
 1

Aus der Klinik für Anästhesiologie und operative Intensivmedizin 
der Medizinischen Fakultät der Charité – Universitätsmedizin Berlin 

 
 
 
 
 

DISSERTATION 
 
 
 
 

Überprüfung der antihämorrhagischen Wirkung von DDAVP bei  
alkoholkranken Patienten anhand von Faktor VIII, vWF:Ristocetin-Cofaktor 

und der vWF:Collagen Bindungsaktivität 
 
 
 
 
 
 

Zur Erlangung des akademischen Grades 
Doctor medicinae (Dr. med.) 

 
 
 
 
 

vorgelegt der Medizinischen Fakultät der Charité  – Universitätsmedizin  
Berlin 

 
 
 
 
 

von 
 

Ranja Hübner 
 

aus Troisdorf 
 

 
 
 



 2

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
       
 
 
 
Gutachter:     1. Prof. Dr. med. C. Spies 
      2. Prof. Dr. med. M. Soyka  
      3. Prof. Dr. med. K. Taeger 
 
 
 
 
 
Datum der Promotion:   24.01.2007 

 



 3

Inhaltsverzeichnis 
 

Abkürzungsverzeichnis....................................................................................................6 

 

1. Einleitung.............................................................................................................7 

 
2. Zielsetzung ........................................................................................................10 

 
3. Patienten und Methodik ..................................................................................11 

 
3.1. Methodik ........................................................................................................11 

3.2. Patienten ........................................................................................................11 

3.2.1. Einschlusskriterien ...................................................................................11 

3.2.2. Ausschlusskriterien ..................................................................................11 

3.2.3. Abbruchkriterien .......................................................................................12 

 
3.3. Gruppenaufteilung ........................................................................................12 

3.4. Alkoholismusrelevante Diagnostik..............................................................12 

3.4.1. Der CAGE-Fragenkatalog ........................................................................13 

3.4.2. DSM-IV-Kriterien ......................................................................................13 

 
3.5. Studienprotokoll............................................................................................14 

3.6. Laborparameter .............................................................................................14 

3.6.1. Probenentnahme und Konservierung für Faktor VIII, von Willebrand 

                      Faktor:Ristocetin-Cofaktor und die vWF:Collagen Bindungsaktivität .......15 

3.6.2.  Faktor VIII und von Willebrand Faktor Bestimmung am BCT® .................15 

3.6.2.1.              Faktor VIII, Prinzip der Methode ..........................................................15 

3.6.2.2.              Von Willebrand Faktor:Ristocetin-Cofaktor, Prinzip der Methode........16 

3.6.2.3.              Gerät: Behring Coagulation Timer .......................................................16 

3.6.3.  Collagen-Bindungsaktivität des vWF 

                      Bestimmung mittels Enzym-Immuno-Assay.............................................17 

3.6.3.1.              Testprinzip ...........................................................................................18 

3.6.3.2.              Durchführung .......................................................................................18 

 
3.7.         Statistik..........................................................................................................20 



 4

 

4. Ergebnisse.........................................................................................................21 
 
4.1. Patienten ........................................................................................................21 

4.2. Häufigkeiten der verschiedenen Operationen ............................................21 

4.3. Nebenwirkungen ...........................................................................................22 
 
4.4. Ergebnisse der Gruppe 1 und 2, Behandlung 

               alkoholkranker Patienten mit  Placebo oder DDAVP.................................22 
 
4.4.1.  Basischarakteristika ................................................................................22 

4.4.2.         Faktor VIII, vWF:RCof und vWF:CBA......................................................23 

4.4.2.1.              Faktor VIII ............................................................................................23 

4.4.2.2.              vWF:Ristocetin-Cofaktor ......................................................................24 

4.4.2.3.              vWF:Collagen Bindungsaktivität ..........................................................25 

4.4.3.         Blutverlust der alkoholkranken Patienten ................................................26 
 
4.5.   Ergebnisse der Gruppen 3 und 4,  Behandlung 

                 nicht-alkoholkranker Patienten mit  Placebo oder DDAVP .....................27 
 
4.5.1.  Basischarakteristika ................................................................................27 

4.5.2.         Faktor VIII, vWF:RCof und vWF:CBA......................................................28 

4.5.2.1.              Faktor VIII ............................................................................................28 

4.5.2.2.              vWF:Ristocetin-Cofaktor ......................................................................29 

4.5.2.3.              vWF:Collagen Bindungsaktivität ..........................................................30 

4.5.3.         Blutverluste der nicht-alkoholkranken Patienten......................................31 

 
4.6.   Ergebnisse der Gruppen 2 und 4, Behandlung 

                 alkoholkranker und nicht-alkoholkranker Patienten mit DDAVP............32 
 
4.6.1.   Basischarakteristika ...............................................................................32 

4.6.2.           Faktor VIII, vWF:RCof und vWF:CBA.....................................................33 

4.6.2.1.              Faktor VIII ............................................................................................33 

4.6.2.2.              vWF:Ristocetin-Cofaktor ......................................................................34 

4.6.2.3.              vWF:Collagen Bindungsaktivität ..........................................................36 

4.6.3.           Blutverlust der mit DDAVP behandelten Patienten ................................37 

 



 5

4.7. Ergebnisse der Gruppen 1 und 3, Behandlung 

               alkoholkranker und nicht-alkoholkranker Patienten mit Placebo ............37 

 
4.7.1.          Basischarakteristika ...............................................................................37 

4.7.2.          Faktor VIII, vWF:RCof, vWF:CBA...........................................................38 

4.7.2.1.             Faktor VIII .............................................................................................38 

4.7.2.2.             vWF:Ristocetin-Cofaktor .......................................................................39 

4.7.2.3.             vWF:Collagen Bindungsaktivität ...........................................................40 

4.7.3.          Blutverlust der mit Placebo behandelten Patienten ................................41 
 

4.8. Transfusionen................................................................................................42 

 

5.   Diskussion.......................................................................................................44 
 
5.1. Diagnose Alkoholkrankheit. .........................................................................45 

5.2. Patientenkollektiv, verschiedene Operationen ...........................................46 

5.3. DDAVP............................................................................................................48 

5.4. FaktorVIII, vWF:RCof und vWF:CBA ...........................................................50 

5.4.1.          Faktor VIII...............................................................................................50 

5.4.2.   vWF:Ristocetin-Cofaktor ........................................................................51 

5.4.3.   vWF:Collagen Bindungsaktivität.............................................................53 

5.5.         Blutverlust .....................................................................................................56 

 

6. Schlussfolgerung.............................................................................................58 

 

7. Zusammenfassung ..........................................................................................58 

 

8. Literaturverzeichnis.........................................................................................60 
 
Danksagung ..................................................................................................................70 

 

Eidesstattliche Erklärung ...............................................................................................71 
 
Lebenslauf…………………………………………………………………………………...…72 
 



 6

Abkürzungsverzeichnis 
 

ASA   American Society of Anesthesiology (ASA1 Patient = gesunder                   

    Patient) 

ASS   Acetylsalicylsäure  

DDAVP  Desmopressin (Minirin®), Deamino-8 D Arginin Vasopressin 

TEP   Totalendoprothese   

WS   Wirbelsäule 

RR   Blutdruck nach Riva-Rocci 

HF   Herzfrequenz (Schläge pro Minute)  

BV   Blutverlust  

TE   Transfusionseinheiten 

ELISA   enzym linked immuno sorband assay 

vWF   von Willebrand Faktor 

vWF:Ag  von Willebrand Faktor Antigen 

vWF:RCof  von Willebrand Faktor Ristocetin-Cofaktor,in Aktivität in % der Norm 

vWF:CBA  von Willebrand Faktor Collagen Bindungsaktivität  in U/ml 

FVIII   Gerinnungsfaktor VIII, in Aktivität in % der Norm 

PräOp   Messzeitpunkt :  präoperativ 

Op   Messzeitpunkt :  direkt postoperativ 

2h PostOp  Messzeitpunkt :  2 Stunden postoperativ 

4h PostOp  Messzeitpunkt :  4 Stunden postoperativ 

24h PostOp  Messzeitpunkt :  24 Stunden postoperativ 

Change from baseline in % = Anstieg in % im Verhältnis zur Baseline (= Op-Wert)                        

    berechnet nach der Formel ((x – Op-Wert) / Op-Wert) * 100). 

Change 2h  Change from baseline in % zum Zeitpunkt 2h PostOp 

Change 4h  Change from baseline in % zum Zeitpunkt 4h PostOp 

Change 24h  Change from baseline in % zum Zeitpunkt 24h PostOp 

Intraoperativ  Intraoperativer Blutverlust  

Op-Tag  Blutverlust am Operationstag  

1. Po-Tag  Blutverlust am ersten postoperativen Tag  

Spätere Tage Blutverlust an späteren Tagen zusammengefasst  
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