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Digitalisierung im Gesundheitswesen - Labordiagnostik ist
schon angekommen

Der Begriff der Digitalisierung im Ge-
sundheitswesen ist in der aktuellen Dis-
kussion sehr prasent; beinahe auf jeder
Fortbildungs- und Informationsveran-
staltung wird zu diesem Thema vorge-
tragen und intensiv diskutiert. Die Bun-
desregierung hat E-Health zu einem be-
sonderen Schwerpunktthema der Regie-
rungsarbeit gemacht; in nahezu jedem
Ministerium gibt es spezielle Abteilun-
gen, die sich damit befassen.

Digitalisierung im Gesundheitswesen, zumeist
mit dem Begriff E-Health umschrieben, bein-
haltet im Kern den Einsatz digitaler Technolo-
gien und Hilfsmittel, die der Vorbeugung, Dia-
gnose, Behandlung, Uberwachung und auch
Verwaltung in der Versorgung dienen. Fir
Versicherte und Patientinnen wie Patienten
stellen sich zentrale Fragen nach dem Schutz
der eigenen Daten, der Sicherheit der Uber-
mittlung von Daten, nach der Moglichkeit der
Nutzung von mobilen Endgeraten wie Smart-
phones, Tablets und PC, nach erleichterter
Kommunikation mit Arzten und Gesundheits-
einrichtungen aller Art, dem Zugang zu ver-
lasslicher und medizinisch leicht verstandli-
cher aktueller Information, der Nutzung von
Informationsportalen zur Lebensfiihrung, Er-
nahrung, Sport und Bewegung, der Nutzung
von Apps und elektronischen Patienten- bzw.
Gesundheitsakten und vieles mehr. Junge
Biirgerinnen und Blrger mochten den rasan-
ten Fortschritt in der IT fiir sich und die Gestal-

tung des eigenen Lebens nutzbar machen,
besonders auch im Bereich des Gesundheits-
wesens. Vor allem chronisch Kranke erwarten,
dass ihre teils komplexen Krankheitsverlaufe
digital so abgebildet werden, dass der Zugang
zu diesen Informationen im Notfall stets m6g-
lich ist. Ahnliches gilt fiir die Themen Notfall-
und Medikamentenpass.

Gerade auf dem Gebiet der Apps sind in den
vergangenen Monaten Dutzende neuer An-
wendungen entwickelt worden, die von medi-
zinischen Laien inhaltlich nur schwerlich be-
wertet werden konnen. Andererseits scheint
auch der Bedarf fiir solche Entwicklungen
starker denn je zu sein, ist doch das Smart-
phone mittlerweile zu einem selbstverstand-
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lichen und allgegenwartigen Begleiter des

Lebens geworden.

Digitalisierung bzw. die Nutzung von IT ist
daneben auch schon seit einigen Jahren ein
zunehmender Bestandteil der Arbeit in einem
medizinischen Facharztlabor geworden. Den
Anfang machten vor einigen Jahrzehnten die
ersten Laborinformationssysteme (LIMS, La-
bor-EDV) zur Organisation der Ablaufe im
Labor und zur Verwaltung aller Daten vom
Laborauftrag lber die Befunderstellung und
dann auch die Befundiibermittlung. Schon in
den 90er Jahren wurden in zunehmendem
Umfang Laborbefunddaten mittels Datenfern-
Ubertragung vom Facharztlabor an die zu-
weisende Praxis Ubermittelt. Es begann die
gesicherte Ubermittlung von Auftrags- und
Befunddaten zwischen Krankenhdusern und
dann auch zwischen Laborarztpraxen und
stationdren Einrichtungen. Und seit fast zehn
Jahren hat sich auch im ambulanten Bereich
mit steigender Tendenz die Unterstiitzung der
Laborbeauftragung mit IT-Systemen etabliert.
Im Labor 28 nutzen wir seit 2011 das System
star.net®-Labor und haben mittlerweile knapp
450 Haus- und Facharztpraxen bei sehr hoher
Nutzerzufriedenheit in Berlin hieran an-
geschlossen. So erreichen uns aktuell stets et-
was mehr als die Halfte der Laborauftrage
parallel auf dem digitalen gesicherten Weg,
wahrend der Probenkurier die Patientenpro-



ben und zugehorigen Belege, wie das Mus-
ter 10 fir die Laborliberweisung, ins Labor 28
transportiert.

Auch innerhalb der Arbeits- und Prozessorga-
nisation im Labor spielen IT und Digitalisie-
rung eine zunehmende Rolle. Die komplexe
Steuerung des im Labor 28 etablierten auto-
matisierten Probentransportsystems, das Kel-
ler, Erdgeschoss und das 1. OG mit einer
,Probenautobahn” verbindet und fir alle
Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter eine wich-
tige Arbeitsentlastung darstellt, wird von drei
miteinander kommunizierenden Software-
Systemen bewerkstelligt. Diese managen ca.
1.300 ,Cars”, die jeweils ein Blutréhrchen
aufnehmen und an den gewiinschten Ort im

Sarkoidose

Die Sarkoidose (M. Boeck) ist eine gra-
nulomatose Systemerkrankung unklarer
Atiologie. Sie tritt sowohl familiar, re-
gional als auch in bestimmten Berufs-
gruppen gehiuft auf, so dass eine ge-
netische Pradisposition und inhalative
Noxen pathophysiologisch von Bedeu-
tung zu sein scheinen.

Histopathologisch bestehen die in verschiede-
nen Geweben auftretenden typischen
nichtverkidsenden Granulome sowohl aus
Epitheloidzellen und Langhans-Riesenzellen
als auch aus T-Lymphozyten. lhre Ausbildung
basiert auf einer lokal liberschieRenden Ma-
krophagenaktivierung und TH1-Zell-vermittel-
ten Immunreaktion.
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Labor transportieren. Das Laborinformations-
system enthalt heute als zentrale IT-Struktur
hoch-komplexe Regelwerke, die die MTLA
und Arztinnen und Arzte bei der Uberwa-
chung und Freigabe aller Prozesse effektiv
unterstiitzen. Auf diese Weise gelingt es, stets
sicher und zuverldssig alle wichtigen Befunde
friihzeitig zu erfassen, individuell zu bewer-
ten und gegebenenfalls vorab an die behan-
delnde Praxis zu tGbermitteln. In der Hamato-
logie werden mit einer speziellen Software,
die auf der Grundlage medizinisch-arztlicher
Regeln arbeitet, mehrere Dutzend Eigen-
schaften der Leukozyten, Erythrozyten und
Thrombozyten parallel ausgewertet, so dass
sicher die auffélligen Befunde erkannt wer-
den. Von diesen wird dann ein geféarbter Blut-

Das klinische Bild der Sarkoidose ist bunt. Die
Lunge ist mit Gber 90 % das am héufigsten
betroffene Organ (Lungenparenchym und
mediastinale Lymphknoten), gefolgt von Le-
ber, Haut und Auge. Aber auch Herz, Niere,
ZNS und Skelett konnen beteiligt sein. Die
Erkrankung kann in jedem Lebensalter auftre-
ten und zeigt einen Manifestationsgipfel im
jungen Erwachsenenalter und einen kleinen
weiteren Gipfel um das 60. Lebensjahr. Frauen
erkranken haufiger als Manner. Die Prévalenz
in Deutschland wird mit ca. 46/100.000 Ein-
wohner berziffert. In 2/3 der Félle findet sich
eine spontane Remission, bei 1/3 zeigt sich
eine Persistenz oder gar Progredienz. Das
Lofgren-Syndrom (akuter M. Boeck) um-
fasst die Trias Arthralgie/Arthritis, Erythema
nodosum und bihildre Lymphadenopathie
und wird charakteristischerweise von Fieber
begleitet.

Die Diagnostik der Sarkoidose ist eine kli-
nische Herausforderung. Die Symptomatik
kann je nach Ausmal} des Organbefalls stark
variieren. Zufallsbefunde im Thorax-Rontgen-
bild kommen ebenfalls vor. Das klinische
Erscheinungsbild der systemischen Entziin-
dungsreaktion dufert sich meist mit subfebri-
len bis febrilen Temperaturen, Nachtschweil},
Gewichtsabnahme, Leistungsminderung und
Abgeschlagenheit. Im Routinelabor werden
bei diesen Patienten haufig erhohte Entziin-
dungsparameter (CRP, BSG) und vermehrte
Immunglobuline nachgewiesen. Erhéhte Le-
berenzyme und/oder Cholestase-Parameter,
erhohte Nierenwerte oder ein pathologischer

ausstrich unter dem Mikroskop ausgewertet
und beurteilt.

In der Zukunft wird es darauf ankommen,
Uiber eine gute Strukturierung und insbeson-
dere Standardisierung der vielfdltigen Daten
im Gesundheitswesen die digitale Kommuni-
kation und Vernetzung aller Akteure und Be-
teiligten, mit Einbindung von Patientinnen und
Patienten, insgesamt zu verbessern. In diesem
Bereich engagiert sich auch das Labor 28 und
bietet mittlerweile die Ubertragung von
Laborbefunden in ausgewdhlten Patienten-
Apps an.

Urinstatus kénnen auf eine Leber- oder Nie-
renbeteiligung hinweisen. Bei Abklarung einer
unklaren Hyperkalzamie und Hyperkalziurie
sollte ebenfalls die Sarkoidose beriicksichtigt
werden.

Bildgebende Verfahren und Funktions-
diagnostik dienen zur Erfassung des Organ-
befalls und Einschatzung der Krankheitsaktivi-
tat. Die Biopsie zur histologischen Siche-
rung erfolgt aus dem am einfachsten zugang-
lichen betroffenen Organ (meist Lunge, Haut
oder Lymphknoten). Die im Rahmen der
Bronchoskopie entnommene bronchoalveo-
lare Lavage (BAL) zeigt in der Durchflusszy-
tometrie typischerweise eine Lymphozytose
mit einem auf > 3,5 erhohten CD4/CD8-Ver-
haltnis. Die BAL ermdglicht gleichzeitig wei-
terfiihrende mikrobiologische Untersuchun-
gen zur differenzialdiagnostischen Abgren-
zung. Etablierte serologische Biomarker zur
Diagnose einer Sarkoidose gibt es bisher
nicht. Erhéhte Serumwerte fir ACE (Angio-
tensin-Converting-Enzym) kénnen bei der
Sarkoidose auf die Granulomlast zurlickzufiih-
ren sein, kommen aber auch bei anderen gra-
nulomatdsen und nichtgranulomatdsen Er-
krankungen vor. Zur Beurteilung der entziind-
lichen Aktivitat der Sarkoidose unter Therapie
mit Kortikosteroiden oder Immunsuppressiva
werden als Serummarker der losliche Inter-
leukin-2-Rezeptor (sIL-2R) als Indikator
der zelluldaren Immunaktivierung sowie das
von Makrophagen freigesetzte Neopterin
herangezogen.



Die Differenzialdiagnose granulomato-
ser Lungen- und Systemerkrankungen
umfasst ein weites Spektrum, wobei eine gro-
RBe Anzahl an infektiosen, autoimmu-
nen, allergischen und malignen Erkran-
kungen in Betracht gezogen werden muss.
Aus infektiologischer Sicht sind bei pulmona-
ler Manifestation exemplarisch vor allem die
Tuberkulose oder atypische Mykobakteriose
bzw. bei entsprechender Anamnese eine Pilz-
infektion (bspw. Aspergillose oder Histoplas-
mose) zu nennen. Zu den wichtigsten immu-

nologischen Differenzialdiagnosen der Sarkoi-
dose zahlen die Granulomatose mit Polyangi-
itis (GPA, ehemals M. Wegener), die Eosino-
phile Granulomatose mit Polyangiitis (EGPA,
ehemals Churg-Strauss-Syndrom), Kollageno-
sen und die Rheumatoide Arthritis (Bestim-
mung von c-ANCA mit Proteinase 3-AK,
p-ANCA mit Myeloperoxidase-AK, ANA, C3-,
C4-Komplement, RF und CCP-AK). Allergische
Differenzialdiagnosen bei pulmonaler Auspra-
gung sind z. B. die Exogen allergische Pneu-
monitis, die Silikose oder die Berylliose.
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Diagnostik kindlicher Atemwegsinfektionen — Nachweis viraler
und bakterieller Erreger mittels Multiplex-PCR

Atemwegsinfektionen gehoren zu den haufigsten Infektionen im Kindesalter. Aufgrund der mitunter schweren Symptomatik,

z. B. Atemnot und Fieber, sind die Eltern oft sehr besorgt und suchen schnelle Hilfe. Mit konventioneller Diagnostik (Antigen-

tests, z. B. RSV, bzw. PCR, z. B. Pertussis oder Influenza) lassen sich bereits einige der u. U. die Infektion verursachenden Erre-

ger nachweisen. Verbesserte molekularbiologische Verfahren, sog. Multiplex-PCR Assays, erlauben demgegeniiber den gleich-

zeitigen Nachweis mehrerer Erreger. Hierbei handelt es sich allerdings um relativ komplexe Untersuchungen.

Wir haben im vergangenen Winterhalbjahr bei
525 Patienten ein solches Verfahren fir die
schnelle Diagnostik eingesetzt. Diese Evaluie-
rung sollte uns Aufschliisse darliber geben,
inwieweit die Ergebnisse einer Multiplex-PCR,
die vor allem die bei Kindern relevanten bak-
teriellen und viralen Erreger nachweist, einen
positiven Effekt auf die Patientenversorgung
haben. Fir diese Evaluierungsphase wurde bei
den Patienten mit einem trockenen Tupfer ein

tiefer Nasen-Rachenabstrich entnommen, die
Abstriche nachmittags ins Labor transportiert
und die Laboruntersuchungen sofort am
Folgetag angesetzt, so dass innerhalb von
24 Stunden ein Ergebnis vorlag.

Bei 387 der 525 Patienten (73,7 %) lieR sich
mindestens ein Erreger nachweisen! Bei einem
Viertel der Patienten waren zwei oder mehr
Erreger gleichzeitig nachweisbar. Ein groRer

Anteil dieser Mehrfachnachweise war jedoch
wahrscheinlich nicht auf tatsachliche Ko-Infek-
tionen, sondern darauf zurlickzufiihren, dass
Erregerreste von zuvor abgelaufenen Infektio-
nen noch im Rahmen einer Folgeinfektion
nachgewiesen werden konnten.

Die nachfolgende Tabelle verdeutlicht die Er-

gebnisse fir die einzelnen Erreger:

Geschlecht , Ko-Infektionen”
mannlich
B. pertussis 6 (1,1 %) 3 3 3 (50 %)
B. parapertussis 2 (0,4 %) 2 0 0
C. pneumoniae 2 (0,4 %) 1 1 1 (50 %)
M. pneumoniae 15 (2,9 %) 10 5 3 (20 %)
Adenovirus 45 (8,6 %) 25 20 30 (67 %)
Bocavirus 96 (18,3 %) 51 45 69 (72 %)
Influenzavirus (A/B) 168 (32,0 %) 91 77 39 (23 %)
RSV 110 (21,0 %) 55 55 42 (38 %)
Metapneumovirus 50 (9,5 %) 26 24 17 (34 %)




ErwartungsgemaR waren viele Kinder mit In-
fluenzavirus oder RSV infiziert. Beim Bocavirus
lagen haufig Mehrfachnachweise mit ande-
ren, oftmals virulenteren Erregern vor, so dass
hier, wie bereits oben erwahnt, wahrschein-
lich restliche Virus-DNA von zuvor abgelaufe-
nen Bocavirus-Infektionen nachgewiesen wur-
den. Adenovirus-Infektionen, die mit einer
deutlichen CRP-Erhohung einhergehen kén-
nen, wurden in etwa so hdufig gesehen wie
Infektionen mit dem humanen Metapneumo-
virus, einem engen Verwandten des RSV. Der
nur zweimalige Nachweis von Chlamydia
pneumoniae (davon einmal zusammen mit
Influenzavirus) unterstreicht die relative Be-
deutungslosigkeit dieses Erregers auch im Kin-
desalter. Dagegen missen Bordetellen und

Mycoplasma pneumoniae, obwohl ebenfalls
seltener als Viren, aber therapierelevant, diffe-
renzialdiagnostisch mitberiicksichtigt werden.

Zusammengefasst lasst sich sagen, dass mit
dem ausgesuchten Erreger-Panel haufige und
wichtige Erreger kindlicher Atemwegsinfektio-
nen bei offenbar vielen Patienten nachgewie-
sen werden konnen. Dies ermdglicht eine ra-
sche Entscheidung hinsichtlich einer evtl. er-
forderlichen Antibiotika-Therapie. Dariiber
hinaus kénnen die Eltern aufgeklart werden,
was u. U. ein spateres Aufsuchen einer Not-
fallambulanz Uberflissig macht. Allerdings
haben wir auch gesehen, dass hierfiir eine
taggleiche Ubermittlung der Untersuchungs-
ergebnisse wiinschenswert ware. Wir haben

daher die Ablaufe im Labor dahingehend ver-
andert, dass wir fiir einen Probeneingang bis
14 Uhr die meisten Untersuchungsergebnisse
taggleich Gbermitteln kénnen.

Aufgrund dieser durchweg positiven Erfahrun-
gen wird die Multiplex-PCR ab sofort allen
Einsendern fiir die Versorgung ihrer Patienten
angeboten. Selbstverstéandlich kénnen aber
auch, entsprechend der klinischen Indikation,
weiterhin nur einzelne Erregernachweise (z. B.
fur den Nachweis von Mycoplasma pneumo-
niae, Influenza oder RSV) mittels PCR angefor-
dert werden.

Zur Bedeutung der Indikationsstellung, oder: Wie eine
gezielte bzw. ungezielte Anforderung die Interpretation
der Ergebnisse labormedizinischer/mikrobiologischer

Tests beeinflusst

Immer wieder ergibt sich die Diskussi-
on, warum bei der Anforderung einer
Stuhluntersuchung auf pathogene Kei-
me nicht grundsatzlich Clostridium dif-
ficile mit untersucht wird, da es sich
hierbei doch ebenfalls um einen wich-
tigen Durchfallerreger
handele.

pathogenen

Was auf den ersten Blick natrlich verlockend
erscheint, da auf diese Weise ein groReres Pa-
nel moglicher Erreger erfasst wird, muss den-
noch kritisch hinterfragt werden, da man
weil}, dass der positive pradiktive Wert (engl.
»positive predictive value”, PPV) einer Unter-
suchung, also die Wahrscheinlichkeit, dass ein
Individuum mit einem positiven Testergebnis
tatsachlich erkrankt ist, mit abnehmender Pra-
valenz der Erkrankung sinkt. Die Pravalenz ei-
ner Erkrankung in einer untersuchten Patien-
tenpopulation ist jedoch abhdngig von der
Vorauswahl der zu untersuchenden Patienten.
Das bedeutet, dass die Pravalenz steigt, wenn
maoglichst viele Patienten untersucht werden,
die ein tatsachliches Risiko haben, erkrankt zu
sein. Auf C. difficile bezogen fiihrt es zu ei-

nem steigenden PPV, wenn mdglichst viele
Patienten mit typischer Symptomatik und An-
tibiotikaeinnahme in der Anamnese unter-
sucht werden.

Gleichzeitig sinkt jedoch mit steigender Préva-
lenz der negative pradiktive Wert (engl. ,ne-
gative predictive value”, NPV), d. h., die
Wahrscheinlichkeit, dass ein Individuum mit
einem negativen Testergebnis nicht infiziert
ist. Daraus ergibt sich, dass bei negativem
Testergebnis aber weiterbestehendem, klini-
schen Verdacht auf eine Infektion die Untersu-
chung wiederholt werden sollte.

Die folgende Tabelle illustriert diesen Aspekt
fur die auch im Labor 28 durchgefiihrten
ELISAs zum Nachweis von C. difficile.

Sensitivitat und Spezifitdt der Tests, die Para-
meter also, die meistens beachtet werden,
werden von der Pravalenz Ubrigens nicht be-
einflusst.

Zusammengefasst bedeutet dieser Sachver-
halt, dass bei einer , Schrotschussdiagnostik”,
also der Durchfiihrung diagnostischer Tests
bei allen, auch hochst wahrscheinlich oder mit
Sicherheit nicht infizierten Patienten, positive
Ergebnisse deutlich seltener richtig positiv
sind als bei einer gezielten Diagnostik in einer
aufgrund von Anamnese und klinischen
Befunden vorselektionierten Patientenpopula-
tion.

Pravalenz 5 % Pravalenz 20 % Pravalenz 50 %
PPV NPV PPV NPV PPV NPV

GDH-ELISA 38 % 100 %

72 %

98 % 91 % 94 %

Toxin-ELISA 69 % 99 %

91 %

96 % 98 % 87 %

Modifiziert nach: Crobach M|T Clin Microbiol Infect 2016; 22 Suppl 4:63-81



EDTA-induzierte Pseudothrombozytopenie (PTP)

Immer wieder werden wir im Labor mit
dem Phianomen der EDTA-induzierten
Pseudothrombozytopenie konfron-

tiert.

Hierbei handelt es sich um ein artifiziell auf-
tretendes Phanomen der Thrombozytenag-
gregation, das in vitro entsteht und fir den
Patienten vollig ungefahrlich ist. Der Patient
hat in vivo ausreichend Thrombozyten, in
vitro treten jedoch aufgrund des Antikoagu-
lans EDTA Thrombozytenaggregate auf, die
die Hamatologiegerate bei der Zahlung nicht
berlicksichtigen.

Pathophysiologisch binden Autoantikorper
an spezielle Thrombozytenantigene (GPllb)
und fiihren anschlieBend zu einer Thrombo-
zytenaggregation. Dieses Phanomen tritt nur

Rhesus-Prophylaxe
Perspektiven

Mitte Juli 2018 erhielten wir die Pro-
be einer schwangeren Patientin (32+6
SSW) zur Antikorpersuche. Anamnes-
tisch war knapp einen Monat zuvor
bei der RhD-negativen (Rhesusformel
CcddEe) Patientin den Mutterschafts-
richtlinien entsprechend in der 29.
SSW eine Rhesusprophylaxe durchge-
fithrt worden. Im Antikorpersuchtest
sowie in der anschlieBenden Differen-
zierung waren die positiven Reaktio-
nen durch eine ausgepragte Hamolyse
iiberlagert, sodass eine sichere Identi-
fizierung der vorliegenden erythrozy-
taren Antikorper nicht moglich war
und um eine Neueinsendung gebeten
wurde.

Diese erhielten wir knapp 4 Wochen spéter. In
der nun Hamolysefreien Probe zeigte sich in
der Antikorperdifferenzierung nur ein inkom-
plettes Reaktionsmuster fir Anti-D. Im Enzym-
Ansatz zeigte sich nebst dem zu erwartenden
Reaktionsmuster fiir Anti-D bei Z. n. Rhesus-
prophylaxe ein klarer Hinweis auf das zusatzli-
che Vorliegen eines Anti-C. Zur weitergehen-
den Abklarung des Befundes bei V. a. Bil-
dung eines erythrozytaren Autoantikor-
pers (Patientin CcddEe) erfolgte die Ubersen-
dung der Probe an die Transfusionsmedi-

im Beisein von bestimmten Antikoagulanzien
auf (z. B. EDTA, Citrat, Heparin), die dem Ent-
nahmerohrchen zugesetzt sind. Auch der
Zeitfaktor und die Probentemperatur spielen
eine wesentliche Rolle. Es handelt sich hier
um ein praanalytisches Problem, das durch
unser geschultes Personal und unsere neues-
ten Hamatologiegerate erkannt wird.

Eine unauffallige Blutungsanamnese und La-
borwerte, auler der ungeklarten Thrombo-
zytopenie geben uns erste Hinweise auf das
in vitro-Phanomen. Des Weiteren ermoglicht
die Auswertungssoftware unserer Gerate eine
Identifizierung der Aggregate. Im weiteren
Schritt fertigen wir einen Ausstrich an und
mikroskopieren diesen mit der Frage nach
Thrombozytenaggregaten. Bestatigt sich der
Verdacht, so kommentieren wir entspre-

chend und empfehlen eine erneute Blutent-
nahme im Citrat-Réhrchen, um die Ver-
dachtsdiagnose Pseudothrombozytopenie zu
bestdtigen. Dieses Phanomen tritt zwar im
Citrat-Blut seltener auf, ist jedoch nicht ganz
ausgeschlossen, so dass unser Labor nun
die Bestimmung der Thrombozyten im
ThromboExact-Rohrchen anbietet. Diese
enthalten als Antikoagulans Magnesiumsulfat
(MgSOy). In mehreren Studien konnte ge-
zeigt werden, dass das Antikoagulans keine
Aggregation der Thrombozyten bewirkt. Bei
Bedarf kann das spezielle Réhrchen bei uns
im Labor angefordert werden. Um eine rei-
bungslose Abarbeitung zu gewahrleisten,
sollte der Probe ein Kommentar mit der Ver-
dachtsdiagnose Pseudothrombozytopenie
beigefligt werden.

Ein interessanter Fall und neue

zinische Gemeinschaftspraxis am ZTB
(Charité, Berlin). Dort konnte unser Ver-
dacht bestatigt werden: Neben Anti-D spezifi-
schen Reaktionen zeigte sich auch dort zusétz-
lich ein Anti-C spezifisches Reaktionsmuster.

Obige Befunde lassen sich am ehesten durch
ein ,angespritztes” Anti-C im Rahmen der
Rhesusprophylaxe erkldren. Die mdgliche Bil-
dung eines erythrozytédren Antikorpers mit der
Spezifitat Anti-C im Sinne eines Autoantikor-
pers muss jedoch durch weitere Kontrollunter-
suchungen im Verlauf ausgeschlossen werden.

In der Fachinformation zur Rhophylac 300®
findet sich ein entsprechender Hinweis: Rho-
phylac® ,kann auch Antikérper gegen andere
Rh-Antigene, z. B. anti-Rh(C)-Antikdrper ent-
halten”.

Weshalb enthilt die Anti-D-Prophylaxe
Antikorper gegen weitere Rh-Antigene?
Anti-D wird allen Erfolgen in der in-vitro-Pro-
duktion rekombinanter therapeutischer mo-
noklonaler Antikdrper (z. B. in der Rheumato-
logie) zum Trotz, nach wie vor aus menschli-
chem Plasma gewonnen. Diese Spender sind
allesamt RhD-negativ und zuvor gegen RhD
immunisiert worden. Bisher griff man hierzu
lberwiegend auf Patienten zuriick, die im

Rahmen von Verletzungen (z. B. Veteranen)
oder Operationen RhD-positives Blut erhalten
hatten oder auf Frauen, die im Rahmen von
Schwangerschaften immunisiert worden wa-
ren. Dank der sich rasch entwickelnden trans-
fusionsmedizinischen Fortschritte sowie der
Einfihrung der Rhesusprophylaxe ist eine
RhD-Immunisierung gliicklicherweise selten
geworden. Diese erfreuliche Tatsache hat je-
doch dazu gefiihrt, dass weniger potenzielle
Spender vorhanden sind. Zusatzlich zur Im-
munisierung werden an die Spender weitere
hohe Anforderungen gestellt — u. a. hohe Ti-
ter, Alter, Begleiterkrankungen, Zuverlassig-
keit, etc. Obwohl in Deutschland gemal} § 8
des Transfusionsgesetzes die Mdoglichkeit be-
steht, potenzielle (RhD-negative) Spender ge-
zielt zu immunisieren, wird der Anti-D-Bedarf
in Deutschland aktuell ausschlieflich durch
Importe (v. a. aus den USA) gedeckt. Durch
eine entsprechende Kombination der Rhesus-
formel des potenziellen Spenders und der For-
mel der zur Immunisierung verwandter Eryth-
rozyten (z. B. ccddee-Spender und ccD.ee-
Erythrozyten) kann eine selektive RhD-Immu-
nisierung erreicht werden. Uber 90 % aller
RhD-negativen Patienten und folglich somit
auch die Uberwiegende Mehrheit der (akzi-
dentell) immunisierten Patienten weisen die
Rhesusformel ccddee auf. Sie kénnen daher



zusatzlich gegen RhC und RhE immunisiert
werden. Aufgrund der Schwierigkeit, lber-
haupt passende Spender zu finden, kdnnen
RhD-immunisierte Spender bei einer z. B. zeit-
gleich vorliegenden RhC-Immunisierung nicht
ausgeschlossen werden.

Einer , Impfung” gesunder, (noch) nicht im-
munisierter Spender stehen jedoch u. a. er-
hebliche ethische Bedenken gegeniiber, so-
dass aktuell v. a. auf ,,ungezielt”-immunisierte
Spender zuriickgegriffen werden muss. Das
Plasma dieser Spender kann jedoch Antikorper
gegen weitere Rhesus-Antigene erhalten. Aus
statistischen Griinden finden sich unter den
RhD-negativen Schwangeren auch jene Rhe-
susformeln haufig, die bei den ,ungezielt”-
immunisierten Spendern haufig vorkommen.
So sind z. B. nur knapp 5 % aller RhD-negati-
ven Schwangeren RhC-positiv. Nur bei diesen
kann ein angespritztes Anti-C an die Erythro-
zyten binden und ggf. eine (milde, meist kli-
nisch irrelevante) Hamolyse auslosen. Bei den
librigen 95 % der Schwangeren bietet das
zusétzlich angespritzte Anti-C theoretisch die
Méglichkeit, eine Immunisierung gegen RhC
zu verhindern.

Gezielte Rhesusprophylaxe - die Zu-
kunft?

Eine Mdglichkeit, um u. a. das wertvolle Anti-
D-Hyperimmunglobulin einzusparen, ist die

sog. gezielte Rhesusprophylaxe. Hinter-
grund hierbei ist, dass (statistisch gesehen)
mebhr als jedes Dritte von einer RhD-negativen
Schwangeren geborene Kind selbst RhD-ne-
gativ ist — und somit die prapartale Rhesuspro-
phylaxe eigentlich nicht indiziert ist. Fir diese
gezielte Prophylaxe muss laut Richtlinie Ha-
motherapie 2017 der fetale RhD-Status mit-
tels eines validierten Verfahrens bestimmt wer-
den. Neben invasiven Verfahren, die u. a. das
Risiko eines Aborts beinhalten (z. B. Amnio-
zentese) gibt es mittlerweile die nicht-inva-
sive Moglichkeit der fetalen RhD-Abkla-
rung mittels Untersuchung der fetalen,
zellfreien DNA aus dem Blut der Mut-
ter." Bei pranataler Bestimmung des Fetus als
RhD-negativ darf auf die prapartale Anti-D-
Prophylaxe der Mutter verzichtet werden.

Die bisherigen Forschungsdaten zu Sensitivi-
tat und Spezifitat dieser Untersuchung sind
vielversprechend.? Mehrere européische Staa-
ten sind aufgrund dieser Daten dazu lberge-
gangen, national eine gezielte Rhesusprophy-
laxe einzufiihren. Durch eine Anwendung der
gezielten Rhesusprophylaxe in Deutschland
konnten bundesweit ca. 20-25 % der jahrli-
chen Anti-D-Dosen eingespart werden. Eine
abschlieRende Evaluation der nationalen Pro-
gramme steht aktuell noch aus. Dies war einer
der Griinde, weshalb das Institut fiir Wirt-
schaftlichkeit und Qualitat im Gesund-

heitswesen (IQWiQ) in seinem Abschluss-
bericht zur nicht-invasiven RhD-Bestimmung
ein eher zuriickhaltendes Fazit zog.? Die gene-
relle, flaichendeckende Einfiihrung der geziel-
ten Anti-D-Prophylaxe in Deutschland er-
scheint daher in absehbarer Zeit unwahr-
scheinlich. Die Bestimmung ist aktuell noch
keine Routineuntersuchung und wird lediglich
in spezialisierten Laboren durchgefihrt. Bei
nicht RhD-immunisierten GKV-Patientinnen,
die eine gezielte Rhesusprophylaxe durchfiih-
ren mochten, stellt diese Untersuchung eine
IGeL-Leistung dar (Preis momentan ca. 150 €).
Bei RhD-immunisierten Schwangeren kann
mit der Bestimmung des fetalen RhD-Status
hingegen eine Risikoabschatzung fir einen
M. hamolyticus neonatorum vorgenommen
werden. In diesen Fallen ist die Untersuchung
der fetalen DNA auf Rhesusantigene daher ei-
ne Leistung der GKV.
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Keine Spekulationssteuer auf hausliches Arbeitszimmer
bei Verkauf des selbstgenutzten Eigenheims

Nach einem Urteil des Finanzgerichtes
Koln (Az. 8 K 1160/15) ist der Gewinn
aus dem Verkauf von selbstgenutztem
Wohneigentum auch dann in vollem Um-
fang steuerfrei, wenn zuvor Werbungs-
kosten fiir ein hiusliches Arbeitszimmer
abgesetzt wurden.

Die Klager hatten ihre selbst bewohnte Eigen-
tumswohnung innerhalb der Spekulationsfrist
von 10 Jahren wieder veraufert. In den Vorjah-
ren hatten sie den Abzug von Werbungskosten
im Rahmen der nichtselbstandigen Tatigkeit fir
ein hdusliches Arbeitszimmer in Hohe von
1.250 Euro jahrlich geltend gemacht. Dies wur-
de vom Finanzamt regelmafRig anerkannt. Den

anteilig auf das Arbeitszimmer entfallenden
VerauBerungsgewinn sah das Finanzamt als
steuerpflichtig an mit der Begriindung, dass
insoweit keine steuerfreie eigene Wohnnut-
zung im Sinne von § 23 Absatz 1 Nr. 1 Satz 3
des Einkommensteuergesetzes (EStG) vorliege.

Das Finanzgericht widersprach der Auffassung
des Finanzamtes. Nach Meinung der Richter
stellt ein hdusliches Arbeitszimmer kein selb-
standiges Wirtschaftsgut dar, da es nicht unab-
hangig von den anderen Teilen der Wohnung
verduRerbar sei. Zudem sei auch im Ubrigen
die Versteuerung eines etwaigen VerdulRe-
rungsgewinns innerhalb der 10-jahrigen Spe-
kulationsfrist, soweit dieser auf ein hausliches

Arbeitszimmer entfallt, nicht gerechtfertigt, da
nach der gesetzgeberischen Grundentschei-
dung die Kosten flr héusliche Arbeitszimmer
dem Abzugsverbot unterliegen und nur in Aus-
nahmeféllen steuerlich abzugsfahig sind.

Das Urteil ist jedoch noch nicht rechtskraftig,
da das Finanzamt Revision beim Bundesfinanz-
hof eingelegt hat. Ob dieser der Argumenta-
tion des Finanzgerichts folgen wird, bleibt ab-
zuwarten, ebenso, ob dies im Falle der Besta-
tigung durch den Bundesfinanzhof auch auf
hdusliche Arbeitszimmer zu Ubertragen ist, die
im Rahmen einer selbstandigen Tatigkeit ge-
nutzt werden.



FUR SIE GELESEN

Makro- und Mikronidhrstoffmangel bei Patienten
mit extremer Adipositas

In einer Metaanalyse von extrem adipdsen Pa-
tienten (BMI > 40 kg/m?), bei denen ein Adi-
positas-chirurgischer Eingriff vorgesehen war,
lieRd sich in den fiir die Metaanalyse ausgewer-
teten Studien eine hohe Préavalenz von Makro-
und Mikronahrstoffmangel nachweisen (1,2).

Als Ursachen werden die Verminderung von
Transportproteinen, chronische Entziindun-
gen, ein verandertes Darmmikrobiom sowie
eine hdufig einseitige Erndhrung diskutiert.

postoperativ (1)

In den ausgewerteten Studien mit extrem adi-
posen Patienten (BMI > 40 kg/m?) wurden vor
und nach einer Adipositas-chirurgischen Ope-
ration folgende Pravalenzen fir Nahrstoff-
mangel gefunden (1):

Protein 5% 3-18 %

Calcium 8,5-10,5 % ungefahr 10 %

Magnesium 35 % 32 %

Vitamin B1 (Thiamin) 15-29 % bis zu 49 %

Vitamin B12 (Cobalamin) 18 % 4-6 % nach 2 Jahren
19-35 % nach 5 Jahren

Folsaure 2-10 % 9-38 %

Vitamin A bis 17 % Roux-en-Y-Magenbypass (RYGB): 8-11 %
Biliopanreatic diversion (BPD): 61-69 %

Vitamin D 25-68 % 25-80 %

Eisen 8-18 % Laparoscopic sleeve gastrectomy (LSG): 17 %
RYBG/BPD: 30 % (45 % nach 2 Jahren)

Zink bis 30 % LSG: 12 % RYBG: 21-22 %

BPD mit Duodenalswitch: 74-91 %

Aufgrund der hohen préaoperativen Prava-
lenzen ist in der ambulanten Versorgung von
extrem adipdsen Patienten besonders auf die
Diagnostik und Substitution von Proteinen
und den oben gelisteten Mikronahrstoffen zu
achten.

Da die Mangel bei den postoperativen Pati-
enten noch ausgepragter waren, werden von
den Autoren der Studien folgende Kontroll-
intervalle vorgeschlagen: Kontrolle der Leber-
werte, Glukose, Elektrolyte und Kreatinen
postoperativ nach 1, 3, 6 und 12 Monaten;

Laborkontrollen fiir die Mikronéhrstoffe und
Albumin nach 6 und 12 Monaten. Danach
werden jahrliche Kontrollen bei dieser Risiko-
gruppe empfohlen (1).

Mikronahrstoffmangel sind nicht nur bei Pati-
enten mit extremer Adipositas von Bedeu-
tung. Generell tendieren Patienten mit Adipo-
sitas zu niedrigeren Werten von Vitamin D3,
Calcium und Magnesium (3). Bei Frauen mit
Adipositas | betragt der Anteil eines Vitamin-A-
Mangels 7,5 % und bei Adipositas Il 20 %.
Ebenso ist ein Vitamin B1-Mangel bei Adiposi-

tas | und Il haufiger als bei Normalgewichti-
gen (4).
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Aufstellung unserer Laborinfos

Allergiediagnostik bei Kindern
Rekombinante Allergene
Exogen-allergische Alveolitis
CD 63-Aktivitatsmarker

Pseudoallergie (Diaminooxidase als Marker
der Histamin-Intoleranz)

Tryptase

ENDOKRINOLOGIE/STOFFWECHSEL
Diabetes mellitus

Standardisierung der Bestimmung von HbA; .
Diagnose Diabetes mellitus mit HbA; .
Autoantikérperdiagnostik beim Diabetes mellitus
Glukoseunabhangiger Risikomarker bei
Diabetes mellitus Typ 2

Intaktes Proinsulin/Insulinresistenz
Schilddriise

Schilddriise und Fertilitat

Schilddriise und Schwangerschaft
Hypertonus
Hypertonie-Zusammenfassung
Katecholamine — Katecholaminmetabolite
Primérer Hyperaldosteronismus
Fettstoffwechsel
Fettstoffwechselstérungen

Lipide Entscheidungsbereiche — Update 2015
Zielwerte bei Hyperlipidamie
Lipidelektrophorese

Lipoprotein (a)

Procam-Risiko-Score

Gynikologische Endokrinologie
Hormone bei gestorter Ovarfunktion
Anti-Miiller-Hormon (AMH)

Diagnostik PCOS

Adrenale Hyperandrogenamie

Prolaktin

Makroprolaktin

Schilddriise und Fertilitat

Schilddriise und Schwangerschaft
Praeklampsie

HELLP-Syndrom

Andrologie

Andrologie

Gynékomastie

Knochenstoffwechsel
Osteoporose-Knochenstoffwechsel
Vitamin D-Mangel/Parathormon
Wachstum

IGF1, IGFBP-3

Wasserhaushalt

CT-proAVP (Copeptin)
GASTROENTEROLOGIE

Helicobacter

Helicobacter pylori-Stuhltest

Rationelle Labordiagnostik bei akuter Pankreatitis
Pankreasinsuffizienz

Akute hepatische Porphyrie
Interpretation pathologischer Leberwerte
Nicht alkoholische Steatohepatitis (NASH)
Autoimmune Lebererkrankungen

Morbus Wilson

Hamochromatose

al-Antitrypsin (AAT)-Mangel
Laktose-Intoleranz

Zéliakie — Labordiagnostik

Zéliakie — HLA-DQ2/DQ8-Bestimmung
Calprotectin im Stuhl
Prokollagen-Ill-Peptid

HAMATOLOGIE Nr.

Andmie/Eisenstoffwechsel

Vitamin B;,/HoloTC
Retikulozytenproduktionsindex (RPI)

Eosinophilie

RDW

Gerzielte Anforderung eines manuellen Blutausstrichs —
wann indiziert?

Kryoglobuline

Kalteagglutinine

Erythropoetin (EPO)

Stufendiagnosik bei V. a. eine Himoglobinopathie
Thalassamie-Diagnostik

65
130
160
111
157

158

166
178
152

33

144

104
95

15
88

50
200
74
54
40
126

101
162
106
103

99

85
104

95
176
127

46
41

19
122

Sl

185

137
71
118
113
191
17
86
165
167
49
196
119
163
198
170
63

145
151

27
194
169
197

180
182
28
203
6

Lymphom-Diagnostik
Paroxysmale nachtliche Hamoglobinurie (PNH)

MOSTASEOLOGIE

Blutungsleiden

Verlangerte aPTT

Quick-Test (TPZ) und INR

Diagnostik von Thrombozytenfunktionsstérungen
(PFA-100%)

Pseudothrombozytopenie (PTP)

Thrombozytenantikorper, Blutungsgefahr
bei reifen Neugeborenen

Thrombotisch-thrombozytopenische Purpura (TTP)
Update Thrombophiliediagnostik
APC-Resistenz/Faktor V-Mutation
Faktor-I-Mutation

Antiphospholipid-Syndrom (APS)

Homocystein

MTHFR-Mutation

Thrombophiliediagnostik in der Schwangerschaft
D-Dimer

Fibrinolyse-System

Anti-Faktor-Xa-Einheiten
(Uberwachung der NMH-Therapie)

Uberwachung der Therapie mit Fondaparinux
Clopidogrel-/ASS-Non-Responder (Multiplate®)

Einfluss neuer oraler Antikoagulanzien auf
Gerinnungsanalysen

Dabigatran, Rivaroxaban: Neue Testverfahren zur
Konzentrationsbestimmung
IMMUNOLOGIE/RHEUMATOLOGIE

ANA

Klassifikationskriterien der RA: Stellenwert der CCP-AK
Rheumatologie

Reaktive Arthritiden

HLA-B 27

Autoantikorperdiagnostik beim Diabetes mellitus
Immundefekte

1gG-Subklassen

Bullése Autoimmunerkrankungen der Haut
Angio6dem

Sinnvolle Labordiagnostik beim sekundaren Raynaud-
Syndrom

Blutkoérperchensenkungsgeschwindigkeit (BSG)
C-reaktives Protein (CRP)
Kapillarelektrophorese

Familiares Mittelmeerfieber (FMF)

MEDIKAMENTE/DROGEN

Drogenscreening im Urin

Alkoholabusus: Biomarker zur Diagnostik
TDM-Psychopharmaka
TDM-Psychopharmaka/Medikamenten-Tabelle
Immunsuppressiva

Anti-HIV-Medikamente (TDM)
TNFa-Antagonisten
Thiopurin-S-Methyltransferase (TPMT) — ein pharma-
kogenetischer Biomarker

MIKROBIOLOGIE UND HYGIENE
Antibiotika-Resistenz-Surveillance (ARS)
Aspergillose

Blutkultur-Diagnostik

Bordetella pertussis (Keuchhusten)

Borreliose

Candida-Serologie

Chlamydia trachomatis + Neisseria gonorrhoeae,
Direktnachweis

Chlamydieninfektion/Antikorperdiagnostik
Clostridium difficile

Cytomegalievirus (CMV)
Epstein-Barr-Virus (EBV)

ESBL

FSME

Harnwegsinfektionen

Haut- und Nagelmykosen/Gewinnung von
Untersuchungsmaterial

Helicobacter pylori-Labordiagnostik
Helicobacter pylori-Stuhltest

Hepatitis: Virushepatitiden

Hepatitis C/Serologische Diagnostik

Hepatitis E-Virus

HBV- und HCV-Diagnostik mittels Polymerase-
Kettenreaktion (PCR)

HIV-viral load
HIV-Diagnostik

59
192

Nr.
37
148
42
58

137

Humane Papilloma-Viren (HPV)

Hygiene

IL28B — prognostischer Marker der HCV-Therapie
Influenza-Virus

Legionellose

Listeriose

LK-Schwellung - Lymphotrope Erreger
MRGNE

MRSA-Screening

Norovirus

Parodontitis-Markerkeime

Parvovirus B19-Infektion

Parvovirus B19-Infektion und Schwangerschaft
Procalcitonin bei Atemwegsinfektionen
RS-Virus

Sexuell Gibertragbare Erkrankungen
(STD, sexually transmitted diseases)

Staphylococcus aureus — MRSA
Syphilis

Tbc-Diagnostik

TBQuantiFERON® Tuberkulose
Toxoplasmose in der Schwangerschaft
Trinkwasserverordnung

Varizella Zoster-Virus

Varizella Zoster-Virus-Infektion in der
Schwangerschaft

NEPHROLOGIE
Harnstatus
Mikroalbuminurie
CKD-EPI-Formeln
Diagnostik der Proteinurie
Cystatin C

Renale Andmie

NEUROLOGIE

Liquor-Stufendiagnostik

Laborkonstellation bei ZNS-Erkrankungen
Liquoruntersuchungen bei ZNS-Infektionen
Multiple Sklerose

Demenz

Paraneoplastische Syndrome des ZNS
Sinnvolle Labordiagnostik bei Polyneuropathie

Tumormarker-Ubersicht

Sinnvoller Einsatz von Tumormakern
Tumormarker in der Gynakologie
Familiarer Brust- und Eierstockkrebs

HE4: Tumormarker beim Ovarialkarzinom
PSA/freies PSA

PLAP (Seminom)

Monoklonale Gammopathie

Freie Leichtketten (Kappa, Lambda)
Thymidinkinase

Tumormarker $-100 (malignes Melanom)
Septin 9, M2-PK, Hdmoccult, Hb-immunologisch
NMP-22 (Blasenkarzinom)
Neuroendokrine Tumoren (Karzinoide)

PRANATALDIAGNOSTIK
FME-Ersttrimester-Screening
Integriertes Screening
Quadruple-Test

PRAVENTION/KARDIOLOGIE
Troponin T high sensitive
NT-pro-BNP
CK-Isoenzym-Elektrophoreser
Hypertonie

Zielwerte bei Hyperlipidamien
hs-CRP

Homocystein

Glukoseunabhéngige Risikomarker bei
Diabetes mellitus Typ 2

Molekulare Diagnostik der MTHFR-Mutation
Mikroalbuminurie

Procam-Risiko-Score

Antioxidanzien

SPURENELEMENTE

Schwermetalle als Spurenelemente und Schadstoffe
Magnesium

Zink

Selen

139

184

73
109
21
133
205
132
92
93

150

140
114
117
181

141
141e
110
168
136
146
100

129
102

48
187

82
124
94
69

172

60

126
30

149
159
64




