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Rudolf Marx
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Erforschung der Blutstillung als 
Lebensaufgabe
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- „Blut ist ein ganz besonderer Saft“ 
J.W.v. Goethe

- Virchow`sche Trias:  1856            Veränderungen der
Gefäßwand, Blutströmung, Blutzusammensetzung
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- Blutung / Bluter / Hämophilie schon im Talmud erwähnt
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Agenda

• Blutgerinnung – Blutstillung – Hämostaseologie
• Grundlagen der Hämostaseologie
• Lebenserwartung bei Hämophilie
• Vitaminologisch-Ernährungsphysiolog. Untersuchgen
• Entwicklung und erste Anwendung von Medikamenten
• Coumarine / Dicumarol (Markumar),                                    

Aktivierte Faktorenpräparate, ACC 76 (FEIBA)
• Thrombocid /SP 54, Antithrombin III, Protein C
• Gründer von Gesellschaften DAB / GTH, DHG, DTG
• Organisator von Symposien
• Patienten – Arzt - Beziehung





Prof. Dr. Rudolf Marx 
22.05.1912 – 19.01. 1990

• 1937            Staatsexamen in München
• 1938            Medizinalpraktikant in der 1. Med. Klinik / klin. chem. Labor
• 1936-1939  Promotion „Pectin, Blutgerinnung und Blutstillung“
• April  1940    Pathologisches Institut, chem. Abtlg. Thalkirchnerstr.
• 1940            Erster Hämophiliepatient
• 1941-1942  Wehrdienst, Kriegslazarett in Russland
• 1941-1946   Pathologisches Institut, chem. Abtlg. Thalkirchnerstr,        

Vitaminologisch-Ernährungsphysiologische Studien 
• i.A. des  Reichsforschungsrates                         
• 1948            Volontär in der 1. Med. Klinik Ziemssenstr. 1
• 1949            Klinisches Labor in der 1. Med. Klinik
• 1953            Hämostaseologische Ambulanz
• 1953            Habilitationsschrift  „Hämostaseologie“



Habilitationsschrift   Prof. Rudolf Marx, 1953



Hämostaseologie



Wozu brauchen wir ein Blutstillungssystem?

Hämostase = Blutstillung
ê

System zur Aufrechterhaltung der 
vaskulären Integrität

ê
schneller und effektiver 

Verschluss von Gefäßverletzungen



Sie beruht auf komplexen 
Wechselwirkungen 

zwischen dem Gefäß, den 
Gerinnungsfaktoren 

(Enzyme aus dem Blut) 
und den Blutzellen (v.a. 

Thrombozyten). 

Die Hämostaseologie ist die Lehre von der Blutstillung, d.h. 
vom „Stehen und Steckenbleiben des Blutes“ (R. Marx)



Diese Systeme müssen im 
Gleichgewicht stehen, um 
eine effektive Blutstillung 

ohne thrombotische 
Ereignisse zu 

gewährleisten.

Die Blutstillung beruht auf Prozessen, welche die 
Blutgerinnung aktivieren oder hemmen. 





VWF and Platelet Adhesion 
I



VWF and Platelet Adhesion 
II



Von Willebrand Factor stretched under 
arterial shear stress

No shear           shear by AFM tip     shear 35 dyn/cm²
by rotating disc

Siedlecki et al., Blood, 88, 1996: 2939-2950



Cover Image: Blood, Vol. 91, 1998: pp. 4397-4418;  by J.A. López et al. 

Glycoprotein Iba



Model of platelet in arterial flow with GP Ib receptor 
protruding from its membrane

GP Ib receptor



Model of VWF molecule bound and stretched 
on site of vascular injury



Model of interaction of platelet GP Ib receptor with 
stretched VWF molecule at site of vascular injury under 

fast moving flow 



microparticle

platelet

tether

A.J. Reininger et al., 
BLOOD, May 1st, 2006



Thrombozytenadhäsion und - aggregation

• Single Platelets Adherent to 
Endothelial Monolayer

• Platelet Aggregate Adherent to 
Endothelial Monolayer

A.J. Reininger



Fibrinnetz auf intaktem Endothelrasen

A.J. Reininger





Vereinfachtes Gerinnungssystem
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Ziel war es, Rinderblut ungerinnbar und damit für die Lebensmittelindustrie
verwertbar zu machen. Beschreibung der Äthylenbisiminodiessigsäure (EDTA)
zur extravasalen Gerinnungshemmung. Grosse Enttäuschung seiner Thrombose-
Prophylaxe Überlegungen  da EDTA intravenös keine Wirksamkeit zeigte.





„Trotz dieser prinzipiellen Einsicht ist noch viel praktische Arbeit zu leisten, denn weder die
Übertragungstechnik noch die Art der Behandlung des Blutes sind zu einheitlicher und allgemein
anerkannter Form gereift. Das Problem, wie die Gerinnungsbildung des Blutes am besten und
sichersten zu vermeiden ist, steht heute im Mittelpunkt.“
Da die Gerinnungshemmung so entscheidend ist, testet Marx die wichtigsten Substanzen am
Kaninchen- und Menschenblut. Gerinnungshemmer, geordnet nach der von Marx geprüften
Gerinnungskraft: Liquemin Roche, Heparin 318 Roche, Vetren Promonta, Neodymacetat,
Na-citrat neutrale tribas und Na-thiosulfat. 
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Drei V der Hämophilie (R. Marx 1953):
Verbluten, Verkrüppeln, Verarmen  



Häufigste angeborene Blutungsneigung.



Lebenserwartung



Noch vor 50 Jahren wurde nur ein kleiner 
Prozentsatz der Bluter älter als 40 Jahre

Marx, Prognose der Hämophilien und soziale Probleme, 1968



Transfusion 

Johann Sculterus, 
Amsterdam 1671. 



Prof. Dr. I. M. Ritter von Nußbaum, 
Vom Fels zum Meer, 1880



Fortschritte der Hämophilietherapie 1953 - 2005

Industrielle Herstellung von
Faktorenkonzentraten

Prophylaktische Therapie von
Faktorkonzentraten bei Kindern und 
Jugendlichen

Entwicklung rekombinanter Faktoren-
konzentrate

Behandlung und Vermeidung von Blutungen
Vermeidung von Infektionen (HBV, HCV, HIV)
Weniger Behinderungen, Langzeitkomplikationen
Steigerung der Lebensqualität
Soziale Integration
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Antikoagulantien und Faktorenkonzentrate

• Blutgerinnung – Blutstillung – Hämostaseologie
• Grundlagen der Hämostaseologie
• Entwicklung und erste Anwendung von Medikamenten
• Coumarine / Dicumarol (Markumar), 
• Heparin, Heparinoide
• Aktivierte Faktorenpräparate, ACC 76 (FEIBA)
• Thrombocid /SP 54, Antithrombin III, Protein C
• Probleme: Verfügbarkeit ?
• Standardisierung ?
• Kosten ?





Untersuchungen zu gastrointestinalen Blutungen bei Lebererkrankungen:
Vermindertes Gerinnungspotential führte zur Anwendung Acc 76.
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Antikoagulantien



Entstehung des Heparinoids Thrombocid







Regulation der Blutgerinnung u. Hämostase



Thrombin natürliche Inhibitoren

Thrombin – Anti-Thrombin



Erste Präsentation von Thrombocid



Erste Präsentation von Thrombocid



Publikation von Thrombocid
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Gründung der DAB 1956



• Förderung der sozialen Eingliederung
• Zugang zu Spezialtherapeutika
• Pers. Spezialberatung der Patienten (CCC)
• Richtlinien
• Finanzierung der Behandlung
• Förderung der Spezialforschung



1967



Marx 1967 2



1967
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04.09.-15.11.1939 und ab 15.11.1948 – 1980
Prof. Rudolf Marx in der Medizinischen Klinik 

















Publikation von Thrombocid





Marx 1940/1941



Untersuchungen zur Fibrinolyse und primären Blutstillung.


