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Knochenmarkdiagnostik

Integrative Befundung ist Pflicht

Die Diagnostik von Erkrankungen des
Knochenmarks nimmt eine Sonderstel-
lung ein, da hierbei mit der Hiamatolo-
gie eine weitere Fachdisziplin eine zent-
rale Rolle spielt und die Knochenmark-
histologie nur einen Teilaspekt darstellt -
im Gegensatz zur sonst {iblichen ,,Ober-
hoheit“ der Pathologie {iber gewebs- und
zellbasierte Untersuchungen. In vielen
Fillen sind fiir eine korrekte Diagnose-
stellung die Einbeziehung klinischer Be-
funde sowie der Resultate von Aspira-
tionszytologie, Durchflusszytometrie, Zy-
togenetik und Molekulargenetik, die zu-
mindest in der Befundungspraxis im
deutschen Sprachraum meist in den Han-
den der Kollegen der Hiamatologie liegen,
notwendig. Das erfordert nicht nur eine
gehorige Portion gelebter Interdisziplina-
ritdt, sondern auch eine profunde Kennt-
nis der diagnostischen Kriterien aufseiten
des Befunders und eine Weitergabe der
relevanten klinischen und Laborbefunde,
wie Blutbild, Differenzialblutbild oder Zy-
togenetik, vonseiten der Klinik.

Die fehlende klinische Information ist
zwar in allen Teilbereichen der Pathologie
ein oft beklagter Missstand, kann aber ge-
rade in der Knochenmarkdiagnostik hau-
fig in einer fehlerhaften Interpretation der
morphologischen und phénotypischen
Veranderungen resultieren.

Als ein Beispiel unter vielen fiir die ab-
solute Notwendigkeit der Integration kli-
nischer Daten sei die chronische myelo-
monozytire Leukdmie (CMML) genannt.
Bei ihr sind die morphologischen Kno-
chenmarkveridnderungen im Trepanat
zwar durchaus suggestiv, letztlich ist aber
eine sichere Diagnose nur unter Kennt-
nis der Blutbildverdnderungen bzw. des

Ausstrichs und des molekulargenetischen
Befunds moglich, da eine persistierende
Monozytose von >1+10° und die Abwe-
senheit des BCR-ABLI-Fusionsgens es-
senzielle Diagnosekriterien darstellen.
Ob neue molekulare Befunde, wie die
vor Kurzem beschriebene, in etwa 50%
der CMML nachweisbare Mutation des
Spliceosom-assoziierten Gens SRSF2 die
eher arbitréren diagnostischen Kriterien
fir diese myelodysplastisch/myelopro-
liferative Neoplasie verbessern konnen,
bleibt abzuwarten. Bei der Polycythaemia
vera hat der in nahezu allen Fillen posi-
tive Nachweis der JAK2-V617F-Mutation
(oder einer der seltenen Exon-12-Mutatio-
nen) frithere diagnostische Algorithmen
obsolet gemacht und dazu gefiihrt, dass
oft auf eine diagnostische Knochenmark-
biopsie ganz verzichtet wird.

Aufgrund des rasanten Fortschritts in
der molekularen Diagnostik hdmatolo-
gischer Neoplasien, die gerade jetzt auf-
grund des ,next generation sequencing®
zu einem Quantensprung ansetzt und
eine Fiille neuer diagnostischer Marker
generieren wird, ist vonseiten der Patho-
logie eine kontinuierliche Auseinander-
setzung mit diesen neuen Erkenntnissen
und gegebenenfalls eine Anpassung dia-
gnostischer Abldufe erforderlich, um die
klinische Relevanz der Knochenmark-
biopsie zu erhalten.

Die gute Nachricht ist, dass auch in
der Diagnostik am paraffineingebetteten
Knochenmarktrepanat heute beinahe das
komplette Spektrum immunhistochemi-
scher und molekularer Methoden einge-
setzt werden kann und neue Erkenntnis-
se sehr rasch Eingang in die Routinedia-
gnostik finden. Dies konnte am Beispiel

Der Pathologe 6 - 2012 ‘ 479
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des Einsatzes eines paraffingéngigen,
BRAF-V600E-spezifischen Antikorpers
fiir die Diagnose der Haarzellleukdmie
eindrucksvoll gezeigt werden, und dies
gerade ein Jahr nach der Erstbeschreibung
des Vorkommens dieser Mutation in na-
hezu 100% der Fille dieser B-Zellneopla-
sie [1, 2].

Aufgrund der Besonderheiten der ha-
matopathologischen Diagnostik am Be-
ckenkammtrepanat, die sowohl eine best-
mogliche Morphologie als auch eine Er-
haltung von Antigenstrukturen und
DNA- und RNA-Molekiilen trotz der not-
wendigen Entkalkung des Gewebes erfor-
dern, kommt der Aufarbeitung der Kno-
chenmarkbiopsie besondere Bedeutung
zu. Diese wird in einem eigenen Beitrag
dieses Themenbhefts eingehend beleuch-
tet. Obwohl es eine Vielzahl von erfolg-
reichen Fixierungs- und Entkalkungspro-
tokollen gibt und der Artikel sicher kei-
nen Anspruch auf Vollstindigkeit erhe-
ben kann, spiegelt er unsere Erfahrungen
mit immunhistochemischer und moleku-
larer Diagnostik am Knochenmarkbiop-
sat wider und kann Anregungen zur Ver-
besserung der Technik liefern.

Die Beitrige zu den verschiedenen
Gruppen hiamatopoetischer und lympha-
tischer Neoplasien zeigen die zunehmen-
de Bedeutung immunphénotypischer und
molekularer Befunde fiir die Diagnose-
stellung unabhingig davon, an welchem
Material sie erhoben werden, und unter-
streichen, wie sehr unsere diagnostischen
Moglichkeiten am Trepanat gewachsen
sind. Dies trifft sowohl auf haufige Rou-
tinefragestellungen wie die Stagingunter-
suchung bei malignen Lymphomen wie
auch auf die oft schwierige Priméar- und
Verlaufsdiagnostik myeloischer Neopla-
sien zu, sodass die Knochenmarkdia-
gnostik am Trepanat durchaus selbstbe-
wusst einen Platz neben den anderen dia-
gnostischen Techniken einnehmen kann.

Hauptziel dieses Themenhefts ist es,
praktisch-titigen Pathologen einen Uber-
blick iiber die moderne Diagnostik von
Knochenmarkbiopsien und ausgewihlte
neue Entwicklungen in der immer kom-
plexer werdenden Klassifikation hiamato-
logischer Neoplasien zu bieten.

Aufgrund der iiberragenden Bedeu-
tung der interdisziplindren Beurteilung
von Knochenmarkverdnderungen haben
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wir uns dazu entschlossen, klinisch titige
Kollegen mit sehr grofer Erfahrung in der
himatologischen Diagnostik als Autoren
zu gewinnen, um die Indikationsstellung
zur Knochenmarkbiopsie und ihre Wer-
tigkeit sowie den Einsatz der verschiede-
nen Techniken bei der Diagnose akuter
Leukédmien aus klinischem Blickwinkel
zu beschreiben.

Ich hoffe, dass dieses Themenheft nicht
nur einen kurz gefassten aktuellen Uber-
blick liefern kann, sondern vielleicht da-
riiber hinaus Anregungen zur vertieften
Auseinandersetzung mit aktuellen The-
men der Knochenmarkdiagnostik bietet.

F. Fend

Korrespondenzadresse

Prof. Dr.F. Fend

Institut flir Pathologie und Neuropathologie,
Eberhard Karls Universitat Tibingen
Liebermeisterstr. 8, 72076 Tiibingen
Falko.Fend@med.uni-tuebingen.de

Literatur

1. Andrulis M, Penzel R, Weichert W, Deimling A von,
Capper D (2012) Application of a BRAF V600E mu-
tation-specific antibody for the diagnosis of hairy
cell leukemia. Am J Surg Pathol (in Druck).
doi: 10.1097/PAS.0b013e3182549b50

. Tiacci E, Trifonov V, Schiavoni G et al (2011) BRAF
mutations in hairy-cell leukemia. N Engl J Med
364:2305-2315

N

Fritze, J., Mehrhoff, F.

Die Arztliche Begutachtung
Rechtsfragen, Funktionspriifungen,
Beurteilungen

Heidelberg: Springer 2012, 8. Aufl, 901 S,,
90 Abb., (ISBN 978-3-642-21080-8),

179.95 EUR

Als Ziel des Buches wird von den Heraus-
gebern die Erfassung,nahezu aller Gebiete
der Medizin” im Kontext der Begutachtung
neben der Darstellung einschlagiger
rechtlicher und gesetzlicher Grundlagen
angefiihrt.

Das Buch ist in 37 Kapitel und ein Stich-
wortverzeichnis gegliedert. Es besticht
durch eine umfassende Darstellung von
den Rechtsgrundlagen bis hin zur Be-
schreibung der Begutachtung einzelner
Organsysteme und Erkrankungen mit ent-
sprechenden Praxishinweisen. Die einzel-
nen Beitrdge liefern einen schnellen und
ansprechenden Uberblick iiber die jeweili-
gen Fachgebiete. Fiir komplexe Begutach-
tungsfalle erlauben sie dem Gutachter auch
Einblicke iiber den Tellerrand des eigenen
Fachgebiets hinaus.

Fazit: Das Buch empfiehlt sich fiir den erst-
malig mit der Begutachtung betrauten As-
sistenzarzt, um sich eine erste Orientierung
Uiber die medizinischen und rechtlichen
Aspekte der Begutachtung zu verschaffen.
Ebenfalls ist der Kommentar als umfassen-
des Nachschlagewerk auch fiir den erfah-
renen Gutachter geeignet. Zu bemangeln
sind teilweise Redundanzen, rechtliche Un-
genauigkeiten sowie in Abhangigkeit von
den jeweiligen Autoren teilweise veraltete
und sehr kurze Quellenverzeichnisse.
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