Das komische Blutbild
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Das «komische» Blutbild

= Komisch - von griechisch «kdmikés» - zur Komédie gehérend
durch eigenartige Wesensziige belustigend in seiner Wirkung, zum Lachen
reizend
sonderbar, seltsam; mit jemandes Vorstellungen, Erwartungen nicht in Einklang
zu bringen

= Thema heute: Fallbeispiele von «komischen» Blutbildern
Vorgehen in der Interpretation
Fokus auf Veranderungen der weissen Blutkérperchen

Fall 1: 74-jahriger Patient, bisher gesund

Anamnese - Kurzanamnese / Jetziges Leiden
Es erfolgte die notfallmassige Selbstvorstellung bei progredienter Madigkeit, generalisierter
hwache, leichter Verwirrtheit, dep iver Symptomatik, Gewichtsabnahme von 4 kg in 1
Woche bei Appetitlosigkeit und Gangunsicherheit bei leichtem, intermittierend auftretendem
Schwindel beim Laufen seit ca. 10 Tagen. Der Patient habe vor 10 Tagen einen selbst Unfall mit
dem Auto gehabt, wobei er mit 70 km/h eine Linkskurve nicht erwischt habe und einen kleinen
Abhang hinuntergefahren sei, wobei er mit verschiedenen Gegenstanden kollidiert sei. Hierbei sei
es nicht zum Uberschlag oder Kopfanprall gekommen. Bewusstlosigkeit, Amnesie sowie
Traumafolgen werden verneint. Durch die Tochter sei jedoch seit dem Unfall oben genannte
Symptomatik in progredienter Intensitat beobachtet worden, wobei die starke Mudigkeit bereits
vorher vorhanden gewesen sei. Direkt nach dem Unfall habe der Patient keine arztliche
Vorstellung gewallt. Bei jedoch zunehmender Symptomatik mit massiver Gangunsicherheit und
Schwache am Vorstellungstag ({beinahe Sturz) sei es nun doch zur notfallmassigen Vorstellung
gekommen. Bei Vorstellung auf der Notfallstation verneint der Patient Schmerzen sowie andere
ausser der bereits genannten Symptome. Weitere B-Symptome sowie Blut im Stuhl oder Teerstuh
werden verneint. Der Patient trinke taglich ca. 1 |. Der Patient sei 3-fach gegen Corona geimpft,
zuletzt 2021

Fall 1: 74-jahriger Patient, bisher gesund

= Klinisch: vorbekannt hangendes Augenlid rechts und ein vermutlich
ebenfalls vorbekannt hangender rechter Mundwinkel, ein fraglicher
Blickrichtungsnystagmus mit wechselnder Richtung und ein unsicheres,
stockendes Gangbild.

= CT Schéadel: Kein Nachweis akut/subakut demarkierter zerebraler
Ischéamien, einer intrakraniellen Hamorrhagie oder Raumforderung.

= CT Thorax/Abdomen: generalisierte Lymphadenopathie beidseits des
Zwerchfells, retroperitoneal und mesenterial bulkartig konfluierend.




Fall 1: CT Thorax/Abdomen

Fall 1: Blutbild
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Fall 1: Wie weiter?

MRI Schadel: Vorzeitiger Untersuchungsabbruch bei Bewegungsunruhe,
erschwerte bis eingeschrénkte Beurteilbarkeit (Meningitis/Karzinomatose
ist nicht beurteilbar, allerdings keine indirekten Zeichen hierfiir).
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Fall 1: Weitere Liquordiagnostik
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Fall 1: Weiterer Verlauf

= Verlegung ans Zentrumspital vom Patienten nicht gewlinscht
= Beginn Ibrutinib ab 30.08.2022

HAEMATOLOGIE
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Fall 2: 73-jahriger Patient, bisher gesund

Jetziges Leiden/Aktuelle Problematik
Bei chen genanntem Patienten besteht seit 07/2017 eine persistierende leichtgradige Leu-
kozytose zwischen 12 bis 20 G/I. Der Patient hatte bei bekannten rezidivierenden Diverti-
kulitiden im 04/2019 eine erneute leichte Sigmadivertikulitis. Diese ist nach antibiotischer
Therapie klinisch ausgeheilt, das CRP inzwischen normwertig. Dennoch besteht weiterhin
eine Leukozylase von aktuell 20 G/l, welche sich nicht erkiaren lasst. Aufgrund der persis-
istan eine ische Ursache zu denken, Ein CT Abdomen
vom 30.04.2019 konnte keine Raumforderung darstellen
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Fall 2: CLL?

Tmmmphinotypisiereng :
= & findet sich in (7.2% aller kerchaltigen elesente
enthaltend) eire grosse Populaticn (S5.9% aller kerrhaltigen Elesente), welche weder §-Zellen,
pach phystologischen T-Zellen entspricht. Die Populsticn 15t negativ fie D3, positiv 40
s, rueiterten 8-CLAD prasentiert S1eh die Population pasitiv fir COS3
aeiqt sicn ie Population pesitie for 05, <02, ©O7, ¢

D55, €019, (D13, COM4, TCRalohs-bets und TCRgamms.delts,

€034, 030 und B.zellmarker.
Zytopiasastisch positiv for <COI ung schuach Fir TCR a/B. MeItiY fr TT.
seurtedlu
Immanphnotypisen Nacheeis einer reifzelligen T-lymphoicen Neoglasie, am enesten vom Typ
-2611 prolympnosytenlevkiade (1-PLL; Cafir past sowenl dle Morphologle (slebs) sowie der Immun-
phanotyp (verlust von €03 auf der Oberfliche, €Dée).

- Knachenmark 01 07 2019,

- Aspiral. Redzeisga T-ymphoide Neopiasie, vom Immunphanatyp grundsatziich mit emer
T-PLL) vereibar

Infétrationsgrac 60-80%

- Histologie: Hyper
T-Zell-Neopiasio, mmunoreakiiy fur GO2, GD3, CO4, CD5 und GD7 bei Negatratat fur
TOT. CD1a und COB. Keing Vermahiung von GD34 Dosllwan?rogamot:enw zmsuns
10% D117 po

TCRGRearrangements
enetk: FISH. Naciweis einer TRAD-TCLT fusion [w{14)(q11q32) ader
(14 14411 432)). ke Nachwers et del(17p), komplerer Karyatys
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Fall 2: T-Prolymphozytenleukamie

= Sehr selten (Inzidenz 1-2/1°000'000), jedoch haufigste reifzellige T-Zell-
Leukamie in Mitteleuropa

= Klinisch aggressiv, Erstdiagnose selten in einer indolenten Frilhphase

= Medianes Erkrankungsalter ca. 65 Jahre

= Kilinisches Bild: Lymphozytose, Zytopenien, Splenomegalie

= Behandlung CD52-Antikorper Alemtuzumab, Remissionen mit 1-2
Jahren kurz. Allogene Blutstammzelltransplantation als"einzige kurative
Option. Prognose aber insgesamt schlecht (medianes Uberleben <2
Jahre, 5-Jahresiberlebensraten <5%).
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Fall 2: Verlauf

HAEMATOLOGIE
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Fall 2: Alemtuzumab

= Monoklonaler Antikérper gegen CD52 (exprimiert auf normalen und
malignen B- und T-Lymphozyten sowie Monozyten)

= Urspriingliche Zulassung bei B-CLL, seit 2012 vom Markt. Fir T-PLL
aber als «compassionate use» verfligbar.

= Infusionsreaktionen (allergische Reaktionen auf Antikérper oder
fulminantes Ansprechen im Sinne eines «cytokine release»)

= Erhoht die Anfélligkeit gegentiber opportunistischen Infektionen mit zum
Teil fatalem Ausgang.
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Fall 2: Alemtuzumab

Siiddewsche Zeitung Magazin

02 ABRIL 2014 -+ AUS HEFT 13/2014 + GESUNDHEIT

Die Mogelpackung

Ein bewihrtes Mittel gegen Krebs wird aus dem Handel
genommen - und fiir ein Vielfaches seines Verkaufspreises
als Medikament gegen Multiple Skierose angeboten. Jetzt
zeigt sich, dass die Hoffnungen auf Hellung stark
iibertrieben sind. Dafiir drohen heftige Nebenwirkungen.

Fall 2: Weiterer Verlauf
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Fall 3: 64-jahrige Patientin, bisher gesund

Bei der Gynikologin festgestellt vor einem Jahr mit einem Thrombozytenwert von 78.
i i inklusive En und

d bei uns in M,

Resultate beiliegend.

Jetzt emeutes leichtes Absinken der Thrombozyten auf 62.
SysmeakX21
Leukaryten w0 oo 44
Erythrozyten a2a2 e 489
Hamoglobin 121 om 142
Hamatokrt an 28
mcy e T 2]
MCH ax w 2
MCHC n3 pm 33

Exkurs: 3-Part Differentialblutbild

’ﬁ et :

/e

|

Verein fir medzinische Qualttskontrolle

18

Fall 3: Grosses Blutbild

HAEMATOLOGIE
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Fall 3: T-LGL-Leukamie

= LGL-Zelle: Atypische Lymphozyten mit punktférmigen
azurophilen Granula (NK-Zellen oder zytotoxische T-Zellen) ). 4 =

v
= Relativ selten (Inzidenz ca. 1/250'000 pro Jahr) | %c'v {
= Medianes Erkrankungsalter ca. 60 Jahre LD L0t

= Klinisches Bild: Neutropenie, Anédmie, Thrombozytopenie, moderate
Lymphozytose. Rezidivierenden bakterielle Infektionen. Assoziation mit
Autoimmunerkrankungen.

= Verlauf haufig indolent. Immunsuppressive Therapie bei Symptomen
(Methotrexat, Cyclophosphamid, Cyclosporin).

= Prognose: Mittlere Uberlebenszeit >10 Jahre.
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Fall 4: 87-jahriger Patient, bisher gesund

= Seit langerem Claudicatio-Beschwerden, angiologische Abklarung zeigt
pAVK bds. Grad lla bis Ilb. Dabei fallt Anamie (Hb um 80 g/l)

Fall 4: Diagnose

Myeloproliferative Neoplasie vom Typ einer primadren Myelofibrose, ED 10/2022 (ico-10
0473
- DIPSS: Intermediate-2 (3 Punkte (Anamie, Alter))
- Blutbild 08.11.2022: Hb 78 g/l, Tc 466 G/I, Lc B.5 GN, Ausschwemmung von 3%
Erythroblasten und myelsischen Vorstufen (2% Metamyelozyten, 6% Myelozyten, 1%
Blasten), keine Basophilen
- Chemie 08.11.2022: Folséure leicht erniedrigt (4.6 ug/l). Ubrige Substrate normal,
negativ und unauffalig,

Erythropoietin 68 U/I, LDH 417 U

- Knochenmark 14.11.2022:

— Aspirat: Material nicht reprasentativ

- Biopsie: Hyperzellular, Myelofibrose Grad 2-3. Erhaltene durchreifende frilineare
Hématopoese bei insbesondere numerisch deutiich gesteigerter teils atypischer, Cluster
bildender Megakaryopoese, deutlich reduzierter, teils transformierter Erythropoese und in
etwa reguldr durchreifender Granulopoese ohne vermehnt nachweisbare Progenitorzellen.
Deutiiche von eosi neben einzelnen nicht

- Zytogenetik: folgt
- Molekulargenetik (peripher) 14.11.2022: BCR-ABL negativ, NGS: Mutationen im
JAK2-Gen (c.1849G>T, VAF 51.5%) und U2AF1-Gen (c.101C>T, VAF 38.5%)
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Leuko-Erythroblastares Blutbild, Differentialdiagn.

= Hamatologische Erkrankung
Akute Leukdmien, MDS, myeloproliferative Neoplasien
= Knochenmarksschadigungen
— Metastasen
— Frakturen, chirurgische Eingriffe am Knochen
Knochenmarksnekrose
= Knochenmarkstress
— Akute Blutung
— Schwere Hamolyse
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Fall 4: Primare Myelofibrose

= Klonale Erkrankung der hdmatopoetischen Stammzellen, charakterisiert
durch gesteigerte Fibrosierung im Knochenmark.

= Relativ selten (Inzidenz ca. 1/100°000 pro Jahr)

= Klinisches Bild: (initiale) Thrombozytose, leuko-erythrozytéres Blutbild,
Anamie, Splenomegalie.

= Behandlung mit JAK2-Inhibitoren, allogene Blutstammzelltransplantation
als einzige kurative Option. Prognose aber insgesamt schlecht einzige
kurative Option. Prognose hangt vom Alter, Symptomen und Ausmass
der Anamie und Leukozytose ab.
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Fall 5: 75-jahrige Patientin, bisher gesund Fall 5: CT Thorax/Abdomen

Unstare Anamie
DO renal
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Fall 5: Weitere Diagnostik Fall 5: Autoimmunhamolytische Anamie (AIHA)
o Dysplasien, ae 1Se oi v weniger = Klassifikation
ausgeprigt - der Megakaryopoiese (vgl Kommentar).
A AIHA mit Warmeantikérper (typischerweise IgG)
WOS, fo 510 7 Kalteagglutinin-Erkrankung (typischerweise IgM, Reaktionsoptimum bei 0-5°C)
g G e oL, e reon il ~ Paroxysmale Kéltehazmoglobinurie
suchen " Sey

=t Medikament6s induziert
= AIHA vom Warme-Typ
priméar/idiopathisch (50%)

sekundar: Lymphoproliferative Erkrankung, Autoimmunerkrankungen, infektios,
solide Tumore, posttransplantar, etc.
lere Blutgruy -Antigene: - K- 2
T ‘ ; « Kalteagglutinine-Erkrankung (CAD)
Direiasr Commbenst . " 5 | o — idiopathisch oder sekundér (lymphoproliferative Erkrankung (M. Waldenstrém),
preiory : ’ Infektion (Mycoplasmen) oder Autoimmunerkrankung)
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Blutgrupps ud Rhesusfaky
Rhiesus-Phinotyp:
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