. Die Spritze muB sofort gut umgeschwenkt 
werden, damit sich das Blut und die Citrat-Losung 
vermis chen konnen. Das so erhaltene Citratblut soli 
unmittelbar in die Fiillvorrichtung der Blutsenkungs
pipette mit einem Durchmesser von 2,4 mm bis zur 
Hohe von 200 mm gegeben werden. Der Blutsen
kungsapparat soli Iichtgeschiitzt bei Raumtemperatur 
stehen. Nach exakt 60 Minuten muB die Blutkorper
chensenkungsgeschwindigkeit an der Grenze zwi
schen den B1utkorperchen und dem Plasma abgele
sen werden. Die Angabe erfolgt in mm pro Stunde. 

Referenzbereich: 

nach nach 
60 Minuten 120 Minuten 
mm 

Frauen: 6 bis 11 
Manner: 3 bis 8 
Neugeborene: bis2 
Sauglinge: bis 12 
Kleinkinder: bis 8 

Bewertung (Erwachsene): 

unter3mm: 
8(11)bis20mm: 
20bis50mm: 
uber50mm: 

Storungen und Fehler: 

mm 

6 bis 20 
5 bis 18 

verlangsamt 
gering beschleunigt 
beschleunigt 
stark beschleunigt 

Zu wenig Citrat fiihrt zu einer beschleunigten Blut
korperchensenkungsgeschwindigkeit. Eine Erh5-
hung der Citrat-Konzentration kann die Senkungsge
schwindigkeit der Blutkorperchen hemmen. Heparin 
ist als Antikoagulationsmittel ungeeignet, es verur
sacht eine starke Erhohung der Senkungsgeschwin
digkeit. Zu hohe Raumtemperaturen fiihren zu einer 
Beschleunigung der Senkung, wahrend zu tiefe Tem
peraturen eine Verlangsamung verursachen. Eine La
gerung des Citratblutes vor der Durchfiihrung der 
Untersuchung kann nicht empfohlen werden, da da
durch eine Verminderung der Blutkorperchensen
kungsgeschwindigkeit resultieren kann. Ein haufiger 
Fehler ist die mangelhafte Durchmischung von Ci
trat-Uisung und Venenblut. Dieser Fehler laBt sich 
durch nachtragliches Aufziehen einer Luftblase zum 



besseren Mischen kompensieren. Einige Arzneimittel 
mit antiphlogistischen Eigenschaften konnen als Sen
kungsblocker wirken, z. B. Acetylsalizylsaure, Indo
metacin, Corti son und Phenylbutazon. 

Hinweis 
Neben der Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit 
kann auch die Farbung des Plasmas bewertet werden 
und somit einen ersten Anhalt fUr eine moglicherwei
se vorliegende Erkrankung geben. 

goldgelb bis braun-griinlich 
auffallig gelb 
strohgelb 
triibe bis milchig 

Ikterus 
Eisenmangelanamie 
perniziose Anamie 
erhiihte Lipide, 
Hypertriglyceridamie 

Auch die Dicke der Leukozytenschicht, die zwischen 
den Erythrozyten und dem Plasma als wei13graue 
Schicht sedimentiert, kann einen Hinweis auf abnor
me Leukozytenzahlen geben. Die Dicke der Schicht 
wird mit 1 bis 4 mm als normal angesehen, wenn die 
Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeits - Pipette 
24 Stunden stehengelassen wird. 
Seit kurzem wird ein Ersatz fUr die Methode nach We
stergren genannt. Es handelt sich urn die Bestimmung 
der Viskositat des Blutes. Ob dieses Verfahren fUr die 
Ablosung der Blutkorperchensenkungsgeschwindig
keit geeignet ist, bleibt abzuwarten. 

Spezielle Untersuchungen 521 

Literatur 
1. Barthels M, Poliwoda H (1987) Gerinnungsanalysen, 

3. Aufl., Thieme, Stuttgart New York 
2. Begemann H und M (1983) Praktische Hamatologie, 

9. Aufl., Thieme, Stuttgart New York 
3. Boehringer Mannheim, Harnanalyse mit Teststreifen von 

Boehringer Mannheim, Produktinformation (nicht da
tiert) 

4. Dorner K (1989) Klinische Chemie, Enke, Stuttgart 
5. Greiling H, Gressner AM (1989) Lehrbuch der Klinischen 

Chemie und Pathobiochemie, 2. Aufl., Schattauer, Stutt
gart 

6. Guder G, and Wahlefeld AW (1983) in .. Methods of En
zymatic Analysis", Vol. 11,3. Aufl., S. 2-20, Verlag Che
mie, Weinheim 

7. Hagemann P, Rosenmund K(1989) Laboratoriumsmedi
zin, 3. Aufl., Hirzel, Stuttgart 

8. Hallmann L (1980) Klinische Chemie und Mikroskopie, 
11. Aufl., Thieme, Stuttgart New York 

9. Heintz R, Althof S (1989) Das Harnsediment, 4. Aufl., 
Thieme, Stuttgart New York 

10. Keller H (1986) Klinisch-chemische Labordiagnostik fUr 
die Praxis, Thieme, Stuttgart New York 

11. Kutter D (1983) Schnelltests in der klinischen Diagnostik, 
2. Aufl., Urban & Schwarzenberg, Mtinchen Wien Balti
more 

12. Leybold K, Grabener E (1976) Praxis-Laboratorium, 
7. Aufl., Thieme, Stuttgart New York 

13. Meyer JG (1990) Labormedizin, 4. Aufl., Deutscher Arz
te-Verlag, Koln 

14. Naumer, H und HellerW(1986) Untersuchungsmethoden 
in der Chemie, Thieme, Stuttgart New York 

15. Roche Lexikon Medizin (1987) 2. Aufl., Urban & Schwar
zenberg, Mtinchen Wien Baltimore 

16. Sonntag 0 (1988) Trockenchemie - Analytik mittragerge
bundenen Reagenzien, Thieme, Stuttgart New York 

17. Sonntag 0 (1985) Arzneimittel-Interferenzen, Thieme, 
Stuttgart New York 

18. Thomas L (1988) Labor und Diagnose, 3. Aufl., Die Me
dizinische Verlagsgesellschaft. Marburg 



522 Diagnostik fUr das kleine klinische Laboratorium 

Anhang 1 
Neue MaBeinheiten, SI-Einheiten und Umrechnungsfaktoren 

Analyt SI-Einheit Faktor = alte Einheit Faktor = SI-Einheit 

Albumin J.lmol/l 0,0069 g/dl 144,93 J.lmolll 
Bilirubin J.lmol/l 0,0585 mg/dl 17,104 J.lmolll 
Calcium mmolll 4,0080 mg/dl 0,2495 mmolll 

mmolll 2,0000 mvalll 0,5000 mmol/l 
Chlorid' mmolll 3,5453 mg/dl 0,2821 mmolll 
Cholesterol mmol/l 38,664 mg/dl 0,0259 mmol/l 
Creatin J.lmol/l 0,0131 mg/dl 76,254 J.lmol/l 
Creatinin ).lmol/l 0,D113 mg/dl 88,402 ).lmol/l 
Eisen ).lmolll 5,5847 ).lg/dl 0,1791 ).lmolll 
Eisenbindungskapazitat ).lmolll 5,5847 ).lg/dJ 0,1791 ).lmolll 
Freie Fettsauren ).lmolll 0,0010 mvalll 1000,0 ).lmolll 
Fibrinogen gil 100,00 mg/dl 0,0100 gil 
Fructose mmolll 18,016 mg/dl 0,0555 mmolll 
Galaktose mmolll 18,016 mg/dl 0,0555 mmolll 
Gesamt-Eiweil3 gil 0,1000 g/dl 10,000 gil 
Glucose mmolll 18,016 mg/dJ 0,0555 mmolll 
Freies Glycerol mmolll 9,2090 mg/dl 0,1086 mmolll 
Hamoglobin gil 10,000 g/dl 0,1000 gil 

mmolll 1,611 g/dl 0,6206 mmolll 
Harnsaure J.lmolll 0,0168 mg/dl 59,485 ).lmolll 
Harnstoff mmol/l 6,0060 mg/dl 0,1665 mmolll 
Harnstoff-Stickstoff mmolll 2,8080 mg/dl 0,3561 mmol/1 
Kalium 

, 
mmolll 3,9102 mg/dl 0,2557 mmol/l 

Kupfer ).lmolll 6,3546 ).lg/dl 0,1574 ).lmol/l 
Lactat mmolll 9,008 mg/dl 0,111 mmolll 
Lipide,total gil 100,00 mg/dl 0,0100 gil 
Lipoprotein gil 100,00 mg/dl 0,0100 gil 
Lithium mmol/l 1,0000 mvalll 1,0000 mmol/l 
Magnesium mmol/l 2,4312 mg/dl 0,4113 mmol/l 

mmolll 2,0000 mvalll 0,5000 mmol/l 
Myoglo~in ).lmolll 1,7100 mg/dl 0,5848 ).lmolll 
Natrium mmolll 2,2989 mg/dl 0,4350 mmolll 
Phosphor, anorg. mmolll 3,0974 mgP/dl 0,3229 mmol/l 
Protein (Gesamteiweil3) gil 0,1000 g/dl 10,000 gil 
C-reaktives Protein mg/l 0,1000 mg/dl 10,000 mg/l 
Pyruvat ).lmolll 0,0088 mg/dl 113,56 ).lmol/l 
Tansferrin gil 100,00 mg/dl 0,0100 gil 
Triglyceride 
(Neutralfett) mmolll 87,500 mg/dl 0,0114 mmol/l 

*Der Faktor fur die Umrechnung von mvalll in mmolll ist 1,0 bei den Parametern Chlorid, Kalium und Na-
trium. 
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Anhang 2 
Konzentrationsangaben konnen mit folgender Tabelle in eine andere Einheit umgerechnet werden 

Konzentration inl multipliziert mit ergibt Konzentration inl 
Faktor fiir Faktor fiir 

mmol!l MG 
mg/dl 

10 

mg/dl 10 
mmol!l 

MG 

mg/dl 10000 
Ilmol!l 

MG 

mg/dl toOo Ilg/dl 

mg/dl 0,01 gil 

Anhang3 
Wichtige Extinktionskoeffizienten 

Extinktionskoeffizient in der Einheit Literatur 

Farbstoff Wellenliinge 1·mol-1 ·cm-1 cm2·mol- 1 cm2.llmol-l 
cm2·mmol- 1 

Hiimoglobincyanid, S40nm 11,0·1()3 11,0·1<r 11,0 DIN-Vornorm 58931 
bezogen auf monomeres HgS46nm 
Hiimoglobin (Hb/4) 

Harnsiiure 293nm 12,6·1<P 12,6·1<r 12,6 293nm und 296 nm: Bergmeyer, 
(Uricase Hg297nm 11,66·1<P 11,66·1<r 1,66 H.U. (1974),Methoden der enzy-
UV-Test) Hg302nm 8,0·1<P 8,0·1()6 8,0 matischen Analyse,3. Au/l., S. 577, 

Verlag Chemie, Weinheim/Berg-
str. Hg 302nm: errechnet aus Vor-
schrift A V 80S der Fa. Eppendorf 
Geriitebau, Hamburg. 

S-Mercapto- Hg40Snm 13,3·1<P 13,3·1<r 13,3 Knedel, M. & Bottger, R.(1967), 
2-nitrobenzoat K1in. Wochenschr.45, 325-326. 
(Bestimmung der CHE) 

NADH2 Hg334nm 6,18·1()3 6,18·1<r 6,18 Bergmeyer, H.U. (1975), Z.Klin. 
(z. B. UV-Test 340nm 6,3·1<P 6,3·1()6 6,3 Chem.K1in.Biochem.13,S07-S0S. 
auf GOT, GPT, LDH, Hg36Snm 3,4·1<P 3,4.106 3,4 
HBDH, (Triglyceride) 

NADPH2 Hg334nm 6,1S·1<P 6,1S·1<r 6,1S Bergmeyer, H.U. (1975), Z.K1in. 
340nm 6,3·1<P 6,3·1()6 6,3 Chem.Klin.Biochem. 13,507 -50S. 
Hg365nm 3,S·1<P 3,5.106 3,5 

p-Nitranilin Hg40Snm 9,9·1<P 9,9.106 9,9 Nagel, W., Willig, F. & Schmidt 
(Bestimmung der F.H.(1964)K1in. Wochenschr. 42, 
y-GT und LAP) 447-449 

p-Nitrophenolat Hg40Snm 18,S·1()3 18,S·1<r 18,5 Richterich, R.(1971) K1inische 
(Bestimmung der Chemie, 3.Aull., S.3S7u.S06, 
A1kalischen und Karger, Basel. 
Sauren Phosphatase) 

p-Nitrophenol 40Snm 8·1()3 8 ·1()6 8 
(TestomarR-Amylase) 

Quelle: Arbeits-Anleitungen klinisch-chemische Diagnostika 86/87, Abdruck mit freundlicher Genehmigung 
der Fa. 8ehringwerke, Marburg. 
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Anhang4 
Enzymnomenklatur 

Abkiirzung 

ALAT 
APbzw.ALP 
a-AM 
ASAT 

CHOD 
CHE 
CK 
CK-MB 
CK-MM 

Gluc-DH 
GOD 
G-6-PDH 

GIDH bzw. GDH 
GOT 

GPT 

y-GT 

G-3-PDH 

GPO 
GK 
HK 
HBDH 

3-a-HSD 

LDHbzw.LD 
LAP 

MDH 

POD 
PK 
SP 

Kurzname 

A1anin-aminotransferase 
Alkalische Phosphatase 
a-Amylase 
Aspartat-aminotransferase 
Cholesterol-Esterase 
Cholesterol-Oxidase 
Cholinesterase 
Creatin-Kinase 
Creatin-Kinase MB-Isoenzym 
Creatin-Kinase MM-Isoenzym 
Diaphorase 
PMN-Elastase 
Glucose-Dehydrogenase 
Glucose-Oxidase 
Glucose-6-phosphat
Dehydrogenase 
a-Glucosidase 
/l-Glucosidase 
Glutamat-Dehydrogenase 
Glutamat-oxalacetat
transaminase 
Glutamat-pyruvat
transaminase 
y-Glutamyltransferase 
y-Glutamyltranspeptidase 
Glycerol-3-phosphat
Dehydrogenase 
Glycerolphosphat-Oxidase 
Glycerokinase 
Hexokinase 
a-Hydroxybutyrat
Dehydrogenase 
3-a-Hydroxysteroid
Dehydrogenase 
Lactat -Dehydrogenase 
Leucin-aminopeptidase 
Leucin-arylamidase 
Lipase 
Malat-Dehydrogenase 
Mutarotase 
Peroxidase 
Pyruvatkinase 
Saure Phosphatase 
Urease 
Uricase 

Langname 

L-A1anin :2-oxoglutarat aminotransferase 
Orthophosphorsaure-monoester-phosphohydrolase 
1 ,4-a-D-Glucan-glucanohydrolase 
L-Aspartat :2-oxoglutarat aminotransferase 
Sterolester-acylhydrolase 
Cholesterol :oxygen oxidoreductase 
Acylcholin-acylhydrolase 
ATP:creatin N-phosphotransferase 
ATP:creatin N-phosphotransferase 
ATP:creatin N-phosphotransferase 
NADH-dye-oxidoreductase 
Human-Granulocyten-Elastase 
/l-D-Glucose :NAD(P)+ l-oxidoreductase 
/l-D-Glucose :oxygen l-oxidoreductase 
D-Glucose-6-phosphat: NADP+ l-oxidoreductase 

a-D-Glucosid glucohydrolase 
/l-D-Glucosid glucohydrolase 
L-Glutamat:NAD+ oxidoreductase (desaminierend) 
L-Aspartat:2-oxoglutarat aminotransferase 

L-A1anin :2-oxoglutarat aminotransferase 

(y-Glutamyl)-peptid:Aminosliure y-glutamyl
transferase 
Glycerol-3-phosphat:NAD+2-oxidoreductase 

Glycerol-3-phosphat:oxygen oxidoreductase 
ATP:glyceroI3-phosphotransferase 
ATP:D-hexose-6-phosphotransferase 
Isoenzyme 1 und 2 LDH 

3-a-Hydroxysteroid: NAD+ oxidoreductase 

L-Lactat:NAD+ oxidoreductase 
a-Aminoacyl-peptidhydrolase 

Triacylglycerol acylhydrolase 
L-Malat:NAD+ oxidoreductase 
A1dose-1-epimerase 
Donor:hydrogenperoxid oxidoreductase 
ATP:Pyruvat 2-0-phosphotransferase 
Orthophosphorsliure-monoester phosphohydrolase 
Urea amidohydrolase 
Urat:oxygen oxidoreductase 

Enzyme 
Commission 
Number 
(EC-Nummer) 

2.6.1.2 
3.1.3.1 
3.2.1.1 
2.6.1.1 
3.1.1.13 
1.1.3.6 
3.1.1.8 
2.7.3.2 
2.7.3.2 
2.7.3.2 
1.6.99.-
3.4.21.37 
1.1.1.47 
1.1.3.4 
1.1.1.49 

3.2.1.20 
3.2.1.21 
1.4.1.3 
2.6.1.1 

2.6.1.2 

2.3.2.2 

1.1.1.8 

1.1.3.-
2.7.1.30 
2.7.1.1 
1.1.1.27 

1.1.1.50 

1.1.1.27 
3.4.11.-

3.1.1.3 
1.1.1.37 
5.1.3.3 
1.11.1.7 
2.7.1.40 
3.1.3.2 
3.5.1.5 
1.7.3.3 


