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Hamatologie

Dieser Begriff kommt aus dem Griechischen und steht fiir Him (Blut) und Logie
(die Lehre). Himatologie ist die wissenschaftliche Lehre vom Blut und seinen Er-
krankungen. Der Fachbereich Himatologie gliedert sich in drei Teilgebiete:

 der Morphologie
e der Himostaseologie und
e der Immunhimatologie

Dieses Buch behandelt das Gebiet der morphologischen Himatologie.

Unter Morphologie (Morphe = Gestalt) versteht man die Untersuchungen von Blut
und Knochenmarkzellen hinsichtlich ihrer Anzahl, physiologischem Aussehen und
pathologischen Verinderungen. Hierzu benétigt man die Kenntnis verschiedener
Firbe- und Auszihltechniken, des Mikroskopierens von Zellen und von Messmetho-
den neuester Technologie.

Hamostaseologie, auch ein Begriff aus dem Griechischen, bedeutet Blutungsnei-
gung. Hier soll nur an die Bedeutung der Blutgerinnung und der Fibrinolyse ge-
dacht werden, insbesondere die Fihigkeit des Blutes, bei Verletzungen zu gerinnen
bzw. die Moglichkeit, Patienten richtig bei Erkrankungen des Gerinnungssystems
mit Medikamenten einzustellen.

Im Bereich der Immunhdmatologie fithren MTA Bestimmungen der Blutgruppen
und der Rhesus-Antikorper und Blutkomponenten fiir Bluttransfusionen durch. Fiir
Transplantationen von Organen werden Gewebetypisierungen durchgefithrt. Diese
Untersuchungen ermdéglichen es, Patienten das Leben zu retten bzw. dauerhafte
Schiden zu vermeiden.

Himostaseologie und Immunhimatologie sind zwei eigenstindige Themen, de-
nen dieses Buch nur einen kleinen Teil der Ausfithrungen widmet. Umfassendere
Informationen finden Sie in der weiterfithrenden Literatur.
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1
Das Blut als Organ

Blut ist ein fliissiges Organ, d.h. ein Zellverband mit verschiedenen Funktionen,
und dient in erster Linie als Transportorgan.

1.1
Blutmenge

Ein erwachsener Mensch hat ein Blutvolumen von 4-6 Litern, das entspricht 6-8%
des Korpergewichts. Ein Neugeborenes hat ein Blutvolumen von 300-350 mL. Die
Menge des zirkulierenden Blutvolumens lisst sich mit Hilfe von Radioisotopen be-
stimmen. Mit *'J oder %] radioaktiv markiertes Albumin oder mit >'Cr markierte
Erythrozyten werden injiziert und nach einiger Zeit wird die Konzentration in einer
dem Patienten entnommenen Blutprobe bestimmt.

Uber die Formel:

A
V=—xv
a

V = Gesamtmenge

A = bekannt hohe Aktivitit
v = Testmenge Blut

a = geringe Aktivitit

kann man das zirkulierende Blutvolumen errechnen.

Das Gesamtvolumen betridgt im Mittel 62—68 ml/kg fiir Manner, bei Frauen lie-
gen die Werte etwas niedriger. Das Blut zirkuliert in den Blutgefiflen, ein eigent-
liches Blut-Depot-Organ wie z. B. bei den Hunden die Milz, gibt es beim Menschen
nicht. Das Blut zirkuliert in einem geschlossenem Gefif3system, das aus Arterien,
Kapillaren und Venen besteht. Sauerstoffgesittigtes Blut aus der Lunge wird von der
linken Herzkammer unter erhhtem Druck in den grofRen Blutkreislauf gepumpt.
Gleichzeitig pumpt die rechte Herzkammer sauerstoffarmes und kohlendioxidrei-
ches Blut von den Geweben der Peripherie in den Lungenkreislauf (Abbildung 1.1).

Die Durchblutung der einzelnen Organe ist dabei sehr unterschiedlich. Etwa je
ein Viertel des Herzminutenvolumens von ca. 51/min durchstrémt die Niere und
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Abb. 1.1 Die Blutgefidfe des Menschen

die Leber. Darm, Haut, Gehirn, Muskulatur und andere Kérpergewebe haben unter
Ruhebedingungen in abnehmender Reihenfolge einen geringeren Bedarf.

1.2
Aufgaben des Blutes

Das Blut hat unterschiedliche Funktionen. Im Blut findet der Gasaustausch von
Sauerstoff (O,) und Kohlendioxid (CO,) und die Verteilung von ionisierten Salzen,
Niahrstoffen und weiteren biologischen Substanzen wie Enzymen, Hormonen, Vita-
minen und Spurenelementen statt.

Der Abtransport von Stoffwechselschlacken erfolgt gleichzeitig. Fiir den konstan-
ten Blut-pH-Wert von 7,38 bis 7,44 sorgen Karbonat-, Phosphat- und Eiweif-Puffer-
systeme. Die dabei entstehende tiberschiissige Wirme kann zur Peripherie hin ab-
geleitet werden. AufRerdem haben die Blutzellen eine wichtige Funktion in der allge-
meinen Infektabwehr. Die Gefifle, die Blutplitichen und das Gerinnungssystem
sorgen bei Verletzungen fiir die Blutstillung (Himostase).

Transportfunktion:

o Sauerstoff

e Kohlendioxid

* Elektrolyte

o Wasser

o Wirme (Uiberfliissige)
e Hormone

¢ Nihrstoffe



6

1 Das Blut als Organ

Pufferfunktion:

» Kohlensiurekarbonatpuffer
e Hydrogenphosphatpuffer
 FEiweilpuffer

Abwehrfunktion:

o zellstindige und humorale Immunantwort
e Phagozytose

¢ Enzyme

e Komplement

Blutstillung und Gerinnung:
o Aggregation von Thrombozyten
o plasmatisches Gerinnungssystem

13
Zusammensetzung des Blutes

Blut wird bei der Blutabnahme in speziellen Réhrchen mit ungerinnbarmachenden
Zusitzen abgenommen und ca. zehn Minuten bei 3000 U/min scharf zentrifugiert.
Anschliefend kann man die tiberstehende gelbliche Flussigkeit (Blutplasma) von
den schwereren festen am Boden sedimentierenden Blutbestandteilen abpipettieren.
Das Sediment enthilt die Blutkérperchen der roten und weiflen Zellreihe.

Blut setzt sich aus durchschnittlich 55 Volumenprozent Blutplasma, dem fliissi-
gen Bestandteil, und etwa 45 Volumenprozent festen Bestandteilen — den roten Blut-
korperchen (Erythrozyten), den weiflen Blutkérperchen (Leukozyten) und den Blut-
plattchen (Thrombozyten) — zusammen.

1.3.1
Hamatokrit

Der Anteil der zelluliren Bestandteile am gesamten Blutvolumen wird als Himato-
krit (griechisch: kritc, Beurteiler) bezeichnet. Bei der Bestimmung des Himatokrit
wird ungerinnbar gemachtes Blut hochtourig zentrifugiert. Hier diirfen nur Anti-
koagulanzien wie EDTA verwendet werden. EDTA als Antikoagulanz verindert das
Erythrozytenvolumen nicht. Durch die Zentrifugation wird das Blut aufgrund der
unterschiedlichen spezifischen Gewichte getrennt.

Die Erythrozyten setzen sich durch ihr hoheres spezifisches Gewicht unten am
Réhrchenboden ab und dariiber — eventuell als weifle Schicht — die etwas leichteren
Leukozyten (weifle Blutkérperchen) und Thrombozyten (Blutplittchen). Das Plasma
bildet die iiberstehende fliissige Phase. Der Anteil der Erythrozyten am Gesamtblut
liegt durchschnittlich bei 45%. Neugeborene haben einen um etwa 10% hoheren,
Kleinkinder einen um ca. 10 % niedrigeren Hamatokrit (Tabelle 1.1).

Der arterielle Himatokrit ist etwas niedriger als der vendse, da bei der Passage
des Blutes durch das Kapillarnetz stets Fliissigkeit an das Gewebe abgegeben wird.
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Tab. 1.1 Referenzwerte

Minner: 40-52% SI-Einheit: 0,40-0,52 1/1
Frauen: 35-47% SI-Einheit: 0,35-0,47 1/1

Der Korperhimatokrit liegt zwischen arteriellen und vendsen Himatokrit. Multipli-
ziert man den vendsen Himatokrit mit dem empirisch ermittelten Faktor 0,91, so er-
hilt man den Kérperhimatokrit.

Eine Erhohung des Himatokrit findet man bei:

« Exsikkose (Austrocknung)

e Polyzythdmia vera (Polyzythimie, bosartige Erkrankung des Knochenmarks durch
unkontrollierte Neubildung von Erythrozyten)

« sekundire Polyglobulie

* bei Neugeborenen

Eine Erniedrigung des Hidmatokrit tritt bei:
o Hyperhydratation (Uberwisserung)
¢ Anidmien auf.

Steigt der Hkt stark an, so bedeutet dies fiir das Herz eine ungeheure Belastung,
da die innere Reibung (Viskositit) stark zunimmt. Bezogen auf Wasser mit einer Vis-
kositit 1 betrdgt die mittlere Blutviskositit bei Erwachsenen 4,5, die von Blutplasma
— also ohne Zellen — 2,2. Die Viskositit steigt bei Anstieg des Hkt tiberproportional.

1.3.2
Blutplasma

Zusammensetzung:

e 90% Wasser, darin 6-8% kolloid geloste Eiweiflkorper (Proteine) (4—5% Albu-
mine und 2-3% Globuline

o dissoziierte Salze: Natrium (Na*), Kalium (K*), Calcium (Ca**), Chlorid (Cl7)-
Ionen

Puffersysteme:
o Kohlensiurekarbonat-Puffer (CO3 “/HCO3)
e Hydrogenphosphat-Puffer (HPO; ~/H,POq)

Funktion:
 Transport an spezifische und unspezifische Transportproteine gebundener organi-
scher und anorganischer Substanzen

Fur die konstante Zusammensetzung (Isostruktur) des Plasmas sorgt ein Flief3-
gleichgewicht.
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Die Isostruktur bedeutet:

* Isoionie (konstante lonen-Zusammensetzung)
« Isotonie (konstanter osmotischer Druck)

e Isohydrie (konstante H*-Konzentration)

Der menschliche Korper hat 3 grofle Flussigkeitsriume:

1. Blutgefifisystem mit Arterien und Venen

2. Interstitieller Raum, der Zwischenzellraum, der die Umwelt fir die Masse der
Koperzellen bildet und tiber die Kapillarmembran im Stoffaustausch steht und

3. Intrazellularraum.

Menschliches Plasma besteht zu 90% aus Wasser und enthilt des Weiteren noch
Eiweillkorper, Salze und Puffersysteme. Der Mensch verbraucht ca. 3 Liter Wasser
am Tag. 70% der Plasmafliissigkeit wird innerhalb einer Minute mit dem Intersti-
tium ausgetauscht. Nur fiir EiweiRkorper (Proteine) und Zellen besteht ein nen-
nenswerter Unterschied zwischen Gefiflsystem und Interstitium. Eiweifl und Zel-
len kénnen die Kapillarmembran nicht passieren. Die Elektrolyte wandern zwischen
Gefiflsystem und Interstitium frei. Zwischen diesen Riumen und dem intrazelluli-
rem Raum bestehen deutliche Konzentrationsunterschiede. Die gelésten EiweilRkor-
per im Plasma werden aufgrund ihrer unterschiedlichen Eigenschaften in Albu-
mine, o;-, 0, B- und y-Globuline sowie Fibrinogen unterteilt. Sie kénnen durch
ihre unterschiedliche Wanderungsgeschwindigkeit im elektrischen Feld (Elektro-
phorese) aufgetrennt werden.

In der Immunelektrophorese/Immunfixation erfolgt die Aufschliisselung der
Eiweillkorper sowohl aufgrund ihrer elektrischen Ladung als auch entsprechend
ihrer spezifischen Antigeneigenschaften. Von Bedeutung ist hier der Einzelnach-
weis der Immunglobuline IgG, IgA, IgM, IgD, IgE sowie eventuell vorkommender
abnormer Proteine (Abbildungen 1.2 und 1.3).

normal Abb. 1.2 Normale Elektrophorese
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Abb. 1.3 Immunelektrophorese
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1.3.2.1 Albumin

Albumin (Protein) setzt sich aus Aminosiuren zusammen und liegt in einer Kon-
zentration von 42 g/l vor. Das Molekulargewicht betrigt 65000 bis 69 000 kDa.
Hauptaufgabe des Albumins ist die Aufrechterhaltung des kolloidhaltigen osmoti-
schen Druckes und seiner Transportfunktion (Vehikelfunktion) vieler niedermoleku-
larer Substanzen. Durch die Bindung von Karotin und Bilirubin an Albumin erhilt
das Serum seine gelbliche Farbe. Albumin kann teilweise zu den Aminosiuren, aus
denen es besteht, abgebaut werden; diese kénnen wieder neu verwertet werden.

1.3.2.2 Globuline
Globuline (o, B, ) sind meist Proteine mit einem Kohlenhydrat- oder Lipidanteil.
Thre Konzentration im Plasma betrigt etwa 28 g/1, das MG 90 000—1 300 000 kDa.
Thre Hauptaufgabe besteht im Transport schwerlgslicher Stoffe im Wasser (z.B.
Fe3+, Cu2+, Mg2+).

a-Globuline
* 04-Globuline — erhshte Zahl bei Entziindungen
* 0,-Globuline, z. B. Haptoglobin (bindet fest an Himoglobin)

B-Globuline

 Lipoproteine, die Fette transportieren

e Transferrin als Transportform des Eisen
 Erythrozytenagglutinierende Substanzen (Anti-A, Anti-B)

v-Globuline
 z.B. Immunglobuline (Proteine, die eine Abwehrfunktion haben)
Zum Beispiel findet man bei Leberzirrhose erhchte Werte.

Immunglobuline werden im Zytoplasma der Lymphozyten und Plasmazellen ge-
bildet. Sie sind y-Globuline mit spezifischen Antikérpereigenschaften gegentiber an-
tigenen Fremdstoffen. Thre Molekiile setzen sich einheitlich aus 4 Polypeptidketten
zusammen, von denen jeweils zwei paarweise identisch sind. Entsprechend ihres ge-
ringen Molekulargewichtes werden die beiden kiirzeren lambda- oder kappa-Ketten
als L (engl.: light, leicht) -Ketten bezeichnet und sind iiber Disulfidbriicken mit den
beiden lingeren H (engl.: heavy, schwer)-Ketten verbunden. Die Einteilung der Im-
munglobuline in 5 Klassen erfolgt tiber die Schwerketten vom Typ Gamma, Alpha,
1, Delta und Epsilon (Abbildung 1.4).

Krankhafte Verinderungen in der Serum- und/oder in der Immunelektrophorese
und Immunfixation mit erhhter Blutsenkungsgeschwindigkeit deuten auf Dyspro-
teinimien (quantitative Eiweiflverschiebungen oder Defektproteinimien, z. B. Anal-
buminimie oder Agammaglobulindmie) oder monoklonale Gammopathie hin.

1.3.3
Blutzellen

Die korpuskuliren Zellen des Blutes tragen wesentlich zur himatologischen Dia-
gnostik bei.
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Abb. 1.4 Das Immunglobulinmonomer. Fab: antikérperbildende
Fragmente; Fc: kristallisierbares Fragment Disulfidbriicken, welche
die einzelnen Polypeptidketten verbinden (modifiziert nach: Hoff-
brand, Pettit 1986).

Drei Zellklassen werden unterschieden:
1. Erythrozyten (rote Blutkorperchen)

2. Leukozyten (weile Blutkorperchen)
3. Thrombozyten (Blutplittchen)

Die Leukozyten sind in Granulozyten mit spezifischen, eosinophilen und basophi-
len Granula, in Monozyten und Lymphozyten aufgeteilt.

Leukozyten sind vollstindige Zellen mit Zellkern und Zellleib, Erythrozyten sind
beim Menschen kernlos. Thrombozyten bestehen aus Hyalomer und Granulomer —
ohne Kernsubstanz — abgeschniirt aus demZytoplasma des Megakaryozyten.

Ein normaler Blutausstrich enthilt Erythrozyten, Leukozyten und Thrombozyten.

Die Leukozyten werden differentialdiagnostisch wie folgt unterschieden:
 neutrophile Granulozyten (Stab- und Segmentkernige)
« eosinophile Granulozyten
e basophile Granulozyten
e Lymphozyten
e Monozyten
Die Entwicklung der Blutzellen erfolgt im roten Knochenmark. Die Lymphozyten-

bildung entwickelt sich in der Milz und in den Lymphknoten und vereinzelt in den
Lymphfollikeln des Knochenmarks. Die Erythrozyten und Thrombozyten erfiillen
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ihre Funktion in der Peripherie. Die Zellen werden im retikulo-endothelialem-Sy-
stem (RES) abgebaut, iiberwiegend in der Milz, der Leber und dem Knochenmark.
Fur die Leukozyten ist das Blut nur Transportmittel; ihre spezifische Abwehrfunk-
tion iben sie im Gewebe aus.

1.3.3.1 Aufgaben der Blutzellen

Erythrozyten

— Transport von O, + CO,

— Puffer

Thrombozyten

— Bildung des himostatischen Pfropfes

— Freisetzung von Plittchenfaktor 3

— Plasmatische Gerinnung

Leukozyten

— Phagozytose (Bakterienabbau)

Migration (Eigenbeweglichkeit oder Wanderung)
Diapedese (Austritt aus der Blutbahn/Gewebe)
Chemotaxis (Ansammlung im Bereich von Entziindungen durch bestimmte
freiwerdende Stoffe)

Granulozyten

— Basophile (Aufnahme und Transport von Histamin und Heparin)
— Eosinophile (Phagozytieren Ag-Ak-Komplexe)

— Neutrophile (Mikrophagozytose)

Monozyten

— Makrophagozytose

Lymphozyten

— Ak-Produktion

— Erkennung und Speicherung von antigener Information
Plasmazellen

— Humorale Immunabwehr

mn



