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Abb.26.5a-c. Grundlegende Quervernetzungstypen von _Kollagen. Basen durch Amadori-Umlagerung im Falle einer Quervernetzung zwi-

a Bildung von Schiffschen Basen zwischen e-Amionogruppen von Lysinen schen hydroxylierten Lysinen/Allysinen. ¢ Aldol-Kondensation zweier Al-
und der Aldehyd-Gruppen von Allysinen, die durch Oxidation der e-Amio- lysin-Reste

nogruppe von Lysinen gebildet wurden. b Stabilisierung von Schiffschen ans i od . 6w
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Intrinsischer Weg Extrinsischer Weg
(Intravaskulédres System) (Extravaskulédres System)
Minuten Sekunden

n
Gewebsthromboplastin = tissue factor (TF)
= Membranprotein auf nicht-vaskulédren Zellen
und akfivierten Endothelzellen

Prakallikrein ——= Kallikrein

hochmolekulares Kininogen (HMK)

~

negtive Oberflachen:
subendotheliale Matrix
Kollagen, Elastin,
Phospholipide von
Thrombozyten-
Membran-Innenseite

~

Lipopolysaccharide (LPS),
proinflammatorische Zytokine

XiI ——= Xlla

1
1
' |
X| ——= Xla ;
)
: . Heparin (Kiinik) ) -y ‘
Antithrombin Il ———————— ] Xlla, Xla, iXa, Xa, Thrombin ! ' !
Heparansulfat EE—— ' :
(physiologisch) |
Peefein 5 X o= IXa Vila - Vil :
PS Vill ——=Villla :
‘:az’ \ \ 1
" 1
Potein € PC —Sm apc . .
a&ﬁucs ... X pon Xa !
i e '
f.,,,.'fg,,.,(; v Va el '
[
L}

Thrombin ——==Thrombin-Thrombomodulin-Komplex
' Thrombomodulin Prothrombin T’-Thrombin
, = Membranprotein auf Endothelzellen 1
"""""""""""""""""""""""""""""""""""" Xilla =—— Xili
kovalente Verkniipfung
ldes Fibrin-Polymers
Fibrinogen Fibrin — Fibrinpolymer

Fibrinopeptide

Freisetzung abluminal

B e R S e
Endothilze[len /
\ Bakterien
Freisetzung luminal
Streptokinase
Urokinase t-PA
hohe Konz. im Urin (tissue-type plasminogen
activafor) . )
- Kallikrein k ay-Antiplasmin
Plasminogenaktivator- _AP
F——"inhibitor Typ 1 (PAI-1) — (o-AP)
. / / .
Plasminogen » Plasmin -

Fibrin-Spaltprodukte

Prakallikrein

e

Fakt —O—

aktor Xl , +—@®— Faktor Xl *
;lqﬂt‘i’mﬂffi-u[ﬂﬁ
Kmmogen(H”K)

Gewebskallikrein —@—». *—®— Plasmakallikrein

Kallidin Bradykinin

Vasodilatation
GefaBpermeabilitat 4
Leukozytenmigration 4

Synthese und Wirkung der Kinine

s, Kga s i

. jﬁ'—;ﬂ.l o -,:"-.‘. -




Xl — Xlla Plasminogen — Plasmin

Protease auf Endothelzellen

Pra-Kallikreine— Kallikreine
Viele Gewebe —= Gewebs-Pri-Kallikrein —= Gewebs-Kallikrein (Wirkung lokal)

Leber———— = Plasma-Pra-Kallikrein —= Plasma-Kallikrein (Wirkung systemisch

)

RAAS
- - ACE
Kininogene = Kinine = Abbau
/{4 Blutdrucksenkende Wirkuna von ACE-Hemmern
) - LMWK Kallidin beruht zum Teil auf der Hemmuna des Kinin-Abbaus.
Leber - éitﬁarir&%t;]ves //%"C}_; Nebenwirkunaen von ACE-Hemmenmn (trockener Husten.
P! — HMWK & = Bradykinin Angio&dem) sind Folge der erhéhten Kinin-Konzentration.

G4-gekoppelte Rezeptoren (©1- und B2-Rezeptor)
—= Ca?*, NO

—= PLA,, Prostacyclin (PGl,)

B1-Rezeptor induziert durch Verletzung und proinflammatorische Cytokine —= Entziindung, Schmerz
B2-Rezeptor konstitutiv gebildet v.a. auf Endothelzellen

#= \/asodilatation, GeféRpermeabilitét

Gesundes Endothel: Konstitutive Bildung von Kallikreinen wirkt vasoprotektiv
Verletztes Endothel: Gesteigerte Bildung von Kallikreinen —= Xlla begiinstigt Gerinnung

—= Plasmin begrenzt Gerinnung



