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Vorwort


Liebe Studentinnen und Studenten,


das Fach Pathologie im mündlichen Staatsexamen löst bei vielen Studenten anfänglich Schrecken aus, da es zu den „großen“ Fächern der Medizin zählt bzw. das „große Fach“ der Medizin ist. Die Pathologie ist die Basis aller klinischen Fächer und wichtig für das Verständnis von Krankheiten.


Dennoch können wir aus eigener Erfahrung sagen, dass eine gute Grundlage v. a. in den Fächern Innere Medizin und Chirurgie eigentlich schon die halbe Miete ist. Ergänzend zu diesem Basiswissen sollten kurz vor der Prüfung die wichtigsten pathologischen Themen des mündlichen Examens aufgefrischt werden.


Wir haben versucht, einen guten Überblick über die häufigsten Fragestellungen im mündlichen Examen zusammenzustellen, dabei aber auch darauf geachtet, dass kleine „Randthemen“ und „Lieblingsthemen“ der Prüfer, die gerne gefragt werden, mit aufgenommen werden.


Das didaktische Konzept der „In Frage und Antwort“-Reihe ermöglicht durch ein Frage-und-Antwort-Spiel im Rahmen einer Lerngruppe die Prüfungssituation zu imitieren und das freie Ausformulieren medizinischer Kenntnisse zu trainieren, was vielen Studenten nach jahrelangem, stummem Kreuzen sehr schwerfällt.


Da so gut wie jede pathologische Prüfung mit einem makroskopischen oder mikroskopischen Dia beginnt, haben wir zahlreiche Fragen zu pathologischen Präparaten in die Kapitel eingebaut, um dieses Buch möglichst „prüfungsecht“ zu gestalten.


Klinik, Diagnostik und Therapie werden auch hin und wieder gefragt, haben wir aber aus Platzmangel nur beschränkt mit aufgenommen und uns auf die wichtigen, rein pathologischen Fragestellungen konzentriert.


Wir danken allen, die bei der Erstellung dieses Buches mitgewirkt haben, insbesondere Frau Julia Lux vom Elsevier, Urban & Fischer Verlag, für die hervorragende Zusammenarbeit.


Wir hoffen, den Studierenden mit diesem Buch etwas den Schrecken vor der Prüfung nehmen zu können und wünschen allen Lesern eine erfolgreiche Prüfung.





Kathrin Feyl and Annika Blank





Juli 2013








Allgemeine Hinweise und Tipps












Prüfungsvorbereitung


Zur optimalen Prüfungsvorbereitung empfiehlt es sich, neben dem Einzelstudium Lerngruppen zu bilden. Zwei bis drei Monate sollten sich die Teilnehmer der Lerngruppen etwa 2–3-mal pro Woche treffen. Vor jedem Treffen sollte ein Thema vereinbart werden, das für das nächste Mal vorbereitet wird. Dies erhöht die Motivation zum regelmäßigen Lernen und ermöglicht gleichberechtigte und ergänzende Diskussionen. Punkte, die dem Einzelnen während des Einzelstudiums unklar geblieben sind, sollten notiert und in der Gruppe vorgestellt und beraten werden. Auf diesem Weg kann man das eigene Wissen kontrollieren und Sicherheit gewinnen.


Das Lernen in Lerngruppen hilft, Ängste vor der freien Rede abzubauen und trainiert das freie und strukturierte Antworten. Durch regelmäßiges Treffen wird der Kontakt zu den anderen Studierenden aufrechterhalten. Meist stellt man zudem fest, dass das Lernen in der Gruppe mehr Spaß macht, als zu Hause oder in der Bibliothek allein vor seinen Büchern zu hocken. Und wenn man dann doch einmal in ein „Tief“ fällt, schaffen es andere meist wesentlich besser, die Stimmung und das Selbstbewusstsein wieder zu heben.









Verhalten während der Prüfung


Es ist zu empfehlen, sich als Prüfungsgruppe bei den Prüfern vorzustellen. Nur wenige Prüfer sind zu einem Gespräch nicht bereit. Viele Prüfer geben Tipps und Hinweise, worauf man sich vorbereiten sollte, oder nennen Themen, die sie auf keinen Fall abfragen. Die Prüfung wird meist zweigeteilt, d. h. zuerst werden ein oder mehrere Patienten untersucht, und später erfolgt die eigentliche mündliche Prüfung. Vielfach wird auf den zuvor untersuchten Patienten eingegangen, sodass man die freie Zeit zwischen den Prüfungsteilen nutzen sollte, sich über das Krankheitsbild des Patienten genauer zu informieren.


Die Kleidung zur Prüfung sollte man innerhalb der Gruppe besprechen: „Etwas feiner als sonst“ hat sich bewährt; es muss nicht gleich Anzug oder Kostüm sein. Auf alle Fälle sollte man sich in seiner Haut einigermaßen wohl fühlen.


Natürlich kann man für eine Prüfung nicht den Typ abstreifen, der man ist. Trotzdem sollte man sich bewusst machen, dass manche Verhaltensweisen eher verärgern und nicht zu einer angenehmen Prüfungssituation beitragen. Sicherlich ist es gut, eine Prüfung selbstbewusst zu bestreiten. Arroganz und Überheblichkeit jedoch sind, selbst wenn man exzellent vorbereitet und die Kompetenz des Prüfers zweifelhaft ist, fehl am Platz. Jeder Prüfer kann einen, so er möchte, vorführen und jämmerlich zappeln lassen. Also: Besser keinen vermeidbaren Anlass dazu liefern. Genauso unsinnig und peinlich ist es, sich devot und unterwürfig zu geben.


Auch wenn man vor der Prüfung gemeinsam gelitten, während der Vorbereitungszeit von der Gruppe profitiert hat, geht es in der Prüfung um das eigene Bestehen, die eigene Note. Man braucht sich darüber nichts vorzumachen. Trotzdem sollte man in der Prüfung fair bleiben und z. B. nicht aus freien Stücken gerade die Fragen und Themen aufgreifen, an denen sich der Mitprüfling die Zähne ausgebissen hat.









Häufige Frageformen


Offene Fragen Dies ist die häufigste Frageform. Die Antwort sollte strukturiert und flüssig erfolgen. Ziel ist es, möglichst lange zu reden, sich gleichzeitig aber nicht in unwichtigen Dingen zu verlieren. Viele Prüfer unterbrechen dann den Redefluss und dies kann enorm verwirren. Schon in den Vorbereitungsmeetings sollte man sich zur Beantwortung der Fragen eine gute Struktur angewöhnen, z. B. Definition – Ätiologie – Symptomatik – Diagnostik – Therapie. Es empfiehlt sich, im Schlusssatz eine neue Problematik, in der man sich gut auskennt, anzuschneiden, die der Prüfer aufgreifen kann.


Nachfragen Im Anschluss an eine offene Frage kommt es oft zu einigen Nachfragen, die das angeschnittene Thema vertiefen. Dabei wird der Schwierigkeitsgrad der Fragen meist höher. Die Prüfer tasten sich an die Grenzen der Prüflinge heran.


Fallbeispiele Fallbeispiele eignen sich immer gut, um praktische Belange abzufragen. Daher sind sie besonders in den handwerklichen Fächern sehr beliebt. Es besteht die Chance, dass sich zwischen Prüfer und Prüfling ein kollegiales Gespräch entwickelt. Eindeutige Beschreibungen und charakteristische Krankheitsbilder machen die Beantwortung der Frage meist einfach. Zu Anfang sollte immer auf mögliche Differenzialdiagnosen eingegangen werden. Vorsicht ist bei Krankheitsbildern geboten, über die man nicht viel weiß. Der Prüfer könnte sie bei einer weiteren Frage aufnehmen und man gerät arg ins Schwitzen. Also: sich selbst keine Grube graben.









Probleme während der mündlichen Prüfung


Während einer mündlichen Prüfung können vielfältige Probleme auftreten, die man im Gegensatz zur schriftlichen Prüfung sofort und möglichst souverän managen muss.





• Kann man eine Frage nicht beantworten, braucht man nicht sofort zu verzweifeln. Auf Nachfragen oder Bitten um weitere Informationen formuliert der Prüfer seine Frage oft anders. Dies kann auch sinnvoll sein, wenn man merkt, dass man am Prüfer vorbeiredet.


• Was ist jedoch, wenn es nicht zum „Aha-Effekt“ kommt? Ein Problem, das nur schwer zu lösen ist. Die meisten Prüfer helfen weiter oder wechseln das Thema. Selbst wenn eine Frage nicht beantwortet wird, ist dies noch lange kein Grund durchzufallen.


• In Prüfungssituationen beginnen viele Prüflinge vor Aufregung zu stottern oder sich zu verhaspeln. Dies ist normal. Vor und während einer Prüfung darf man aufgeregt sein, dafür hat jeder Prüfer Verständnis. Übertriebene Selbstsicherheit löst sogar bei manchen Prüfern Widerwillen und Antipathie aus.


• Sehr unangenehm wird die Situation, wenn Mitstreiter „abstürzen“. Die Prüfung spitzt sich zu, und der Prüfer reagiert verärgert. Hier hilft nur: ruhig bleiben. Der Gedanke, dass sich der Prüfer ebenfalls unwohl fühlt und kein persönliches Interesse hat, die Situation weiter zu verschärfen, erleichtert ungemein.


• Gelassen den Fragen der anderen zuhören. Das Gefühl „alle guten Fragen sind schon weg, ehe ich an die Reihe komme“ ist nicht außergewöhnlich.


• Häufig ist ein Prüfer bekannt dafür, dass er besonders „gemein“ und schwer prüft. Bemerkenswert ist jedoch, dass die Kritik oft von früheren Prüflingen stammt, die entweder durchgefallen sind oder die Prüfung mit einer schlechten Note bestanden haben. Weiß man jedoch, dass dies nicht der Fall sein kann, weil man die Informationsquelle kennt, hilft nur eins: Lernen, Lernen, Lernen.


• Manche Prüfer fragen, ob zur Notenverbesserung eine weitere Fragenrunde gewünscht wird. Eine solche Chance sollte man sich nicht entgehen lassen, da man nur gewinnen kann.













Hinweise für die Benutzung


Alle Angaben entsprechen den Standards und dem Kenntnisstand zur Zeit der Drucklegung. Dennoch können klinikintern abweichende diagnostische und therapeutische Vorgehensweisen üblich sein.


Alle diejenigen, die zum ersten Mal mit einem Buch der „In-Frage-und-Antwort“-Reihe arbeiten, sollten sich anfangs durch die sehr ausführlichen Antworten, so wie sie in der mündlichen Prüfung nur ein sehr guter Student geben würde, nicht entmutigen lassen. Zweck der Reihe ist es, sich durch häufiges Wiederholen ein strukturiertes und inhaltlich vollständiges Wissen anzutrainieren.









Bedeutung der Symbole und Kästen
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Zur Erleichterung der Wiederholung kann in der Randspalte neben der Frage angekreuzt werden,





• ob die Frage richtig beantwortet wurde (grün)


• ob die Frage falsch beantwortet wurde (rot)


• ob die Frage wiederholt werden sollte (gelb)















MERKE


Wichtige und besonders zu beachtende Inhalte









FALLBEISPIEL


Beispiele aus der Praxis









TIPP/PLUS


Tipps zur Prüfungssituation/Zusatzwissen
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Kapitel 1


Allgemeines
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Sie werden als Arzt zu einer Leichenschau gerufen. Wie gehen Sie vor?











Antwort


Ziel der Leichenschau ist es, die Personalien, den eingetretenen Tod, den Todeszeitpunkt, die Todesart und, wenn möglich, die Todesursache festzustellen. Sie wird an der vollständig entkleideten Leiche durchgeführt. Dabei müssen das gesamte Äußere der Leiche und alle Körperöffnungen inspiziert werden. Bei Vorliegen der sicheren Todeszeichen wird der Tod festgestellt und eine Todesbescheinigung ausgestellt.


Gibt es Anhaltspunkte für einen nicht natürlichen Tod, d. h. bei Selbsttötung, bei Unfällen, im Zusammenhang mit strafbaren Handlungen oder Einwirkung von außen sowie auch bei einer unbekannten Leiche, muss sofort eine Polizeidienststelle verständigt werden. Die Leiche darf bis zum Eintreffen der Polizei nicht verändert werden.
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Wer darf die Leichenschau durchführen?









Antwort


Jeder approbierte Arzt ist zur Durchführung einer Leichenschau berechtigt.
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Nach welchen Todeszeichen suchen Sie bei der äußeren Leichenschau?









Antwort


Man unterscheidet sichere von unsicheren Todeszeichen (Tab. 1.1).




Tab. 1.1


Sichere und unsichere Todeszeichen
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Zur sicheren Todesfeststellung muss mindestens 1 sicheres Todeszeichen vorliegen.


Herzstillstand, Atemstillstand, Areflexie und Auskühlung zählen zu den unsicheren Todeszeichen, da solche Zustände auch beim klinischen Tod auftreten können, bei dem es aber die Möglichkeit einer Reanimation gibt.
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Wie und wo entstehen die Totenflecken?









Antwort


Totenflecken bzw. Livores sind rötlich bis blauviolette Hautverfärbungen und treten normalerweise ab ca. 30 min post mortem an den herabhängenden Körperpartien und nach ca. 1 h am übrigen Körper auf. Nach dem Herzstillstand sammelt sich das Blut der Schwerkraft folgend im venösen System. Totenflecken sind wegdrückbar, solange das Blut intravasal ist, was bis ca. 10 h post mortem der Fall ist. Wenn das Blut später hämolysiert ist und sich im Gewebe abgelagert hat, ist das Wegdrücken nicht mehr möglich.









MERKE


Die Farbe der Livores kann Hinweise auf die Todesursache geben:





• hell bis kirschrot → CO- und HCN-Vergiftung, Unterkühlung


• braunrot → Methämoglobinämie


• blassrosa bzw. fehlend → Anämie, Blutverluste
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Nach welcher Zeit beginnt die Leichenstarre und welche Ursache hat sie?









TIPP


Die angegebenen Zeiten sind grobe Richtwerte und variieren in Abhängigkeit von verschiedenen Faktoren wie z. B. der Umgebungstemperatur, der Muskelmasse etc.









Antwort


Die Leichenstarre (Rigor mortis) tritt nach ca. 2–3 h post mortem auf. Sie beginnt im Kopfbereich am Kiefergelenk und breitet sich nach kaudal aus (= Nysten-Regel). Nach ca. 2–3 Tagen löst sich die Leichenstarre in gleicher Reihenfolge. Sobald der ATP-Vorrat in der Muskelzelle verbraucht ist, bleibt der Querbrückenkopf (Myosinkopf) am Aktin angeheftet und der Muskel wird starr. Ohne ATP kann die Aktin-Myosin-Bindung nicht gelöst werden. Diese Starre ist stark temperaturabhängig: Wärme beschleunigt, Kälte verzögert den Eintritt und das Lösen der Totenstarre. Sie löst sich erst wieder, wenn die Autolyse nach ca. 2–3 Tagen post mortem einsetzt.









MERKE


„Weichmacherfunktion“ des ATP in vivo: ATP löst die Myosinköpfe von den Aktinfilamenten.
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Bitte definieren Sie die drei Begriffe klinischer Tod, Hirntod und Scheintod.









PLUS


Die Wiederbelebungszeit des Gehirns ist abhängig von der Körpertemperatur und beträgt bei Normothermie ca. 6–10 min.









Antwort


Der klinische Tod ist ein reversibler Zustand, bei dem es zum Funktionsverlust eines der drei lebenserhaltenden Systeme Atmungs-, Kreislauf- und Zentralnervensystem kommt. Er ist gekennzeichnet durch:





• Kreislauf- und Atemstillstand


• Bewusstlosigkeit


• Areflexie (weite reaktionslose Pupillen)


• Abfall der Körpertemperatur






Durch Reanimationsmaßnahmen können diese Symptome aufgehoben werden.


Im Falle eines Hirntods (= Individualtod) ist die Gesamtfunktion des Großhirns, des Kleinhirns und des Hirnstamms irreversibel erloschen. Er muss durch zwei unabhängige Ärzte festgestellt werden, die keinem Ex- oder Transplantationsteam angehören dürfen. Kriterien für den Hirntod sind:





• tiefe Bewusstlosigkeit (Koma)


• keine Spontanatmung (Apnoe)


• zentrale Areflexie


• Zirkulationsstillstand des zerebralen Kreislaufs


• isoelektrisches EEG (Null-Linien-EEG)






Beim Scheintod (Synonyme: Vita reducta, Vita minima) handelt es sich um einen todesähnlichen Zustand, bei dem die lebenswichtigen Funktionen durch die klinische Untersuchung nicht mehr wahrnehmbar sind. Im Gegensatz zum klinischen Tod sind sie aber nicht erloschen.









PLUS


Ausführliche Richtlinien zur Hirntod-Diagnose unter www.bundesaerztekammer.de.









MERKE


Ursachen für den Scheintod → A-E-I-O-U-Regel





• A =Anämie, Anoxie (CO-Vergiftung), Alkohol


• E =Epilepsie, Elektrizität


• I =Injury (SHT = Schädel-Hirn-Trauma)


• O =Opium (inkl. anderer Betäubungsmittel, Narkotika u. a. Psychopharmaka)


• U =Urämie, Unterkühlung
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Ist die EEG-Nulllinie ein sicheres Todeszeichen?









Antwort


Nein, die Nulllinie im EEG reicht als alleiniges Kriterium zum Feststellen des Todes nicht aus, weil im EEG Hirnrindenfunktionen, aber nicht die lebenswichtigen Stammhirnfunktionen aufgezeichnet werden.
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Was schätzen Sie, wie viele Obduktionen heutzutage bei Patienten ungefähr durchgeführt werden, die in Krankenhäusern versterben? Welche Aufgaben haben Obduktionen generell?









PLUS


Obduktionsrate = Anzahl der Obduktionen/Anzahl stationärer Todesfälle. Sie ist in Deutschland vergleichsweise niedrig (Österreich: ca. 30 %, Schweiz: ca. 20 %).









Antwort


Die Zahl der durchgeführten Obduktionen ist in deutschen Krankenhäusern relativ niedrig; sie wird auf etwa 3–5 % geschätzt.


Obduktionen bedürfen der Einwilligung des Verstorbenen vor dem Tode oder seiner Angehörigen, können aber bei Veranlassung gerichtlicher Obduktionen oder bei Seuchenverdacht erzwungen werden.


Die klinische Obduktion hat eine zentrale Bedeutung für die Qualitätssicherung in der Medizin. Ziele der klinischen Obduktionen sind u. a. Grundkrankheiten zu erfassen und die Todesursache zu klären, klinische Diagnosen zu bestätigen bzw. zu korrigieren, eventuelle Therapieeffekte zu beurteilen und pathogenetische bzw. ätiologische Zusammenhänge zu klären. Darüber hinaus werden sie auch zur Weiterbildung als Bestandteil des Medizinstudiums genutzt. Daneben gibt es die gerichtliche Sektion zur Klärung unnatürlicher Todesfälle, die in der Gerichtsmedizin erfolgen muss. Weiterhin werden Obduktionen im Rahmen von Seuchenschutzmaßnahmen (Seuchenobduktion) und zur Klärung rechts- und sozialmedizinischer Fragen durchgeführt.
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Die postmortale Diagnostik stellt heute nur noch einen kleinen Teil des Betätigungsfeldes des Pathologen dar. Viel bedeutender ist mittlerweile eine pathologische Diagnose für den lebenden Patienten. Nennen Sie einige intravitale Diagnostikmöglichkeiten.









Antwort


Fast die Hälfte der intravitalen Diagnostik wird an überwiegend endoskopisch gewonnenen Biopsiematerialien durchgeführt. Dazu kommt die Untersuchung von Operationspräparaten inkl. der sog. Schnellschnittuntersuchungen. Einen weiteren großen Bereich stellt die zytologische Diagnostik von Abstrichen oder Punktaten dar. Neben der konventionellen makroskopischen und lichtmikroskopischen Untersuchung ist in den letzten Jahren das diagnostische Spektrum zunehmend durch ergänzende immunhistochemische und molekularbiologische Untersuchungsmethoden erweitert worden.
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Wie funktioniert ein Schnellschnitt? Was würde der Chirurg von Ihnen als Pathologe wissen wollen?









Antwort


Bei der Schnellschnittdiagnostik wird ohne vorherige zeitraubende Fixierung ein Gefrierschnitt hergestellt und anschließend mikroskopisch untersucht. Innerhalb kürzester Zeit kann der Pathologe den Verdacht eines malignen Tumors abklären und der Chirurg das weitere operative Vorgehen festlegen (Resektionskanten tumorfrei? Differenzierung des Gewebes?).


Zur Befundsicherung und Dokumentation wird anschließend ein Paraffinschnitt angefertigt, da das Risiko für Fehldiagnosen bei der Gefriertechnik etwas größer ist.
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Erklären Sie kurz das Prinzip einer immunhistochemischen Färbung und nennen Sie Beispiele für deren Einsatz.









PLUS


Monoklonale Ak: gegen ein bestimmtes Epitop des Antigens gerichtet, hohe Spezifität. Polyklonale Ak: gegen verschiedene Epitope des Antigens gerichtet, Kreuzreaktionen mit anderen Antigenen möglich.









TIPP


Wichtige Immunhistochemische Färbungen Kap. 20.2.









Antwort


Das Prinzip der immunhistochemischen Färbung besteht darin, an einem Gewebeschnitt bestimmte Antigenstrukturen durch den Einsatz spezifischer Antikörper nachzuweisen. Ist das gesuchte Antigen vorhanden, bindet sich der Antikörper spezifisch an die antigene Struktur. In einem zweiten Schritt werden diese gebundenen primären Antikörper entweder durch eine direkte oder indirekte Methode sichtbar gemacht: Bei der direkten Methode werden die Antikörper mit einem Markermolekül gekoppelt, bei der indirekten Methode binden an den primären Antikörper gegen diesen gerichtete, sekundäre Antikörper mit einem Markermolekül. Als primäre Antikörper können monoklonale oder polyklonale Antikörper eingesetzt werden.


Mögliche Antigene sind gewebetypische Strukturen, wie z. B. Intermediärfilamente (z. B. Zytokeratin, Vimentin), andere zelleigene Strukturen, wie z. B. Hormonrezeptoren, oder hämatologische Marker, z. B. Rezeptoren der CD-Familie.


Immunhistochemische Methoden sind v. a. für die Tumordiagnostik von Bedeutung. Neben der Art und Herkunft der Zellen können je nach Tumor auch spezielle Eigenschaften bzw. Marker nachgewiesen werden, die diagnostisch und therapeutisch von Bedeutung sind.
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Wozu dienen molekularpathologische Methoden?









PLUS


Wichtige molekularpathologische Methoden: PCR und In-situ-Hybridisierung









Antwort


Molekularpathologische Methoden analysieren Veränderungen von DNA oder RNA. Damit lassen sich verschiedene infektiöse Erreger (z. B. HCV, EBV, CMV), angeborene Erkrankungen (z. B. Hämochromatose) oder auch spezifische Tumormerkmale, die sowohl bei der Diagnostik als auch prognostisch relevant sind, nachweisen.










Kapitel 2


Anpassungsreaktionen
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Unser Körper reagiert auf veränderte physiologische oder pathologische Reize mit bestimmten Anpassungsreaktionen, die die veränderten Lebensbedingungen kompensieren und mögliche Schäden vermeiden sollen. Welche Anpassungsreaktionen kennen Sie?











Antwort


Anpassungsreaktionen, die mit einer Leistungsminderung z. B. durch verminderte Belastung oder Ernährung verbunden sind, nennt man Atrophie. Dabei kommt es entweder zu einer Zellverkleinerung (= einfache Atrophie) oder zu einer Reduktion der Zellzahl (= numerische Atrophie). Anpassungsreaktionen, die aufgrund einer Leistungssteigerung z. B. durch erhöhte Belastung oder Stimulation entstehen, können in Form einer Hypertrophie mit Zellvergrößerung oder Hyperplasie mit Zellvermehrung auftreten (Abb. 2.1).
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Abb. 2.1 Atrophie, Hypertrophie und Hyperplasie [L242]












MERKE








• Atrophie = Verkleinerung eines vorher normal angelegten Organs


• Hypoplasie = verkleinertes Organ aufgrund einer Entwicklungsstörung


• Aplasie = fehlende Entwicklung eines Organs


• Agenesie = fehlende Anlage eines Organs
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Atrophien können sich nicht nur infolge pathologischer Reize entwickeln, sondern auch durchaus ein physiologisches Phänomen sein. Nennen Sie ein Beispiel für eine physiologische Organrückbildung.









Antwort


Physiologische Atrophieformen treten z. B. im Rahmen von sog. Involutionsatrophien auf. Sie entstehen, wenn ein bestimmtes Organ oder Gewebe seine Funktion erfüllt hat. Dies betrifft z. B. den Uterus nach der Gravidität und die Mammae nach Ende der Stillzeit. Eine Atrophie, die jeden Menschen im Laufe des Lebens betrifft, ist die Atrophie des Thymusgewebes, die bereits ab dem Kindesalter einsetzt. Auch das Verschwinden embryonaler Strukturen, wie z. B. des Ductus Botalli oder der Nabelgefäße, zählt zu den Involutionsatrophien.
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Auch bei der Altersatrophie handelt es sich um eine physiologische Atrophieform, die aufgrund rückläufiger Anforderungen im Alter entsteht. Was wissen Sie darüber?









PLUS


Aufgrund der Braunfärbung der Organe spricht man auch von „brauner Atrophie“. Sie kann auch bei Kachexie bzw. langen Hungerzuständen auftreten.









Antwort


Bei der Altersatrophie lagert sich typischerweise ein braunes Pigment, das Lipofuszin, in den Zellen des Herzens oder der Leber ab. Dabei handelt es sich um Lipide und Proteine, die schwer abbaubar sind und sich im Alter v. a. in Herzmuskel- und Leberzellen ablagern. Die Eigenfarbe des Pigments verleiht den Organen makroskopisch eine typische braune Farbe.
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Welche pathologischen Atrophieformen kennen Sie?









PLUS


Inanition (lat. inanis = leer): Reduktion des Körpergewichts auf unter 80 % des Normalgewichts (Hungerzustand, „Abmagerung“).









Antwort


Man unterscheidet generalisierte von lokalisierten Atrophieformen. Zu den generalisierten Atrophien zählen die Alters- und die Inanitionsatrophie; lokalisierte Atrophien können durch Inaktivität, durch Ischämie, durch Druck, hormonell oder neurogen bedingt sein (Tab. 2.1).




Tab. 2.1


Pathologische Atrophieformen






	Inaktivitätsatrophie

	durch verminderte funktionelle Belastung (z. B. Atrophie der Skelettmuskulatur bei langer Ruhigstellung nach Knochenfraktur)






	Ischämische Atrophie

	durch Durchblutungsstörungen (z. B. Schrumpfniere bei Arteriosklerose der Nierenarterie)






	Druckatrophie

	durch lokale, dauerhafte Kompression (z. B. bei expansiv wachsenden Tumoren)






	Inanitionsatrophie

	durch unzureichende Nahrungszufuhr (z. B. Atrophie von Fettgewebe, Muskulatur und Lebergewebe bei Hungerzuständen),durch unzureichende Nahrungsaufnahme (z. B. bei Magen-Darm-Stenosen durch Tumoren oder bei entzündlichen Magen-Darm-Erkrankungen)






	Hormonelle Atrophie

	durch fehlende oder verminderte hormonelle Stimulation (z. B. Panhypopituitarismus mit Atrophie der Schilddrüse, des Genitals und der NNR)






	Neurogene Atrophie

	durch Störung der Innervation (z. B. Atrophie des jeweiligen Skelettmuskels bei Läsionen peripherer Nerven)
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Was bedeutet Hypertrophie? Nennen Sie einige Beispiele.









Antwort


Bei einer Hypertrophie kommt es zu einer Vergrößerung der Zellen und folglich auch zu einer Vergrößerung des entsprechenden Organs. Diese Anpassungsreaktion ist meist reversibel und kann durch eine gesteigerte Stimulation oder durch eine erhöhte Belastung entstehen. Beispielsweise kann bei einem Sportler die funktionelle Belastung zu einer Hypertrophie der Skelettmuskulatur führen. Auch der Herzmuskel kann sich infolge einer erhöhten Druck- oder Volumenbelastung, z. B. im Rahmen einer Hypertonie, vergrößern.
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Wie läuft diese Volumenzunahme der Zelle ab bzw. wie vergrößert sich die Zelle bei dieser Anpassungsreaktion eigentlich?









Antwort


Durch die Stimuli bzw. die vermehrte Beanspruchung kommt es zu einer Vermehrung der Zellorganellen, wie z. B. der Mitochondrien, des endoplasmatischen Retikulums oder der Myofibrillen. Gleichzeitig sind meist die abbauenden, katabolen Prozesse der Zelle vermindert.









[image: image] FRAGE


Grenzen Sie bitte zur Hypertrophie die Hyperplasie ab.









Antwort


Bei der Hyperplasie entsteht die Organvergrößerung durch eine Zunahme der Zellzahl, die sich infolge einer erhöhten Anforderung oder einer gesteigerten Stimulation entwickelt. Auf diese Weise kann sich z. B. in der Schilddrüse durch einen Iodmangel eine Struma entwickeln. Auch im Knochenmark kann eine Hyperplasie z. B. infolge von Infekten, Blutungen oder Anämien entstehen.
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Häufig entwickeln sich Hypertrophie und Hyperplasie auch nacheinander oder parallel. Woran liegt es, dass in manchen Geweben „lediglich“ eine Hypertrophie infolge bestimmter Stimuli entsteht und in anderen wiederum sowohl eine Hypertrophie als auch eine Hyperplasie möglich sind?









Antwort


Die Zellvermehrung bei der Hyperplasie kommt durch Mitosen zustande, d. h. nur diejenigen Gewebe können hyperplasieren, die teilungsfähig sind wie z. B. das Knochenmark. Ausschließlich Hypertrophien entstehen in Geweben, die keine Teilungsfähigkeit mehr besitzen wie z. B. die Herz- und Skelettmuskulatur.
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Aufgrund chronischer Reizzustände, wie z. B. Druck oder Entzündung, kann es in den Geweben zu Fehlregenerationen kommen und sich somit eine Metaplasie entwickeln. Was versteht man unter einer Metaplasie? Kennen Sie dazu einige Beispiele?









Antwort


Unter einer Metaplasie wird die Umwandlung eines differenzierten Gewebes in ein anderes differenziertes Gewebe verstanden. Beispiele für Metaplasien sind (Abb. 2.2):
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Abb. 2.2 Metaplasieformen: a) Plattenepithelmetaplasie, b) intestinale Metaplasie, c) Übergangsepithelmetaplasie, d) knöcherne Metaplasie [G004]








• Plattenepithelmetaplasie der Bronchialschleimhaut (z. B. bei Rauchern) oder der Zervixschleimhaut


• Zylinderepithelmetaplasie des Ösophagus bei Refluxerkrankung


• intestinale Metaplasie der Magenschleimhaut (z. B. bei chronisch-atrophischer Gastritis)


• Übergangsepithelmetaplasie der Prostatadrüse


• knöcherne Metaplasie im Bindegewebe (z. B. bei Myositis ossificans)






Die Metaplasie muss von der Heteroplasie (= Heterotopie) unterschieden werden, die aufgrund einer Gewebsversprengung oder einer Gewebsverschleppung entsteht, z. B. im Rahmen einer Endometriose oder eines Cholesteatoms.










Kapitel 3


Zell- und Gewebeschädigung
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Erklären Sie den Unterschied zwischen Apoptose und Nekrose.











Antwort


Apoptose und Nekrose sind die zwei Formen des Zelltods. Bei der Apoptose (= programmierter Zelltod) handelt es sich um einen physiologischen Vorgang, der genetisch programmiert ist. Sie sorgt im Organismus für ein Gleichgewicht zwischen Zellteilung und Zelltod. Charakteristisch sind eine Schrumpfung der betroffenen Zellen, eine Kondensation des Chromatins und schließlich ein Zerfall in Bruchstücke, den Apoptosekörperchen, die von einer intakten Membran umschlossen sind. Die apoptotischen Körperchen werden von phagozytierenden Zellen aufgenommen und ohne lokale Entzündungsreaktionen eliminiert (Abb. 3.1). Apoptose spielt eine Rolle bei der Embryonalentwicklung, bei Anpassungsreaktionen und bei der Eliminierung geschädigter Zellen. Störungen der Apoptoseregulierung durch eine gesteigerte oder gehemmte Apoptoserate werden mit der Entstehung unterschiedlicher Krankheitsbilder in Verbindung gebracht, z. B. von Autoimmunerkrankungen oder bösartigen Wachstums.
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Abb. 3.1 Apoptose [L106] und Nekrose [L112]





Bei der Nekrose (= provozierter Zelltod) kommt es durch äußere Einflüsse zum Absterben der Zelle, z. B. durch Verbrennungen, Toxine, ionisierende Strahlen, mechanische Verletzungen, Hypoxie oder bakterielle und virale Infektionen. Die Nekrose zeichnet sich durch typische Abbauprozesse im Kern mit Karyolysis, Karyopyknosis und Karyorrhexis aus (Abb. 3.1). Veränderungen des Zytoplasmas sind Vakuolisierung, Schwellung und Zerfall der Zellorganellen. Infolgedessen platzen die Zellen, wodurch Stoffe aus dem Zytoplasma freigesetzt werden, die eine Entzündungsreaktion hervorrufen.
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Welche Nekroseformen kennen Sie?









Antwort


Die wichtigsten Nekroseformen sind die Koagulations- und die Kolliquationsnekrose.


Koagulationsnekrosen (Gerinnungsnekrosen) entwickeln sich in Zellen und Geweben mit hohem Protein- und niedrigem Fettgehalt, z. B. in Leber, Niere, Herz und Milz, und sind gekennzeichnet durch eine Eiweißdenaturierung. Das Gewebe wird lehmgelb, fest, trocken und bröckelig und ist oft von einem dunkelroten Randsaum umgeben. Folgende Sonderformen werden unterschieden:





• Schorfnekrose: z. B. bei Säureverätzung des Ösophagus


• fibrinoide Nekrose: z. B. bei rheumatischen Erkrankungen


• verkäsende Nekrose: bei Infektion mit Mykobakterien


• Gangrän: z. B. bei anämischer Nekrose an Extremitäten. Bei Austrocknung der Nekrose entstehen trockene Gangrän, bei bakterieller Besiedelung mit Fäulniserregern bilden sich feuchte Gangrän.


• hämorrhagische Nekrose: z. B. Niereninfarkt bei Nierenvenenthrombose durch massiven Bluteinstrom in das Nekrosegebiet






Kolliquationsnekrosen entstehen in Geweben mit hohem Fett- und relativ niedrigem Proteingehalt, z. B. im Gehirn. Hier kommt es zu einer Verflüssigung (Kolliquation) der Nekrose mit aufgeweichter Konsistenz. Typischerweise findet man sie bei Laugenverätzungen des Ösophagus oder bei einem Hirninfarkt. Sonderformen sind die einfachen und die lypolytischen Fettgewebsnekrosen:





• Bei einfachen Fettgewebsnekrosen, z. B. nach Hypoxie, bilden die freigesetzten Fette „Ölzysten“, die von Makrophagen (Schaumzellenbildung) resorbiert werden.


• Lipolytische (autodigestive) Fettgewebsnekrosen entstehen im Verlauf einer akuten Pankreatitis in der Umgebung des Pankreas, wenn pankreatische Lipasen aktiviert werden und eine Verseifungsreaktion auftritt (Kalkspritzernekrose).
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Definieren Sie den Begriff Ödem. Welche Faktoren können eine Ödembildung bewirken?









PLUS


Anasarka (hydrops ana sarka = „über dem Fleisch“) sind Flüssigkeitsansammlungen im Unterhautgewebe und die schwerste Ausprägung von generalisierten Ödemen.









Antwort


Ödeme sind Flüssigkeitsansammlungen im Extrazellulärraum. Folgende Faktoren sind für die Pathogenese von Bedeutung:





• Unterfunktion des ableitenden Systems: Phleboödem, kardiales Ödem, Lymphödem


• Veränderung der Blutzusammensetzung: osmotisches Ödem, onkotisches Ödem


• Schädigung der Gefäße: kapillartoxisches Ödem













MERKE


 Ein Erguss ist eine Flüssigkeitsansammlung in größeren präformierten Hohlräumen (z. B. Pleuraerguss, Aszites). Ein Ödem ist eine Flüssigkeitsansammlung im Interstitium und in kleinen Hohlräumen (z. B. Alveolarödem).
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Der Körper besteht zu 60 % aus Wasser. Wie verteilen sich diese 60 % unter physiologischen Bedingungen? Wie viel befindet sich davon in Blutplasma, interstitiell und intrazellulär?









Antwort


Im Blutplasma befinden sich ca. 5 %, im interstitiellen Raum ca. 15 % und im Intrazellulärraum ca. 40 % des Wassers.
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Was ist der Unterschied zwischen Transsudat und Exsudat?









Antwort


Der Unterschied liegt in der unterschiedlichen biochemischen und zytologischen Zusammensetzung. Das Transsudat ist eine eiweiß- und zellarme, klare Flüssigkeit mit einem niedrigen spezifischen Gewicht (Proteingehalt < 30 g/l, spezifisches Gewicht < 1.015 g/l) bei nicht entzündlicher Genese.


Das Exsudat dagegen ist durch eine eiweißreiche, meist trübe Flüssigkeit mit einem höheren spezifisches Gewicht und höherem Zellgehalt gekennzeichnet (Proteingehalt > 30 g/l, spezifisches Gewicht > 1.015 g/l). Es entsteht u. a. im Rahmen von entzündlichen Prozessen.
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Was ist eine Amyloidose? Welche Amyloidtypen kennen Sie?









PLUS


Amyloid besteht aus Proteinfribrillen mit β-Faltblattstruktur.









PLUS


Amylum = Stärke; man hielt die Ablagerung ursprünglich für Stärke.









Antwort


Unter dem Begriff Amyloidose fasst man eine Vielzahl von Proteinspeicherkrankheiten zusammen, bei denen es zu einer extrazellulären Ablagerung einer bestimmten Eiweißkomponente, dem Amyloid, kommt. Diese Amyloidablagerungen können entweder lokalisiert oder generalisiert auftreten und je nach Masse und Lokalisation Funktionsstörungen in den Organen bzw. Geweben hervorrufen, in schweren Fällen sogar bis zum Organversagen führen. Das Verteilungsmuster hängt von der Art des abgelagerten Amyloids bzw. von der Grunderkrankung des Patienten ab (Tab. 3.1). Einige Amyloidosen sind erblich bedingt, andere entstehen sekundär im Rahmen von verschiedenen Grunderkrankungen.




Tab. 3.1


Amyloidtypen






	Amyloid-Typ

	Vorläufer

	Vorkommen






	AA

	Akute-Phase-Protein
(Serumamyloid)

	chronische Entzündungen, familiäres Mittelmeerfieber, Malignome






	AL

	Immunglobulin-Leichtketten (κ, λ)

	klonale Plasmazellerkrankung






	ATTR

	Transthyretin

	familiäre Amyloidose, systemische senile Amyloidose






	Aβ

	Amyloid-precursor-Proteine (APP)

	Alzheimer-Demenz






	Aβ2M

	β2-Mikroglobulin

	Langzeit-Hämodialyse (heute nur noch selten)







(Auswahl; bisher wurden über 25 verschiedene Proteine identifiziert, die Amyloid bilden können)












TIPP


In der Prüfung sollte man auf jeden Fall die beiden wich-tigsten Amyloidtypen AA und AL kennen.
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Welche Erkrankungen können der AA-Amyloidose und der AL-Amyloidose zugrunde liegen?









Antwort


Die AA-Amyloidosen findet man häufig bei Patienten mit chronisch-entzündlichen Erkrankungen, insbesondere bei entzündlich-rheumatischen Erkrankungen wie die rheumatoide Arthritis, aber auch bei chronisch-entzündlichen Darmerkrankungen (wie Colitis ulcerosa und Morbus Crohn) und chronischen Infektionen (wie Tbc oder Osteomyelitis). Weitere Ursachen sind maligne Erkrankungen (z. B. Hodgkin-Lymphom) und das familiäre Mittelmeerfieber.


Bei der AL-Amyloidose liegt eine klonale Plasmazellerkrankung mit Bildung von monoklonalen Leichtketten zugrunde. Sie kann im Zusammenhang mit monoklonaler Gammopathie unklarer Signifikanz (MGUS) oder multiplem Myelom auftreten.
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Sie haben bei einem Patienten den Verdacht auf eine Amyloidose. Welche diagnostischen Schritte leiten Sie ein?









Antwort


Diagnostiziert werden kann die Amyloidose nur durch eine Gewebeprobe. Diese kann z. B. aus der Schleimhaut des Enddarms, aus der Niere bei Nierenversagen oder aus dem Unterhautfettgewebe entnommen werden. In der mikroskopischen Untersuchung ist die Färbbarkeit mit Kongorot entscheidend, die im polarisierten Licht eine charakteristische Grünfärbung erkennen lässt.









MERKE


Amyloid ist ein pathologisches Protein mit β-Faltblattstruktur, das sich extrazellulär ablagert, den Farbstoff Kongorot bindet (rot) und dadurch im polarisierten Licht apfelgrün erscheint.
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Auf der mikroskopischen Abbildung (Abb. 3.2) sehen Sie einen Amyloidbefall der Niere. Wo können Sie Amyloidablagerungen erkennen? Welche Parenchymveränderungen haben ein Fortschreiten der Erkrankung meist zur Folge?
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Abb. 3.2 Amyloidbefall der Niere  [M434]












PLUS


Bei einer Milz-Amyloidose zeigt sich makroskopisch je nach Ablagerungsort das Bild einer Sago-(Follikel) bzw. Schinkenmilz (Pulpa, Follikelarterien).









Antwort


Das Amyloid erscheint lichtmikroskopisch als eine eosinophile homogene Substanz, die sich im glomerulären Mesangium und in den Vas afferentes abgelagert hat. Mit zunehmender Ablagerung kommt es zu Durchblutungs- und Filtrationsstörungen und schließlich zu einer Parenchymschrumpfung, die eine sog. Amyloid-Schrumpfniere zur Folge hat.
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Was wissen Sie über Pigmente? Welche gibt es und wo kommen


Sie vor?









Antwort


Pigmente sind Stoffe, die sich in Zellen oder Geweben ablagern und eine Eigenfarbe haben. Man unterscheidet endogene und exogene Pigmente (Tab. 3.2). Zu den endogenen Pigmenten zählen z. B. Melanin, Lipofuszin oder Bilirubin. Zu den exogenen Pigmenten gehören z. B. Tätowierungen oder berufstoxische Pigmente (Kohlestaub, Blei etc.).




Tab. 3.2


Vorkommen von endogenen und exogenen Pigmenten






	Pigmente

	Vorkommen






	
Melanin (= Tyrosin-Derivat)

	Haut (Haare), Auge, Nävus, Melanom, Morbus Addison






	
Lipofuszin (Alterspigment)

	Herz, Leber, Muskeln






	Bilirubin

	Ikterus






	
Eisen (Hämosiderin)

	nach Blutungen, chronische Blutstauung in der Lunge, Eisenspeicherkrankheiten (Siderosen)






	Kupfer

	Morbus Wilson






	Kohlepigment

	Anthrakose der Lunge






	Blei

	Bleisaum in der Gingiva
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Wo kommt im Körper Kollagen vor? Wie ist Kollagen aufgebaut und welche Einteilung der verschiedenen Kollagenarten gibt es?









Antwort


Kollagen ist Bestandteil des Binde- und Stützgewebes und ist nahezu überall im Körper vorhanden, z. B. in Haut, Knochen, Knorpel, Sehnen, Blutgefäße und vielen inneren Organen. Kollagenfasern bestehen aus einzelnen Fibrillen, die zu Fasern zusammengelagert werden. Es gibt verschiedene Kollagentypen, von denen Typ I bis Typ V die wichtigsten sind (Tab. 3.3):




Tab. 3.3


Wichtige Kollagentypen






	Kollagentyp

	Vorkommen






	Typ I

	Haut, Knochen, Sehnen, Faszien






	Typ II

	Knorpel, Glaskörper, Zwischenwirbelscheibe






	Typ III

	Haut, innere Organe, Gefäßwände






	Typ IV

	Basalmembran






	Typ V

	Gefäßwand
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Nennen Sie zwei angeborene Defekte des Kollagenstoffwechsels.









PLUS


Bindegewebe setzt sich zusammen aus: Zellen (fixe + mobile) und Interzellularsubstanz (kollagene/elastische/retikuläre Fasern + Grundsubstanz).









Antwort


Das Ehlers-Danlos-Syndrom ist eine angeborene Störung der Synthese verschiedener Kollagene. Es ist durch hyperelastische Haut, Überstreckbarkeit der Gelenke, leicht rupturierbare Gefäße und empfindliche Haut gekennzeichnet.


Bei der Osteogenesis imperfecta (Glasknochenkrankheit) betrifft die Kollagensynthesestörung den Kollagen Typ I. Dies hat Veränderungen des knöchernen Skeletts zur Folge und äußert sich vorwiegend in erhöhter Knochenbrüchigkeit und Minderwuchs.
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Mit welchen Abläufen reagiert der Körper nach einem pathologisch bedingten Zell- oder Gewebeuntergang, z. B. einer Nekrose, um den entstandenen Schaden zu reparieren?









TIPP


Fragen nach Basiswissen sind in der Pathologie sehr beliebt.









Antwort


Ist der Nekroseherd klein, so kann unter bestimmten Bedingungen der Schaden durch Regeneration komplett ohne Folge ausheilen, es kommt zur Restitutio ad integrum. Diese vollständige Regeneration beschränkt sich auf Gewebe, die zu den labilen oder stabilen Gewebeformen gehören. Darüber hinaus müssen Leitstrukturen, an denen sich die proliferierenden Zellen räumlich orientieren, erhalten geblieben sein. Derartige Leitstrukturen sind z. B. die epitheliale Basalmembran oder das perivaskuläre Bindegewebsgerüst.


Größere Schäden, bei denen die Basalmembran und das Gefäßbindegewebe zerstört sind, und Schäden in Ruhegeweben heilen nur unvollständig unter Ausbildung eines mesenchymalen Ersatzgewebes (Narbe). Es kommt zur Defektheilung.
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Sie haben gerade labile, stabile und Ruhegewebe erwähnt. Nennen Sie einige Beispiele, die diesen Gewebetypen angehören.









Antwort


Die verschiedenen Gewebearten werden je nach ihrer proliferativen Potenz in labile, stabile und permanente Gewebe unterteilt (Tab. 3.4):




Tab. 3.4


Gewebetypen






	Gewebetyp

	Vorkommen






	
labiles Gewebe
(= Wechselgewebe)

	Epithelien von Haut und Schleimhäuten, Knochenmark, lymphatisches Gewebe, Hoden (Spermiogenese)






	
stabiles Gewebe
(= Dauergewebe)

	Leberzellen, Nierentubulusepithelien, endokrine und exokrine Drüsen, glatte Muskulatur, Bindegewebe






	
permanentes Gewebe
(= Ruhegewebe)

	Ganglienzellen, Skelettmuskulatur, Herzmuskulatur

















[image: image] FRAGE


Zellersatz kann im Körper auch unter physiologischen Bedingungen, also aufgrund natürlichen Zellverschleißes, erfolgen. Kennen Sie Beispiele für die physiologische Regeneration?









PLUS


Eine einmalige Regeneration findet z. B. beim Milchgebiss statt.









Antwort


Die physiologische Regeneration ist v. a. für Organe und Gewebe mit hohem Zellumsatz, also in labilen Geweben, charakteristisch. Ein permanenter Zellersatz kommt z. B. in der Epidermis, in der Magen-Darm-Schleimhaut oder im lymphatischen Gewebe vor. Ein zyklischer Zellersatz findet im Endometrium während der Fortpflanzungsperiode der Frau statt.
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