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N.M., w., 17 Jahre

immer gesund gewesen, vor 1 Jahr , dicke Beine“

jetzt: einige Tage Fieber, zunehmende Blasse

Befund: blaR-ikterisch

Labor:

Odeme pritibial, Ascites

Milz vergroRRert

Hamoglobin
MCV
Retikulozyten
Thrombozyten
Bilirubin
Haptoglobin
Coombs-Test

Eiweild

5 g/dl
120 f1 (n<90 f1)

36,2 %
95/nl

1,8 mg/dl
vermindert
negativ

vermindert
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Suche nach maligner/entziindlicher Erkrankung ohne pathologischen Befund

(CT, MRT, PET-CT, Sonographie, Knochenmarkzytologie)

>>> Diagnose ?

Augenarzt: Kayser-Fleischer-Ring
MRT: Basalganglien unauffallig

Penicillamin-Test: Kupfer im Urin erhoht
>>> Diagnose: m. Wilson
Therapie: Kupferausschleusung (D-Penicillamin, Trientine)

Zink zur Hemmung der Kupferresorption

Lebertransplantation
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HIE\MATULUGIE HEUTE Lew et. al 1995




Erythrozytenmembran
Modell
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Erythrozytenmembranproteine

SDS - Gelelektrophorese

Molekular-
gewicht

260 KD
220 KD

85 KD

70 KD

40 KD

36 KD

~25 KD

-

o

Auftragungsort

;: Spektrin
Ankyrin s

Bande 3
Bande 4.1 a/b

Bande 4.2
Bande 5

Bande 6

Bande 7
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Haufigkeit genetisch bedingter hamolytischer Anamien in Mitteleuropa
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Differentialdiagnose bei
genetisch bedingten hamolytischen Anamien

Verdacht auf hamolytische Anamie aufgrund hamatologischer Parameter
(Hb, Retikulozytenzahl, Bilirubin, Haptoglobin)

w2/ ULM

normal oder unspezifisch

periodische chronische

hamolytische - hamolytische
Krisen Anamie
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Akanthozytose bei a-beta-Lioproteinamie
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Hereditare Stomatozytose
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Hereditare Xerozytose
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Hamolytische Anamien als Folge von Erythrozytenmembrandefekten

* Hereditare Spharozytose
 Hereditare Elliptozytose
 Hereditare Pyropoikilozytose
 Hereditare Stomatozytose

 Hereditare Xerozytose

 Dyserythropoetische Anamie
 a-beta-Lipoproteinamie

* m. Wilson

 Spharozytose durch Antikorper
e Alkohol
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Erythrozytenmembrandefekte

Manifestation

Chronisch gesteigerte Hamolyse / Anamie
Icterus neonatorum

Aplastische und hamolytische Krisen
Cholelithiasis

Splenomegalie

sekundare Hamosiderose
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Erythrozytenmembrandefekte

Manifestation

sehr selten:

,extraerythrozytare” Symptome als Folge des
biochemischen Defekts:

Bande 3: >> Tubulus-Defekt
Ankyrin: >> ZNS-Defekt
y,lonentransporter”: >> Aszites, peripartal
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Erythrozytenmembrandefekte

Charakteristika

abnorme Erythrozytenform

osmotische Resistenz vermindert,
(selten erhoht, z.B. Xerozytose/Stomatozytose)

Autohamolyse erhoht;
oft normalisiert bei Glukosezusatz

Vererbung autosomal dominant;
selten autosomal rezessiv
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Hamolytische Anamien als Folge von Erythrozytenmembrandefekten

Krankheit

Hereditare Spharozytose
Hereditare Elliptozytose
Hereditare Pyropoikilozytose
Hereditare Stomatozytose

Hereditare Xerozytose

Dyserythropoetische Anamie
a-beta-Lipoproteinamie

m. Wilson

Spharozytose durch Antikorper
Alkohol

Proteindefekt

Ankyrin, Bande 3, Spektrin
Spektrin, Bande 4.1
Spektrin, Bande 4.1
lonentransporter

Ionentransporter
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Hamolytische Anamien als Folge von Erythrozytenmembrandefekten
Biochemische Defekte
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. hiereditare Spharozytose
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Bande 3 - Aggregation

Sphéarozytose
nach Splenektomie Kontrolle
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Hereditare Spharozytose
Pathogenese

Gestorte Verbindung
zwischen Lipidschicht und Membranskelett

— gestorter Einbau von Spektrin
in das Membranskelett

|

Erythrozytenmembran verliert Lipide

}

Schlechtere mechanische Eigenschaften der Membran:
geringere Elastizitat und Flexibilitat
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Hereditare Elliptozytose

.
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Spectrin-Nativgel-Elektrophorese

--Auftragsort

--Tetramer
-- Dimer
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Hereditare Elliptozytose
Pathogenese

Gestorte Bildung
von Spektrin-Tetrameren

I

}

Schwachere Quervernetzung
im Membranskelett

}

Verminderte Stabilitat der Membran
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Erythrozytenmembrandefekte
Diagnostik

Erythrozytenmorphologie: Blutausstrich, Glutaraldehydfixation

Eosinmaleimid-Bindung, Osmotische Resistenz, Kryohamolyse, Glycerollysis-Test,
(>>Spharozytose)

Kalium/Natrium in den Erythrozyten
(>> Stomatozytose, Xerozytose)

Membranproteinuntersuchungen: SDS-Gel-Elektrophorese, Spectrin-Nativgelelektrophorese

Hitzestabilitats-Test
(>> Pyropoikilozytose)

Gen-Analyse
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Hamolytische Anamie
als Folge angeborener Erythrozytenmembrandefekte

Therapie

Kontraindikationen

Infektionsrisikos auch in spateren Jahren
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Komplikationen nach Splenektomie

(selten)
« Sepsis (OPSI) * Blutungen
Wundinfektionen
e Thromboembolien . lleus
 erhohtes Risiko fur * Pneumonie
Schlaganfalle und
Herzinfarkte?
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Lipidasymmetrie

prothrombin

budding .
vesicle ‘ . } thrombin
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Pyruvat Kinase Mangel
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Heredlta re Stomatozytose
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Glucose-6-Phosphatdehydrogenase-Mangel
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Pyruvatkinase-Mangel
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