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Zusammenfassung
Hintergrund der Evaluierung war, die Zufriedenheit der Studierenden mit der Lehre fiir

Histopathologie zu erheben. Aufgrund der Veridnderung des Curriculums fiir
Humanmedizin ab dem Wintersemester 2014 ergab sich die Moglichkeit, bei erhobenen
Hinweisen auf Probleme eine Verdnderung vorzunehmen. Aufgrund der Hypothese, dass
es Verbesserungsbedarf bei den Unterlagen zur Vorbereitung zur Prisenzlehre
Histopathologie gibt, wurde der Pilotversuch gestartet, eine Lernunterlage zur

Vorbereitung auf die histopathologischen Praktika zu erstellen.

Es wurde ein Katalog bestehend aus den 24 wichtigsten Pathologien der Niere und
ableitenden Harnwege erstellt. Nach Sammlung passender histopathologischer und
histologischer Schnitte wurden Bilder mittels eines Fotomikroskops am Institut fiir
Pathologie der Medizinischen Universitit Graz angefertigt. Die Bilder wurden gemeinsam
mit einem fiktiven Fallbeispiel, detaillierter Beschreibung der Pathologie und einer
Abbildung eines physiologischen Vergleiches zu einer Lernunterlage zusammengefasst.

71 Studierenden der Humanmedizin wurde die Lernunterlage ausgehiindigt und es wurden
thnen 17 Fragen zur Lehre der Histopathologie in ihrem Curriculum (alt = giiltig bis exkl.

Studienbeginn im WS 2014) sowie zur ausgehindigten Lernunterlage gestellt.

Den ersten Teil des Ergebnisses dieser Diplomarbeit stellt die Lernunterlage im Umfang
von 48 Seiten dar. Eine Evaluierung der bisherigen Lehre fiir Histopathologie an der
Medizinischen Universitit Graz, sowie Bewertung der erstellten Lernunterlage bilden den
zweiten Teil. Die Auswertung der Ergebnisse zeigt auf, dass die subjektive Zufriedenheit
der Studierenden mit dem eigenen Wissen iiber Histopathologie nicht zufriedenstellend ist.
71,9% der Befragten geben an, dass es ihnen entweder ,,Uberhaupt nicht oder Eher nicht*
leicht gefallen ist, Pathologien in den Histopathologie-Ubungen zu erkennen. Nur knapp
die Hilfte der befragten Studierenden nutzten das virtuelle Mikroskop im Online-
Lernportal der Universitit. Die vorgelegte Lernunterlage wurde von den Studierenden gut
angenommen und insgesamt 87,3% der Befragten gaben an, vollstdndig zuzustimmen, dass

eine derartige Lernunterlage auch fiir die anderen Organe erstellt werden solle.

Falls weitere Befragungen mit hoherem Evidenzgrad beweisen konnen, dass eine
vergleichbare Lernunterlage die Wissensaneignung verbessert, konnte ein &hnlich
aufgebautes Skriptum fiir die Studierenden des neuen Curriculums fiir alle im neuen

Lehrplan geforderten Priparate erstellt werden.
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Abstract

Aim of this evaluation was to survey the situation in teaching histopathology. Due to the
fact that the curriculum for human medicine changed from winter semester 2014, there was
an upcoming possibility to make a change in teaching histopathology, if evaluation would
show space for improvement. Because of the hypothesis, we started an attempt to create a

script for preparation for histopathology exercise-courses.

We created a list of the 24 most important pathologies of the kidney and urinary tract
collection system. After collecting proper histopathologic and histologic slices we took
pictures of them using a photo microscope at the department for pathology. The pictures
were combined with a fictive case study, a detailed description of the pathology and notes
through different coloured pointing arrows, into a preparative script. We gave the script to
71 students of human medicine. They were asked to evaluate the former teaching of
histopathology in their old curriculum (until winter semester 2014 the old curriculum was
taught) and the shown script. They were given an evaluation-form with 17 different
questions about teaching and learning histopathology and the script that had been handed

over to them.

One part of the results was the evaluation outcome, the other part was the script with a total
of 48 pages. The evaluation combined questions considering teaching and learning
histopathology and questions about the subjective rating of the script. Analysis of one
question showed that they were rather disappointed with their remaining knowledge about
histopathology. For 71.9% of them it had been ,,not a bit or rather not easy” to identify the
pathologic changes in the histopathology exercise courses, 2 Y2 years ago, while they had
the courses. Not even half of the population questioned used the virtual microscope
provided by e-learning-portal of the Medical University of Graz. The script that was shown
to students was well accepted by them. A total of 87,3 % said, they would fully approve

extending a script for the other organs.

If further evidence can show that a script like this can improve acquirement of knowledge,
an extended version of a script could be established for students of the new curriculum for

all the requested slides.
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1 Einleitung

1.1 Zielsetzung

Das Ziel der folgenden Diplomarbeit besteht darin, eine Lernunterlage fiir die
Histopathologie zu erstellen. Diese soll eine fiir Studierende verstindliche Vorbereitung zu
den histopathologischen Praktika sein. Bis zum Sommersemester 2016 wurden die
histopathologischen Ubungen aufgrund mangelnder Zeit fiir Lehre meist als
Frontalunterricht am Diskussionsmikroskop mit immanentem Priifungscharakter
abgehalten.

Die Medizinische Universitit Graz hat ein virtuelles Mikroskop im Online-Lerncampus
etabliert, welches der Vorbereitung fiir die Praktika dienen soll. Die Auflosung der Bilder
im virtuellen Mikroskop ist teilweise gering. Das virtuelle Mikroskop ist jedoch ein gutes
Hilfsmittel fiir Studierende um sich einen Uberblick iiber die Lerninhalte zu verschaffen.
Bei den meisten Préparaten gibt es keine Erkldrungen zu den Bildern und keine Hinweise
auf die wichtigen krankheitsassoziierten Verdnderungen. Aufgrund der nur beschrinkt zur
Verfiigung stehenden Zeit fiir die Lehre der Histopathologie wurden im bisherigen
Curriculum einige Priparate iiber das Online-Lernportal der Medizinischen Universitit
Graz vermittelt. Zu diesen virtuell gelehrten Préiparaten gibt es entsprechende Screencasts,
welche Erkldarungen zu den Préiparaten enthalten. (1)

Es wurde von Lehrenden und Studierenden berichtet, dass Probleme beim Erkennen der
Pathologien im Rahmen der Praktika bestanden.

Die geplante Lernunterlage sollte direkte Hinweise auf die Pathologien enthalten und eine
entsprechend leichte und zeiteffektive Wissensaneignung ermoglichen. Des Weiteren
entstand die Idee, die entsprechende Pathologie mit einem gesunden (physiologischen)
Korrelat zu vergleichen, um die entstandene pathologische Verinderung zu verdeutlichen.
Da es sich um einen Pilotversuch handelt und die Beschaffung von Préparaten aller
gelehrten Organe zu umfangreich erschien, wurde beschlossen das Projekt mit einem
Organsystem (Niere und ableitende Harnwege) auszutesten, dieses jedoch genauer als im
Curriculum gefordert darzustellen. Die Lernunterlage sollte versuchen, die wichtigsten
Pathologien welche Niere und ableitende Harnwege betreffen aufzuzeigen.

Nach Fertigstellung der Lernunterlage sollte als zweiter Teil dieser Diplomarbeit von
Studierenden des Curriculums alt (vor 2015/2016) beurteilt werden, ob sie eine solche

Lernunterlage genutzt hitten. Die Studierenden sollten das didaktische Konzept, die




Verstindlichkeit und den Aufbau der Lernunterlage bewerten. Es wurden dariiber hinaus
Fragen zur Zufriedenheit mit der bisherigen Lehre und der Beniitzung des virtuellen
Mikroskops gestellt, um zu evaluieren ob eine derartige Lernunterlage auch fiir die
restlichen Organsysteme etabliert werden soll oder ob die bisher zur Verfiigung stehenden
Unterlagen zur Vorbereitung ausreichend waren.

Im Jahr 2014/2015 wurde der Studienplan fiir Humanmedizin an der Medizinischen
Universitit Graz verdndert. (2)

Daher ergab sich die Moglichkeit einer Anderung der Lehre fiir Histopathologie ab dem
Sommersemester 2016. Diese Moglichkeit wurde von den verantwortlichen
Lehrenden wahrgenommen und studentische Tutoren und Tutorinnen kommen nun
wieder in der Lehre der Histopathologie zum Einsatz. Ab dem
Sommersemester 2016 wird es wieder Priparatkisten fiir jeden Studierenden
geben und die Studierenden werden wie in der Lehre der Histologie unter Aufsicht
selbst mikroskopieren. Am Ende jeder Ubung, werden die Studierenden in Zukunft ein
Testat iiber die jeweiligen Priparate der Ubung ablegen miissen.

Das Curriculum alt sah vor, in den 17 Einheiten (EH) 4 45 Minuten Préasenzlehre und in 5
EH virtueller Lehre insgesamt 121 Prdparate zu lehren/lernen. Aufgrund der nach
Curriculumsinderung noch geringeren Stundenanzahl (17 EH Préasenzlehre und 4 EH
virtuelle Lehre fiir Histopathologische Ubungen) wurde die Priparatliste auf 80 Priiparate
gekiirzt. (3)

Bei Zufriedenheit der Studierenden mit der Lernunterlag und mit Einverstindnis der
Lehrenden wird angedacht, eine derartige oder je nach Evaluierung verdnderte

Lernunterlage fiir die 80 geforderten Prédparate des neuen Curriculums zu etablieren.




1.2 Die Niere

1.2.1 Anatomie der Niere und der ableitenden Harnwege

Die Niere ist ein doppelt angelegtes Organ, das typischerweise bohnenférmig konfiguriert
ist. Die Masse einer Niere betrigt etwa 120-180g bei einer durchschnittlichen Abmessung
von 12 cm Linge, 6 cm Breite und 3 cm Dicke.

Man unterscheidet eine Vorder-, und Riickflache. Am lateralen und medialen Rand gehen
die beiden Fldchen ineinander iiber. Der laterale Rand ist konvex angeordnet und setzt sich
nach oben und unten jeweils in einen oberen und unteren Pol fort.

Am medialen, konkaven Rand gibt es eine Einziehung, welche von den Polen ausgeht und
als Hilum renale bezeichnet wird. Dieses Hilum fithrt in den Sinus renalis. Alle
Leitungsbahnen ziehen iiber das Hilum renale in die Niere hinein bzw. treten iiber das
Hilum aus. Im Sinus renalis befindet sich das Nierenbecken (Pelvis renalis), welches von
Baufett umgeben ist. (4)

Lage:

Die Nieren liegen beide im Spatium retroperitoneale des Abdomens, zwischen dem M.
quadratus lumborum und dem M.psoas in den Fossae lumbales. Die Lingsachsen beider
Nieren sind nach hinten und oben ausgerichtet. Die Nierenposition ist atmungsabhéngig
und auch durch die Lage des Korpers verinderlich. In tiefer Inspiration und bei aufrechtem
Stand sinken die Nieren ab. Der obere Nierenpol liegt links etwa beim Oberrand des 12
Brustwirbelkorpers. Die rechte Niere liegt im Durchschnitt eine halbe Wirbelkorperhohe
tiefer, weil sich rechts auch die Leber befindet. Die unteren Pole der Niere liegen auf Hohe
des zweiten oder dritten Lendenwirbelkorpers. An der Facies posterior zwischen Niere und
hinterer Leibeswand verlaufen 3 Nerven nach unten seitlich. Dabei handelt es sich um den
N. subcostalis, N. iliohypogastricus und ilioinguinalis. Die Nn. Iliohypograstricus und
ilioinguinalis haben ihr Innervationsgebiet im Bereich der Leiste, wodurch es bei
krankhafter VergroBerung der Niere in diesem Gebiet zu Schmerzen kommen kann. (4)

An den oberen Nierenpolen sitzt beidseits die jeweilige Nebenniere (Glandula
suprarenalis) auf.

Umgeben werden sowohl die Nieren als auch ihre zugehorigen Nebennieren von einer
Fettkapsel (Capsula adiposa). Zusitzlich werden die Nieren von der Nierenfaszie
umschlossen. Gemeinsam mit den Blutgefden sichern die Fettkapsel und die Nierenfaszie
die Lage der Nieren im Retroperitoneum. An den Seitenrdndern und hinter der Niere ist die

Capsula adiposa gut entwickelt und stabilisiert die Position der Niere. An der Facies




anterior gibt es nur wenig Fettgewebe. Am medialen Nierenrand fiillt dieser Fettkorper die
Liicken zwischen Blutgefilen und Ureter aus. Dieses Fettgewebe ist Bau-, kein
Speicherfett und wird nur bei starker Untererndhrung abgebaut. (4)

Die Fascia renalis liegt vor und hinter der Niere und entsteht aus einer Verdichtung von
retroperitonealem Bindegewebe. Sie ist an der Riickseite sehr deutlich, vorne zart
ausgebildet. Nach kranial hin erreichen beide Blitter der Nierenfaszie das Zwerchfell, nach
kaudal reichen sie zur Darmbeinkante. Lateral sind die Faszienblitter miteinander
verwachsen, teilweise verwichst das dorsale Blatt mit der Faszie des M. psoas. Der
Fasziensack ist nach unten und zur Mitte hin offen, wo der Eintritt von Ureter, Nerven und
Gefillen stattfindet. Der gesamte Fasziensack kann sich bei der Atmung verschieben.
Unter dem Begriff Nierenlager wird iiblicherweise die Einheit von Niere, Capsula adiposa
und Fascia renalis zusammengefasst. Laut Definition ist nur das innerhalb der Faszie
liegende Fettgewebe als Capsula adiposa zu bezeichnen. Das Corpus adiposum pararenale
ist zwischen Fascia renalis und transversalis gelegen und gehort nicht zum Nierenlager.
Die Niere ist von einer festen, kaum dehnbaren und schmerzempfindlichen
bindegewebigen Kapsel (Capsula fibrosa) umgeben. Bei krankheitsbedingter Schwellung
kommt es zu einem Dehnungsschmerz. (4)

Die Niere besteht aus einem Mark (Medulla renalis) und einer Nierenrinde (Cortex
renalis). Morphologisch lassen sich Nierenlappen (Lobus renalis) und Nierenldppchen
(Lobulus renalis) unterscheiden.

Das Nierenmark ist aus etwa 14 kegelformigen Pyramiden aufgebaut. Diese werden auch
als Pyramides renales bezeichnet. In den Nierenpyramiden finden sich paralell verlaufende
Kanilchen, welche eine feine Lingsstreifung verursachen. Weiter unterscheidet man im
Mark zwischen einer helleren Innen-, und einer dunkleren Auflenzone. Die Auf3enzone ist
wiederum unterteilt in Innen-, und AuBlenstreifen. Die konvexe Basis der Nierenpyramiden
schaut in Richtung der Nierenkapsel, die Spitzen (Papillae renales) ragen in das
Nierenbecken. Die Papillen sind kegelférmig und haben viele Offnungen (Foramina
papillaria). Uber diese Offnungen miinden die Ductus papillares (Ginge, die den Harn
ableiten) in das Nierenbecken. (4)

Die Nierenrinde umgibt die Pyramiden aufler bei der Papille fast vollstindig. Sie erstreckt
sich auf das Gebiet zwischen der Pyramidenbasis und der Capsula fibrosa, aber auch
zwischen den Seitenflichen der Pyramiden ist Nierenrinde zu finden. Da die Bereiche

zwischen den Pyramidenseiten bei einem Léngsschnitt der Niere die Form einer Siule




zeigen, werden sie als Columnae renales bezeichnet. Diese Columnae reichen bis zum
Hilum renale. (4)

Ausgehend von der Grenze zwischen Rinde und Mark ziehen Strukturen des Markes von
der Basis der Pyramiden als Markstrahlen (Radii medullares) in Richtung der Nierenkapsel
durch die Nierenrinde. Alle Bereiche der Nierenrinde, die zwischen Markstrahlen liegen
werden als Rindenlabyrinth (Labyrinthus corticis) bezeichnet.

Gliederung in Nierenlappen und Nierenldppchen:

Morphologisch betrachtet bezeichnet man eine Markpyramide und den dazugehorigen
Rindenmantel als Einheit. Diese wir auch als Nierenlappen (Lobus renalis oder Renculus)
bezeichnet. Die Lobi renales umgeben gemeinsam als keilférmige Bauteile die
Nierenbucht (Sinus renalis).

Lobuli (Nierenldppchen) werden die morphologischen Einheiten genannt, welche aus
Markstrahl und umgebendem Rindengewebe bestehen. Die Abgrenzung der Lobuli ist
komplizierter, die Grenze liegt bei einer ausgedachten Linie zwischen den Aa. corticales
radiatae, welche auch als Aa. interlobulares bezeichnet werden. (4)

GefiaB-, und Nervenversorgung der Niere:

Obwohl die Niere nur etwa ein halbes Prozent des Korpergewichts ausmacht, wird sie mit
V4 des Herzminutenvolumens versorgt. Die arterielle Blutversorgung erfolgt iiber die
beiden Aa. Renales. Die linke A. renalis ist etwa 1-3 cm lang und entspringt aus der Aorta
abdominalis auf Hohe des zweiten Lendenwirbelkorpers. Die rechte A. renalis ist ldnger,
weil sie noch dorsal an der Vena cava inferior vorbeizieht, bevor sie am Hilum in die
rechte Niere eintritt. Die beiden Nierenarterien stellen sowohl die Vasa privata, als auch
die Vasa publica dar. Als Vasa privata sind sie fiir den Substrat- und Sauerstoffhintransport
verantwortlich. Als Vasa publica dienen sie der Klir-, und Regulationsfunktion.

Die Nierenarterien geben des Weiteren vor Eintritt in die Niere folgende Aste ab:

1. A. suprarenalis inferior (zur Nebenniere)

2. Rami capsulares (zur Nierenkapsel)

3. Rami ureterici (zum kranialen Ureter)

4. Weitere Aste an die Capsula adiposa.

Am Hilum renale teilt sie die A. renalis in fiinf Segmentarterien auf. Niheres zur
GefiBarchitektur siehe Abschnitt 1.2.2 Histologie der Niere.

Als Variante der Nierenarterien gibt es die Moglichkeit, dass eine oder beide Aa.renales

aus dem Truncus coeliacus entspringen. Es kommt auch vor, dass akzessorische




Nierenarterien vorhanden sind. Auch sind Fille bekannt, bei denen die Nierenarterien nicht
iiber das Hilum zur die Niere ziehen, sondern direkt an einen Pol.

Der vendse Abtransport erfolgt iiber die beiden Vv. renales (dexter und sinistra). Beide
miinden in die Vena cava inferior. Die V. renalis sinistra ist ungefihr 6-7 cm lang und zieht
vor der Aorta abdominalis, unterhalb des Ursprunges der A. mesenterica superior zur V.
cava inferior. Zufluss bekommt die V. renalis von der V. suprarenalis sinistra und von der
V. testicularis bzw. ovarica sinistra. Die V. renalis dextra ist kiirzer, weil sie niher an der
V.cava inferior liegt, und nicht vorher die Aorta kreuzen muss (Linge etwa 1-2 cm).

Lymphabfluss und Innervation der Niere:

Die Lymphe flieit iiber die Nodi lymphoidei lumbales, die sich links um die Aorta und
rechts um die V.cava inferior gruppieren, ab. Intrarenal ist auffillig, dass im Bereich der
Tubuli selten Lymphkapillaren zu finden sind, die Rinde hingegen ein dichteres Netz an
Lymphkapillaren aufweist. Dies hat vermutlich den Sinn, das Gegenstromprinzip zwischen
Tubuli und GefédBen nicht zu storen.

Die sympathische Innervation der Niere erfolgt iiber das Ggl. aorticorenale, welches
vorwiegend vasokonstriktorisch titig ist. Ob es eine parasympathische Innervation der
Niere gibt ist umstritten. Nierenbecken und Ureter sind durch Fasern innerviert, die mit

dem Ureter zur Niere aufsteigen. (4)

Ableitende Harnwege:

Die ableitenden Harnwege umfassen das Nierenbecken (Pelvis renalis) sowie den
Harnleiter (Ureter), die Harnblase (Vesica urinaria) und die Harnrohre (Urethra). Sie
dienen der Sammlung (temporire Speicherung) sowie dem Transport des Urins, verdndern
diesen jedoch nicht.
a) Das Nierenbecken gehort funktionell zu den ableitenden Harnwegen, entsteht aus
einem Teil der Ureterknospe und wird topographisch zur Niere gerechnet.
Es liegt typischerweise im Sinus renalis und besteht aus 7-12 Nierenkelchen
(Calices renales). Diese trichterformigen Kelche umfassen die Nierenpapillen und
fangen somit den Endharn auf, welcher nicht mehr veridndert wird. Man
unterscheidet zwei mogliche Anordnungsvarianten der Nierenbecken. Entweder
besteht ein dendritischer Typ, bei welchem das Nierenbecken eng ist, die Kelche
lang und verzweigt sind, oder es herrscht ein ampullédrer Nierenbeckentyp vor, bei

dem die kurzen Kelche in ein weites Nierenbecken miinden.




b)

d)

Der Harnleiter hat die Aufgabe, den in der Niere produzierten Urin in die Harnblase
zu leiten. Er liegt im gesamten Verlauf extraperitoneal und besteht aus der Pars
abdominalis (kranial) und der Pars pelvica (kaudal). Der Harnleiter ist etwa 24-31
cm lang und beginnt am Nierenbecken. Topographisch ist zu erwédhnen, dass der
Ureter die Vasa testicularia/ovarica und die A.uterina bei Frauen sowie den Ductus
deferens bei Minnern von vorne gesehen unterkreuzt. Die A. iliaca externa rechts
und die A. iliaca communis links werden vom Ureter iiberkreuzt. Der Ureter tritt
von dorsal oben an die Harnblase heran und tritt schrig durch ihre Wand hindurch.
Um einen Riickfluss von Harn zu verhindern ist die Miindung der Ureteren
muskulir verschlossen.

Die Harnblase ist ein Hohlorgan, welches muskulidr aufgebaut ist und eine
Reservoirfunktion innehat. Die maximale Fillmenge ist in der Literatur
unterschiedlich angegeben und reicht von 500 mL bis zu 2000 mL. Harndrang tritt
jedoch etwa ab einer Fiillung von 150-300 mL auf. Die Blase ist ein birnenformiges
Organ, welches kranial gelegen aus einem Apex vesicae (Blasenspitze), einem
Corpus vesicae (Blasenkorper) einer Cervix vesicae (Blasenhals) und einem
Fundus vesicae (Blasengrund) besteht. Die Blase liegt retropubisch im kleinen
Becken. Beim Mann gibt es eine Lagebeziehung zur Prostata, zur Ampulla Ductus
deferentis und den Blédschendriisen sowie dem Rektum. Bei der Frau legt sich die
Gebédrmutter von oben und hinten auf die Blase. Die Innervation erfolgt liber ein
komplexes System aus Viszeroefferenzen und Viszeroafferenzen, welche die
Blasenfunktion gemeinsam steuern.

Die Urethra (Harnrohre) dient dem Abfluss des Harnes nach auflen und ist bei
Frauen deutlich kiirzer als bei Mainnern, woraus sich eine unterschiedliche

Empfindlichkeit gegeniiber von au3en eintretenden Infektionen ergibt. (4)




1.2.2 Histologie der Niere

Die kleinste Baueinheit der Niere wird als Nephron bezeichnet. Es gibt etwa 1 Million
davon in beiden Nieren. Die zweite, eng mit den Nephronen verbundene Komponente,
welche die Niere histologisch gestaltet ist das Sammelrohrsystem.

Das Nephron besteht aus einem Nierenkorperchen (mit Kapillarknduel; auch Glomerulus
genannt), einer komplexen Basallamina, Mesangiumzellen und der sogenannten Bowman
Kapsel sowie Podozyten. Das Nierenkorperchen hat die Funktion der Ultrafiltration - also
die Primérharnbildung - zu iibernehmen. Der zweite Bestandteil ist ein System aus Géngen
(Tubulussystem), welchem die Aufgabe obliegt einen groen Teil des filtrierten
Primérharns und dessen Bestandteile zu resorbieren. Zudem ist es dem Tubulussystem
moglich Substanzen per Sekretion in den Harn abzugeben. Das System der Tubuli wird in
3 Abschnitte gegliedert. Zuerst gibt es den proximalen Tubulus, dann folgt der
intermedidre Tubulus und zum Schluss kommt der distale Tubulus. Die geraden Anteile
des proximalen und distalen Tubulus werden gemeinsam mit dem Intermediértubulus auch
als Henle’sche Schleife bezeichnet. (5)

In den Sammelrohren, welche jeweils mehrere Tubuli aufnehmen, wird die
Zusammensetzung des definitiven Harns je nach den Bediirfnissen des Gesamtorganismus
variiert. Wasser kann unter dem Einfluss eines im Hypophysenhinterlappen produzierten
Hormones (Antidiuretisches Hormon; ADH; Vasopressin) hier resorbiert werden. (5)

Die Funktionen der Niere soll genauer im Kapitel Physiologie der Niere besprochen
werden.

Strukturelle Merkmale der Niere:

Die Nierenrinde ist bis zu 10 mm dick und bildet die AuBenzone, welche unter der
Organkapsel liegt. Weiters umgibt die Rinde auch die Markpyramiden in Form der vorher
schon beschriebenen Siulen (Columnae renales, histologisch auch Bertin-Siulen genannt).
Das Mark ist gegliedert in 7-9 Markpyramiden, welche von Rindensubstanz umgeben sind.
Innerhalb der Markpyramiden unterscheidet man AufBen-, und Innenzone. Diese
Unterscheidung ist vor allem durch die Anordnung und Struktur der unterschiedlichen
Nierentubuli bedingt. Von der Pyramidenbasis erstrecken sich die Markstrahlen (Biindel
aus Sammelrohren und gestreckten Anteilen der Tubuli) in die Rinde, bis nahe an die

Organkapsel.




Blutversorgung der Niere:

Das kompliziert aufgebaute BlutgefdBsystem der Niere ist untrennbar mit der Funktion der
Niere verkniipft. An die Nieren tritt am Hilum jeweils eine Nierenarterie an das Gewebe
heran, die sich auch schon vor Eintritt ins Parenchym verzweigen kann. Einmal in das
Gewebe eingetreten, bilden sich aus den Aufzweigungen der A.renalis die sogenannten Aa.
interlobares, welche zwischen den Markpyramiden in den Columnae renales verlaufen. An
der Basis der Nierenpyramiden angelangt zweigen sich die Aa.interlobares auf und bilden
die Aa. arcuatae, welche bogenformig im Bereich der Mark-Rinden-Grenze verlaufen. Es
gibt weder Anastomosen (Verbindungen) zwischen den Aa. interlobares, noch zwischen
den Aa. arcuatae (Bogenarterien) benachbarter Gebiete, wodurch bei einem Infarkt
(Minderperfusion) relativ scharf begrenzte Nierengebiete absterben. Von diesen
Bogenarterien gehen die Arteriae interlobulares ab, welche relativ genau senkrecht zur
Nierenoberfliche verlaufen. Von diesen Gefédllen, die durch die Nierenrinde ziehen, gehen
links und rechts die etwa 0,1 bis 0,6 mm langen Arteriolae afferentes ab, welche die
Kapillarknduel mit Blut versorgen. Die Endéste der Aa. interlobulares nahe der Oberfldche
versorgen die Nierenkapsel. (5)

Bei Eintritt in das Glomerulum verzweigt sich eine Arteriola afferens am Gefdlpol in
mehrere diinne Aste (etwa 4-8). Diese Aste gehen in das Kapillarkniuel des Glomerulums
iiber. Aus jedem dieser primiren Aste bildet sich ein schlingenartiges Kapillarnetz,
welches ein Lédppchen innerhalb des Glomerulums beschreibt. Die Léppchen sind
untereinander durch Anastomosen verbunden. Die Kapillaren vereinigen sich dann wieder
zur Arteriola efferens. Die Arteriola efferens ist ein Widerstandgefill, deren Gefid3tonus
variabel ist, was wiederum die Filtrationsleistung des Glomerulums beeinflusst. Die
Glomerulumkapillaren sind zwischen zwei Arteriolen eingeschalten. Aus den efferenten
Arteriolen bildet sich in der Folge ein gut entwickeltes Kapillarnetz, dieses versorgt die
Tubuli der Nierenrinde. Es gibt auch die Moglichkeit, dass vor dem FEintritt in die
Glomeruli von der Arteriola afferens ein feiner GefdBast abzweigt, der zusitzlich zur
Versorgung der Nierentubuli in der Rinde dient.

Aus den Arteriolae efferentes der marknahen Nierenkorperchen entstehen Gefélle, die das
Mark versorgen. Diese bilden Biischel von gestreckt verlaufenden diinnen Gefid3en, welche
in Richtung der Nierenpapillen ziehen und als Vasa recta bezeichnet werden. Sie bilden ein
weitmaschiges Netzwerk kapilldrer Schlingen, welche die Henle’schen Schleifen und

Sammelrohre im Mark begleiten.




Aus diesem kapilldren Gefdnetz sammelt sich das Blut in vendse gerade Gefidle, die
ebenfalls als Vasa recta bezeichet werden. Die vendsen Vasa recta die wieder rindenwérts
ziehen, miinden entweder in V. arcuatae, die parallel zu den Aa. arcuatae verlaufen oder in
proximale Anteile von Vv. interlobulares die das Kapillarblut aus den Rindengebieten
sammeln und wiederum in die Vv. arcuatae miinden. Die ganz an der Nierenoberfliche
befindlichen Kapillargebiete werden durch Venen an der Nierenoberfldche drainiert, die V.
stellatae genannt werden und parallel zur Nierenkapsel ganz am Rand der Niere verlaufen.
Die Vv. stellatae miinden in Vv. interlobulares, die wiederum in die Vv. arcuatae
tibergehen. Vv. arcuatae vereinigen sich zu Vv. interlobares, die am Nierenhilum zur
Nierenvene zusammengefasst werden. (5)

Auch die Niere verfiigt tiber ein LymphgefdBsystem. Es nimmt seinen Ursprung in
interlobuldren Lymphkapillaren in der Nierenrinde. Diese vereinigen sich zu groéBeren
Stammen, welche parallel zu den groBeren GefidBlen verlaufen. Im Mark gibt es weniger
Lymphkapillaren. Die LymphgefdBe innerhalb und auBerhalb der Nierenkapsel
anastomosieren mit den Lymphkapillaren. GroBe interlobuldre Lymphgefia3stimme ziehen
zu Lymphknoten, welche an der Aorta positioniert sind.

Nephrone:

Drei Typen von Nephronen mit unterschiedlich langen Henle Schleifen und verschiedener
Lage sind zu unterscheiden. Aufgrund der Tatsache, dass die drei Nephrontypen jeweils in
unterschiedlichen Bereichen des Markes ihre Henle Schleifen haben, 1dsst sich das Mark in
AufBen-, und Innenzone unterteilen, wobei die AufBlenzone weiter unterteilt ist in AuBlen-
und Innenstreifen. Von auflen nach innen gesehen, entspricht folglich der dullerste Bereich
dem AuBenstreifen, worauf der Innenstreifen folgt und ganz innen im Mark ist die
Innenzone angesiedelt. (5)

Nephrontypen:

a) subkapsuldres Nephron; Das Nierenkorperchen liegt unter der Kapsel, dieser Typ hat
kurze Henle Schleifen bestehend aus einem geraden absteigenden proximalen Tubulus der
in den Intermedidrtubulus tibergeht und dann haarnadelformig kurz vor der Rinden-Mark-
Grenze umdreht. Am Wendepunkt zum aufsteigenden Anteil geht der Intermediértubulus
in den distalen Tubulus iiber. Der distale Tubulus legt sich bei allen drei Nephrontypen an
sein Glomerulum an, bildet eine Macula densa und miindet dann in unterschiedlicher Hohe
in ein Sammelrohr.

b) medicorticales Nephron; Das Nierenkorperchen liegt etwa auf halber Hohe zwischen

Nierenoberfliche und Rinden-Mark-Grenze. Auf den gewundenen Anteil des proximalen
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Tubulus folgt der gerade absteigende Teil der Henle Schleife der genau bis zur Grenze
zwischen AuBenstreifen und Innenstreifen reicht. Der absteigende Teil wird ab diesem
Zeitpunkt von einem Intermedidrtubulus gebildet, der innerhalb des Innenstreifens
haarnadelformig umkehrt und am Wendepunkt in den distalen Tubulus iibergeht, der nun
wieder gerade verlaufend in Richtung Nierenrinde aufsteigt, sich an sein Glomerulum legt
und nach einigen Windungen in der Rinde in ein Sammelrohr miindet.

c) juxtamedullires Nephron; Dieser Typ unterscheidet sich insofern von den beiden
anderen als dass die Henle Schleifen grofiteils durch Intermedidrtubuli gebildet wird. Das
Nierenkorperche liegt an der Rinden-Mark-Grenze. Auf den gewundenen Anteil des
proximalen Tubulus folgt der gerade absteigende Anteil des proximalen Tubulus an der
Henle Schleife. An der Grenze zwischen AuBlen-, und Innenstreifen geht der proximale
Tubulus in den Intermediédrtubulus iiber. Der Intermedidrtubulus zieht abwiérts in Richtung
des Marks und biegt in der Innenzone haarnadelférmig um. Bis zur Grenze zwischen
Innenzone und Innenstreifen wird die Schleife vom Intermedidrtubulus gebildet. An der
Grenze geht der Intermedidr- in den distalen Tubulus iiber, dieser zieht erneut zu seinem
Glomerulum und bildet gemeinsam mit der Arteriola afferens und anderen Anteilen den
juxtaglomeruldren Apparat.

In den AuBenstreifen des Markes finden sich folglich nur Tubuli proximales, distales und
Sammelrohre. In den Innenstreifen gibt es keine Tubuli proximales mehr sondern nur mehr
distale Tubuli, Intermediédrtubuli und Sammelrohre. Die Innenzone beherbergt nur mehr
Intermedidrtubuli und Sammelrohre.

Das Nierenkorperchen:

Es wird auch als Corpusculum renale oder Malpighi Korperchen bezeichnet wird, besteht
aus der Bowman-Kapsel, die ein inneres und duBeres Blatt bildet, dem Kapillarknéuel,
welches auch Glomerulum genannt wird und dem Mesangium.

Nierentubuli, oder auch Nierenrohrchen setzen sich aus mehreren Abschnitten zusammen.
Zuerst zieht vom Harnpol des Nierenkorperchens der gewundene Anteil (Pars convoluta)
des proximalen Tubulus weg, darauf folgt der gerade Anteil (Pars recta) des proximalen
Nierentubulus. Als nichstes folgt der gerade absteigende Anteil (Pars descendens) des
diinnen Intermedidrtubulus, bei langen Schleifen der juxtamedulldren Nephrone folgt
zusitzlich noch ein gerader aufsteigender Anteil des Intermedidrtubulus (Pars ascendens).
Den letzten Teil des Tubulussystems bilden die distalen Tubuli, zuerst mit ihren geraden
aufsteigenden Anteilen an der Henle Schleife, dann mit der Pars convoluta, dem

gewundenen Anteil des distalen Tubulus, der sich wiederum an das Nierenkorperchen
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anlegt, welches er als Tubulus proximalis verlassen hat. Zur Verbindung mit dem
Sammelrohrsystem dienen die anschlieBenden Verbindungstubuli.

Gemeinsam mit den Intermedidrtubuli bilden die Pars recta des proximalen und des
distalen Tubulus die Henle —Schleife.

Wie erwihnt haben nur die juxtamedulldren Nephrone lange Henle-Schleifen die bis in das
innere Mark reichen. Diese machen nur 1/6 der gesamten Schleifen aus und sind besonders
wichtig fiir die Konzentrierung des Harnes.

Das Nierenkorperchen stellt den Beginn des Nephrons dar. Es ist aus einem arteriellen
Kapillarknéuel, welches in die Bowman-Kalsel eingestiilpt ist, aufgebaut.

Das GefdBendothel der Kapillaren im Glomerulum gehort dem perforierten Endotheltyp
an, was bedeutet, dass den Endothellochern Diaphragmen fehlen. Diese zahlreichen
Offnungen haben meist einen Durchmesser zwischen 70-100 nm. Sie verhindern lediglich
den Durchtritt von Blutkodrperchen, sind jedoch kein Hindernis fiir andere Bestandteile des
Blutes wie Proteine. Die Endothelmembran, welche ans Lumen der Kapillarkniuel
angrenzt, tragt eine deutlich negativ geladene Glykokalix, die vermutlich auch in
erheblichem Ausmall die Poren des Endothels bedeckt. Zwischen dem Endothel der
Glomerulumkapillaren und den Podozyten ist eine spezielle Basalmembran (glomerulédre
Basalmembran = GBM) angesiedelt, die etwa 200-300 nm dick ist. Ontogenetisch wird
diese vorwiegend von den Podozyten gebildet, die auch stark an ithrem Umsatz (turn-over)
mitwirken. Die Umsatzzeit ist relativ lang und betrédgt etwa ein Jahr. Der Abbau erfolgt
durch Podozyten und Mesangiumzellen. Die Basalmembran hindert Makromolekiile daran,
vom Blut in den Primérharn iiberzutreten. Die Durchldssigkeit fiir Wasser, Ionen und
andere kleine Stoffe ist jedoch sehr hoch. Elektronenmikroskopisch besteht die
Basalmembran des Glomerulums aus einer Lamina rara externa, welche unterhalb der
Podozyten befindlich ist, einer Lamina densa, in der Mitte zwischen den zwei Laminae
rarae liegt und einer Lamina rara interna, die unter dem Kapillarendothel angesiedelt ist.
Die GBM stellt einen wichtigen Teil des glomerulédren Filters dar. Thre Bestandteile sind
Integrin, Laminin, Typ IV-Kollagen, Nidogen sowie auch Proteoglykane in typischer
Anordnung zueinander. Die Laminae rarae bestehen zu groen Anteilen aus Laminin,
Agrin und Integrin. Das Agrin ist ein spezielles Proteoglykan, welches Seitenketten mit
Heparansulfat enthilt, die fiir die elektrisch negative Ladung verantwortlich sind und damit
den Ubertritt von Proteinen verhindern. Die Lamina densa ist aus besonders dichtem Typ
IV-Kollagen aufgebaut. An den Stellen wo das Endothel ans Mesangium grenzt gibt es
keine GBM.
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Das Mesangium:

Bereiche zwischen glomeruldren Kapillaren werden von Mesangium eingenommen. Es
handelt sich dabei um einen engen Bindegewebsraum mit spezieller Matrix und
sogenannten Mesangiumzellen. Die Matrix ist aus Kollagen Typ IV, V und VI aufgebaut
und enthdlt zudem Mikrofibrillen, Fibronektin und Proteoglykane. Das Mesangium
unterstiitzt die Glomeruluskapillarwéinde dabei, dem hohen intrakapilliren Druck
standzuhalten. Die Mesangiumzellen ihrerseits sind perizytendhnliche Zellen, die die
Moglichkeit zur Phagozytose haben und kontraktil sind. Weiters sezernieren sie
Substanzen wie Prostaglandine, die biologisch aktiv sind. Mittels ihres deutlich
ausgebildeten Aktin-Zytoskelettes konnen sie den Blutfluss durch das Kapillarknéduel
beeinflussen. Die Phagozytoseleistung dient vermutlich dem Umsatz an der GBM und der
an ihr haftenden Stoffe, die im Rahmen des Filtrationsprozesses hingenbleiben. Oft
enthalten die Mesangiumzellen Lipofuszingranula und Lysosomen. Sie sind die
Produzenten der Mesangiummatrix. Am GefaBpol geht das glomeruldre Mesangium ohne
eindeutige Grenze ins extraglomeruire Mesangium tiber. (5)

Die Bowman-Kapsel:

Sie ist in ein viszerales (inneres) am Kapillarendothel befindliches und ein parietales
(duBeres) Blatt geteilt, welches die dullere Grenze des Nierenkorperchens darstellt.
Zwischen den beiden Anteilen befindet sich der Filtrationsraum, in den der Primérharn
abgegeben wird. Doppelwandig ist die Kapsel, weil sich in ein urspriinglich ballonartiges
Zoblomepithel ein GefdBknduel einstiilpt. Dort wo sich das Glomerulum einstiilpt, befindet
sich der Gefdlpol. Hier gehen auch das parietale und viszerale Blatt ineinander iiber. An
der gegeniiberliegenden Seite gibt es eine Offnung des duBeren Blatttes, welche als
Harnpol bezeichnet wird. Hier geht das parietale Epithel ins Epithel des proximalen
Tubulus iiber. So stehen der Kapselraum des Glomerulums und das Tubuluslumen
mineinander in Verbindung.

Das @uBere und innere Blatt der Bowman-Kapsel besteht jeweils aus einschichtigem
Epithel, welches einer Basallamina aufliegt. Die des dufleren Blattes ist zur Grenze des
Nierenkorperchens nach auflen ausgerichtet, die Basallamina des inneren Blattes bildet die
GBM. Das &duflere Blatt der Bowman-Kapsel ist aus einem einfachen Plattenepithel
aufgebaut, welches zytokeratinreiche Zellen enthilt.

Das Epithel des inneren Blattes wandelt sich in sogenannte Podozyen (auch Deckzellen
oder Epizyten genannt) um, die ein sternférmiges Aussehen charakterisiert. Vom

Zellkorper gehen mehrere primire Fortsdtze aus, von denen feine sekundire Fortsitze
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abzweigen, welche die Glomerulumkapillaren einhiillen. Die sekundéren Fortsitze werden
auch als Pedicellen oder Fiilchenfortsédtze bezeichnet und sind mit den Sekundirfortsidtzen
benachbarter Podozyten ineinander verschrinkt. In den Fortsdtzen ist ein System aus
Zytoskelettanteilen entwickelt, bestehend aus Mikrotubuli, Aktin, Vimentin und Myosin.
Besonders dort, wo die Podozyten auf der Basalmembran aufsitzen ist das Zytoskelett gut
entwickelt.

An der Membran der Fiilchenfortsitze ist ebenfalls eine stark negative Ladung zu finden,
die durch das Vorkommen des Sialoglykoproteins Podocalyxin begriindet ist. Aufgrund
dieser Glykokalix ist die Filtrationseingenschaft des schlitzférmigen Raumes zwischen den
Sekundirfortsidtzen zusitzlich beeinflusst. Nach der Ausdifferenzierung sind Podozyten
nicht mehr teilungsfihig und konnen daher nach dem Absterben nicht mehr ersetzt werden.
Zwischen zwei Podozytenfortsétzen bleibt ein Spalt von etwa 20-30 nm Breite frei. Dieser
Spalt ist von einer 5 nm dicken extrazelluliren Membran iiberspannt (Schlitzmembran).
Diese hat teilweise die Mermale einer Zonula adhaerens. Wichtiges Protein dieser
Membran ist das Nephrin. Anteile dieses Proteins reichen bis zur Mitte der
Schlitzmembran iiberlappen sich dort und lassen etwa 2-5 nm breite Poren frei. Es ist aus
einer bestimmten Immunglobulinfamilie und ist intrazelluldr iiber andere Proteine am
filamentdren Aktin angehingt. Auch weitere Komponenten sind an der Bildung der
Schlitzmembran beteiligt, beispielsweise das P-Cadherin. (5)

Blut-Harn-Schranke:

Diese Schranke wird vom Kapillarendothel, der gemeinsamen Basalmembran von
Endothel und Podozyten sowie den Podozyten und ihrer Schlitzmembran gebildet.

Die Funktion der Nierenkorperchen wird néher in der Physiologie besprochen. Sie ist vor
allem durch Ultrafiltration des Plasmas zu beschreiben, wobei Wasser und Plasma geloste
kleine Molekiile bis zum molekularen Gewicht von etwa 5.200 Dalton (Inulin) und einem
Radius von 1,6-1,8 nm den Filter leicht passieren konnen. GroBere Molekiile werden
teilweise unterschiedlich stark filtriert. Kalzium kann beispielsweise, weil es stark an
Proteine gebunden ist, nur zu etwa 60% filtriert werden. Positiv geladene Molekiile oder
solche die keine elektrische Ladung aufweisen, werden leichter filtriert als negativ
geladene Molekiile. Albumin kann mit seiner negativen Ladung und etwa 3,55 nm Radius/
69 kD kaum passieren. Die Spuren an Albumin, welche im gesunden Fall die Membran
passieren, werden im Tubulus proximalis endozytotisch wieder resorbiert. Die Kraft, die

die Ultrafiltration antreibt, ist der hydrostatische Druck der weiten Glomerulumkapillaren.

&)
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a. Der Tubulus proximalis schlieft direkt an das Nierenkorperchen an und bildet den
langsten Abschnitt des Nephrons. Der Durchmesser des Tubulus proximalis schwankt
zwischen 50-60 um. Sein Lumen ist relativ eng. Der proximale Tubulus besteht aus einem
gewundenen und einem gestreckten Anteil. Sein Epithel ist kubisch bis niedrigprismatisch
und erscheint in der géngigen H.E. Farbung eosinophil. An der apikalen Seite besitzt das
Epithel einen dichten hohen Biirstensaum, welcher wiederum von einer Glykokalix
bedeckt wird. Die Zellhohe liegt bei etwa 15-20 pum (Paraffinschnitt). Der Zellkern ist
rundlich und hell. Basolateral sind viele Falten zu finden, zwischen die sich viele
Mitochondrien entlang der Léngsachse der Zelle anordnen. Andere Zellorganellen wie
Peroxisomen, Lysosomen und Endosomen sind vor allem an der apikalen Seite der
Epithelzellen zu finden. Unterhalb der Basen der Mikrovilli sind vielfach Vakuolen und oft
clathrinbedeckte Vesikel zu finden, welche Ausdruck der intensiven Resorptionsvorginge
sind. Die beiden Abschnitte, Pars recta bzw. Pars convoluta sind nicht grundsitzlich
unterschiedlich, zeigen aber Verschiedenheiten in Bezug auf ihren Organellenbestand. Je
weiter distal man kommt, desto hoher ist der Gehalt an Peroxisomen. Seitliche
Zellkontakte zwischen den Epithelzellen sind zahlreich und sehr komplex organisiert.
Apikal gibt es einen Schlussleistenkomplex, allerdings ist dessen Zonula occludens oft
durchlissig, weil er aus nur wenigen versiegelten Verschlussleisten aufgebaut ist. Die
Aufgaben seien hier nur kurz erwihnt und werden genauer im Kapitel der Physiologie der
Niere besprochen. Hier im proximalen Tubulus werden bis zu 80% des filtrierten Wassers
und Natriums wieder riickresorbiert, auch Glukose und Aminosduren werden dem
Primédrharn wieder entzogen. Hier werden weiters organische Sduren wie Urat und Oxalat
sezerniert und organische Kationen wie Morphin und Atropin aus dem Blutkreislauf
entfernt. Auch Penicillin wird hier sezerniert.

b. Intermediédrtubulus. Dieser ist mit 12-15 pum Durchmesser diinner als der Tubulus
proximalis. Er besteht aus einem absteigenden und einem aufsteigenden Anteil und
entspricht dem diinnen Teil der Henle-Schleife. Bei den kortikalen Nephronen bildet der
Intermedidrtubulus nur den absteigenden Teil der Henle-Schleife. Das Epithel ist recht
diinn mit einer Hohe von 1,0 bis 2,9 um und weist keinen Biirstensaum an seiner
Oberfliche auf. Die Zellkerne der Epithelzellen wolben sich ins Lumen des
Intermedidrtubulus vor. Zu Beginn des Tubulus intermedius sind die flachen Epithelzellen

noch ineinander verzahnt und weisen eine basale Einfaltungen auf, apikal ist eine
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durchlissige Zonula occludens zu finden, welche nur eine Leiste besitzt. Weiter distal sind
die Zellen kaum noch miteinander verzahnt. Der aufsteigende Teil des Intermediédrtubuus
zeigt wieder eine stirkere Verzahnung, es gibt aber keine basalen Einfaltungen mehr.
Funktionell ist der absteigende Teil dieses Tubulusabschnittes wasserdurchlissig, der
aufsteigende Teil hingegen nicht fiir Wasser durchléssig.

c. Distaler Tubulus. Dieser besteht aus einem geraden aufsteigendem Schenkel der den
dicken Teil der Henle-Schleife bildet, und einem gewundenen Anteil (Pars convoluta). Im
Bereich wo Pars recta und Pars convoluta ineinander iibergehen befindet sich die Macula
densa, eine Stelle bestehend aus 20-30 dicht stehenden Epithelzellen, die Teil des
juxtaglomeruldren Apparates sind und sich an das Vas afferens seines Glomerulums
anlegen. Das Epithel des distalen Tubulus ist kubisch und hell. Die Epithelhohe ist variabel
und liegt zwischen 10-13um. Der Zellapex wolbt sich teilweise mit dem Kern ins Lumen
und hat nur locker verteilte kurze Mikrovilli an seiner Oberfldche. Die Epithelzellen sind
iber ausgeprigte Zonulae occludentes verbunden, ihre Verzahnung ist jedoch weniger
deutlich ausgeprégt als beim proximalen Tubulus. Es sind nur spérlich apikale Vesikel in
den Tubulusepithelzellen vorhanden. Peroxisomen, Endosomen und auch Lysosomen sind
seltener als im Tubulus proximalis. Die Pars recta des Tubulus distalis ist wie der
aufsteigende Teil des Tubulus intermedius wasserundurchlédssig. Jedoch wird in diesem
Anteil intensiv Na'Cl resorbiert. Diese Resorption erfolgt durch einen Na™-2CI-K'-
Symporter. Der Harn wird somit in diesem Teil der Henle-Schleife hypoton. Weiters
intensiv an der Transportleistung der Tubuli beteiligt ist die Pars convoluta, die eine hohe
Aktivitit der Na*-K*-ATPase, viele Mitochondrien, vermehrtes Mikrovillivorkommen und
eine besonders dichte Zonula occludens aufweist. Hier wird Na* iiber einen Na'-CI-
Symporter resorbiert. Am Ende der Pars convoluta folgt auch wieder H,O diesem
Transport sodass im Idealfall spitestens beim Verbindungstubulus zum Sammelrohr der
Harn wieder isoton ist.

d. Verbindungstubulus: Der kurze, auch Tubulus reuniens genannte Verbindungstubulus
liegt zwischen dem distalen Tubulus und dem Sammelrohr. Das Epithel weist Merkmale
vom Tubulus distalis aber auch vom Sammelrohr auf. Funktionell wirkt auch im
Verbindungstubulus schon Aldosteron auf die Natriumriickresorption und damit auch auf
die Resorption von Wasser. Gleichzeitig wird die Sekretion von Kalium ins Lumen des
Tubulus gesteigert.

e. Sammelrohr: Der Durchmesser eines Sammelrohres liegt etwa bei S0Oum (proximal) und

bis zu 300 um distal. Die Epithelzellen sind proximal vorwiegend kubisch, werden aber
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prismatisch nach distal hin. Der Zellkern ist kugelig, die Zellgrenzen gut abgrenzbar und es
ist kein apikaler Biirstensaum vorhanden. Es gibt zwei Zelltypen: Hauptzellen, welche hell
imponieren und Schaltzellen, die aufgrund ihres Mitochondrienreichtumes dunkler
aussehen. Funktionell ist dieser Abschnitt des Systems fiir die ADH-abhingige
Wasserresorption, sowie fiir die aldosteronabhingige Natriumriickresorption und
Kaliumsekretion zustidndig. Weiters findet noch die Sekretion von Protonen und
Bikarbonat hier statt. (5)

Der Juxtaglomerulidre Apparat:

Dieser am Gefdlpol eines Corpusculum renale befindliche Apparat besteht aus einem
vaskuldren, mesangialen und tubuldren Anteil. Diese Anteile sind die Macula densa,
granulierte juxtaglomeruldre Zellen und die extraglomeruliren Mesangiumzellen welche
auch als Goormatigh-Zellen bezeichnet werden.

Die Macula densa gehort formal zum Tubulus distalis und ist ein Epithelabschnitt
bestehend aus 20-30 kubischen, schmalen Zellen, die genau dort lokalisiert sind, wo der
distale Tubulus mit der Arteriola afferens desjenigen Glomerulums in Verbindung tritt von
dem der zugehorige Tubulus proximalis ausgegangen ist. Lichtmikroskopisch erkennt man
diesen Bereich aufgrund der dicht liegenden teilweise iibereinandergelegenen Zellkernen.
Diese Epithelzellen haben kurze Mikrovilli und ein Kinozillium an ihrer apikalen
Membran. Mitochondrien sind hier her basal und apikal zentriert und der Golgi liegt in den
oberen 2/3 des Epithels. Die Basallamina ist sehr diinn und zeigt Unterbrechungen, in
diesem Bereich sind Zellauslaufer hin zu granulierten Zellen beschrieben. Ob die
Epithelzellen der Macula densa selbst die Funktion der Messung des NaCl-Gehaltes haben,
oder ob die richtigen Rezeptorzellen die extraglomeruliren Mesangiumzellen sind ist
umstritten.

Granulierte juxtaglomeruldre Zellen: Wandstindig in der Arteriola afferens finden sich

speziell umgewandelte glatte Muskelzellen. Diese sind mit eosinophilen Granula gefiillt,
welche das Enzym Renin enthalten.

Extraglomerulire Mesangiumzellen: Dabei handelt es sich um sternférmige und

abgeflachte Zellen, welche miteinander, mit den glomeruldren Mesangiumzellen, mit den
granulierten juxtaglomeruldren Zellen und mit den glatten Muskelzellen der Arteriola
afferens und efferens iiber Gap-junctions verbunden sind. Es ist nicht sicher, ob sie an der

Messung des Natriumgehaltes im Lumen des distalen Tubulus beteiligt sind.
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Histologie der ableitenden Harnwege:

Der Wandaufbau der ableitenden Harnwege ist charakteristisch fiir diese. Die Wand
besteht aus einem  Epithel (Tunica  mucosa), einem  subepithelialen
Schleimhautbindegewebe, einer Tunica muscularis und einer Tunica adventitia.

Die Mucosa (Schleimhaut) besitzt ein ganz charakteristisches Epithel, welches als Urothel
oder Ubergangsepithel bezeichnet wird. Dieses hat den Vorteil, dass es sich leicht
unterschiedlichen Fiillungszustinden anpasst. Die Harnrohre weist nur zu Beginn dieses
Ubergangsepithel auf, weiter distal ist das Epithel mehrschichtig prismatisch und in der
Nihe der Miindung nach aulen geht es in ein mehrschichtiges unverhorntes Plattenepithel
tiber.

Urothel: dieses 1t. Welsch et al mehrschichtige (bei einigen Sduretieren evtl. mehrreihige)
Epithel hat besondere Charakteristika. Es kleidet Organe aus, die unterschiedlichen
Fiillungszustinden ausgesetzt sind und daher eine dehnbare Wand besitzen. Das Urothel
passt sich diesen Zustinden an und ist im ungedehnten Zustand deutlich hoher, als wenn
das betreffende Organ mit Harn gefiillt ist. Das Epithel besteht ca. aus 6-8 Zellschichten.
Damit diese Dehnung moglich ist, gibt es im Epithel Anpassungen (starke Verzahnung der
Zellen, die verstreicht wenn das Epithel gedehnt wird und Vesikel mit Membranreserven).
Die oberste Zellschicht des Urothels besteht aus spezialisierten Zellen, welche auch als
Deckzellen bezeichnet werden. Diese Zellen sind sehr organellenreich und haben teilweise
mehrere Zellkerne. Das besondere an diesen Zellen ist, dass ihre apikale Membran sehr
widerstandsfdhig ist. Sie enthdlt feste molekulare Plaques bestehend aus
Transmembranproteinen (Uroplakine). Immer wieder ist zwischen den Plaques auch
normale Zellmembran eingebaut. Uroplakine und Zonulae occludentes sind wichtig fiir die
Permeabilititsbarriere des Urothels. Apikal gibt es auch in der Zelle flache Plaquevesikel

als Membranreserve, die bei Dehnung an die Oberfldche wandern. (6)
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1.2.3 Physiologie der Niere

Eine wichtige Aufgabe der Niere ist die Filtration des Blutes: 1,2 L Blut (25% des
Herzminutenvolumens) durchfliefen in jeder Minute die Nieren. Pro Minute produzieren
die Nierenkorperchen (Glomeruli) bis zu 120 mL Ultrafiltrat des Plasmas, welches auch als
Primérharn bezeichnet wird. Dieses Volumen entspricht 170 Liter Primdrharn pro Tag. Die
Nierenkandlchen miissen etwa 99% dieses Volumens und der darin gelosten Bestandteile
wiederaufnehmen. Bei dieser Resorption handelt es sich um aktive im Epithel der
Nierentubuli stattfindende Transportprozesse, welche viel Sauerstoff verbrauchen. Darin
ist auch der groBe Sauerstoffverbrauch der Nieren (etwa 18 ml/min) begriindet.
Regulations-, und Kontrollfunktionen der Niere: Es scheint auf den ersten Blick nicht
effizient eine so grole Menge filtrieren, um spéter 99% des filtrierten Plasmas wieder zu
resorbieren. Mittels dieser Funktionsweise ist es jedoch moglich auf zu hohe Salz-, oder
Wasserbelastungen ausreichend zu reagieren.

Auch der Mineralhaushalt wird mittels renaler Ausscheidung kontrolliert. Die
Ausscheidung der Elektrolyte Natrium, Kalium, Kalzium und Phosphat unterliegen dabei
grofBen Schwankungen. Die Ausscheidung wird den Bediirfnissen des Korpers angepasst
und mittels hormonell kontrollierter Vorgéinge in den Tubuli (Nierenkanilchen) der Nieren
gesteuert.

Weiters werden groe Mengen von stickstoffhaltigen Verbindungen iiber den Harn
ausgeschieden. Das hauptsdchlich vorkommende Endprodukt des Eiwei3-, und Stickstoff-
Stoffwechsels  ist dabei  Harnstoff. = Voraussetzung fiir die ausreichende
Harnstoffausscheidung ist eine hohe Filtrationsrate der Niere. Wird weniger Plasma
filtriert, werden auch dementsprechend weniger Stickstoffendprodukte aus dem Kreislauf
entfernt. Diese Funktionseinschriankung bezeichnet man auch als Azotdmie oder Urdmie.
Harnstoff wird hierbei oft filschlicherweise als Toxin bezeichnet. Dieser ist jedoch nicht
einmal bei fiinffachen des Normwertes toxisch sondern wie auch das Plasmakreatinin, ein
guter Indikator fiir die Filtrationsleistung der Niere. Hohe Plasmakonzentrationen dieser
beiden Stoffe (Kreatinin und Harnstoff) lassen lediglich darauf schlieen, dass auch andere
harnpflichtige Substanzen wie Kalium oder die Harnsédure erhoht sind, welche wiederum
bei vermehrtem Vorkommen im Blut schwere Storungen im menschlichen Organismus
verursachen.

Regulation des Séure-Basen-Haushaltes: Der Endharn ist fast frei von Bikarbonat und
enthdlt eine groe Menge an Protonen, je nach Séure-Base-Status im Korper kann die

Niere mehr oder weniger Protonen, bei Bedarf auch Bikarbonat ausscheiden. Bei Azidose
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steigt die Menge an Protonen im Harn an, bei Alkalose ist sie reduziert. Aufgrund der
Anpassung der Ausscheidung ist die Niere an der Regulation des Séure-Basen-
Gleichgewichts beteiligt.

Ausscheidungsfunktion: Einige Fremdstoffe und Medikamente werden unveridndert oder
nach Metabolisierung durch die Leber, mittels der Niere ausgeschieden. Dabei verwendet
die Niere tubulidre Sekretionsvorginge, also aktiven Transport der Stoffe ins Lumen des
proximalen Tubulus um die Fremdstoffe zu entsorgen.

Endokrine Funktion: Die Niere hat auch eine endokrine Funktion, in Form von lokal
wirksamer Hormonproduktion (Renin) und Produktion von Autakoiden (Substanzen,
welche am Bildungsort wirken wie Prostaglandin). Zudem setzen die Nieren auch
Hormone wie Erythropoetin und Vitamin D3 (1;25-Dihydroxycholecalciferol) frei, welche

iiber das Blut in den Korper verteilt werden. (7)

Zonal unterschiedliche Nierendurchblutung: Das Gefdlsystem der Niere wurde bereits im
Kapitel iiber die Histologie der Niere erkldrt. Zu beachten ist dabei besonders, dass
unterschiedliche Regionen in der Niere verschieden stark durchblutet sind und dass damit
auch der Sauerstoffpartialdruck in verschiedenen Bereichen unterschiedlich hoch ist.

Die Nierenrinde ist gut durchblutet, das Mark und der Bereich der Nierenpapille sind nur
miBig stark durchblutet. Dementsprechend ist auch der Sauerstoffpartialdruck in der Rinde
eindeutig hoher als im Nierenmark.

Die grofziigige Durchblutung der Niere hat zur Folge, dass die Sauerstoffausschopfung
trotz des groBen O,-Verbrauches eher gering ist. Die Sauerstoffsittigung im
Nierenvenenblut liegt deshalb noch bei etwa 90%.

Fiir die O;-, und CO,-Partialdriicke ist es weiters relevant, dass sich aufsteigende und
absteigende Vasa recta gegeniiberliegen. In den Rindenanteilen ist der pO, sehr hoch, der
Stoffwechsel ist dementsprechend aerob. In den Mark und Papillenregionen ist der pO;
niedrig und der Stoffwechsel eher anaerob.

Aufgrund der Gegenstromdiffusion kommt es dazu, dass groBe Mengen von gebildetem
CO: in den aufsteigenden Vasa recta dem Abtransport entgehen, weil sie immer wieder in
die absteigenden Vasa recta zuriickdiffundieren, was eine Ursache fiir die hohe
Kohlendioxidkonzentration im Nierenmark und in der Papille ist (auch der pH-Wert ist in
der Folge markwirts niedriger als rindenwirts).

Fiir die Regulation der Nierendurchblutung und somit auch fiir die Regulation der

glomeruldren Filtration spielen vor allem das Vas afferens und efferens des Glomerulums
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eine sehr entscheidende Rolle. Die Durchblutung wird durch druckgesteuerte
Tonusidnderung in der glatten GefdBmuskulatur konstant gehalten. Weiters spielt das
Renin-Angiotensin-Aldosteron-System eine wichtige Rolle bei der Regulation der
Nierendurchblutung, fiir den Fall das starke systemische Blutdruckschwankungen auf die
Niere einwirken. Mittels biochemischer Signale, die vom Tubulussystem ausgehen
funktioniert ein weiterer Regulationsmechanismus der glomeruldren Filtration. Dieser
Mechanismus wird als tubuloglomerulidre Riickkopplung bezeichnet und spéter genauer
besprochen. (7)

Die Filtrationsleistung der Niere ist vorwiegend vom Renalen Plasmafluss abhéngig,
welcher ungefihr 600 mL/min betrdgt. Der Primirharn ist in seiner Zusammensetzung
weitgehend ident zum Blutplasma. Der Motor fiir die Filtration ist der hydrostatische
Druck in den GefiBBen des Nierenkorperchens.

Druckverlauf: Der Druck fillt in der Niere in 2 Gefdbereichen stark ab:

Zum einen sinkt der Druck in der Arteriola afferens von etwa 113 mmHg auf 57 mmHg ab.
Ein weiterer Druckabfall ist im Vas efferens zu beobachten (57 auf 23 mmHg). Der Druck
in den Kapillaren des Glomerulums ist relativ konstant, auch das GefidB3system nach den
efferenten Arteriolen zeigt keine grofen Blutdruckabfille. Diese Situation bewirkt, dass
anhand der Widerstinde in der Arteriola afferens und efferens die Filtration und
Nierendurchblutung beeinflusst werden kann. Wenn der Widerstand an der zufiihrenden
Arteriola zunimmt sinkt Filtration und Nierendurchblutung gleichermafen. Steigt der
Widerstand an der efferenten Arteriole nimmt die Nierendurchblutung zwar ab, die
Filtration jedoch steigt. Wenn der Widerstand an Arteriola afferens und efferens zunimmt
kann die Filtration gleichbleiben, die Nierendurchblutung sinkt jedoch deutlich ab. Nimmt
gegensidtzlich der Widerstand der afferenten Arteriole ab so steigt Filtration und
Nierendurchblutung gleichermalen an. Wenn der Widerstand der efferenten Arteriole
abnimmt steigt zwar die Nierendurchblutung, die Filtration nimmt aber eher ab. Wenn
gleichermallen Vas afferens und Vas efferens einen niedrigeren Widerstand haben ist die
Filtration etwa gleichbleibend, die Nierendurchblutung nimmt aber deutlich zu.

Messung der Nierendurchblutung: Dazu wird eine indirekte Methode benutzt, bei der man
aufgrund der Entfernung einer gewissen Substanz aus dem Plasma auf die Durchblutung
riickschliet. Dazu kann man unter anderem das Inulin oder Kreatinin verwenden. Es
handelt sich bei diesen Substanzen um Stoffe, die nur in den Glomerula filtriert werden;
folglich entspricht die Menge an Substanz die ausgeschieden wird der filtrierten Menge.

Ein MabB fiir die Filtrationsleistung ist die sogenannte Clearance: es handelt sich dabei um
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dasjenige Plasmavolumen, das pro Zeiteinheit von einer bestimmten Substanzmenge
befreit wird. Es ist ein MaB fiir die Exkretionsleistung der Niere. (7)

Die Regulation der Nierendurchblutung geschieht auf mehreren Funktionsebenen.
Einerseits ist die Autoregulation, andererseits auch das RAAS und die tubuloglomerulire
Riickkoppelung daran beteiligt, wie stark die Niere durchblutet wird.

Ziel der Autoregulation der Nierendurchblutung ist es die glomerulédre Filtration konstant
zu halten. Da die Filtration jedoch von der Nierendurchblutung abhingt, ist es notwendig
Blutdruckschwankungen abzufangen um die Nierendurchblutung konstant zu halten. Die
Autoregulation der Niere ist so exakt, dass sie die Nierendurchblutung iiber einen weiten
Bereich des arteriellen Mitteldruckes konstant halten kann. Die Arteriola afferens und
efferens sind die entscheidenden Angriffspunkte der Autoregulation. Der Mechanismus
selbst ist nicht vollstindig erklidrt. Jedenfalls spielt der sogenannte Bayliss-Effekt eine
Rolle. Dieser fiihrt bei einer Zunahme des transmuralen Druckes zu einer Steigerung des
Muskeltonus in Arteriola afferens und efferens. Zusammenfassend kann man sagen, dass
aufgrund der Autoregulation des renalen Blutflusses der totale GefidBwiederstand in der
Niere in gleichem MaBle zunimmt, in welchem auch der Perfusionsdruck steigt. Der
GefidBtonus in Vas afferens und efferens bestimmt den Filtrationsdruck im
Nierenkorperchen und ist damit auch an der Bestimmung der GFR mitbeteiligt. (7)

Das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System ist ein weiterer Teil der
Nierendurchblutungsregulation. Auf einen Blutdruckabfall reagiert die Arteriola afferens
wie ein Pressorezeptor und es kommt zu einer verstirkten Reninausschiittung. Die
Pressorezeptoren, die dafiir verantwortlich sind, sind bisher nicht identifiziert. Auch
Katecholamine aus dem Nebennierenmark fithren iiber [-Rezeptoren zu einer
Ausschiittung von Renin. Ein weiterer Grund fiir die Reninausschiittung ist ein an der
Macula densa des distalen Tubulus gemessenen zu niedriger Na*CI-Gehalt. Wie schon im
Kapitel Histologie der Niere beschrieben ist Renin eine Peptidase die infolge einer
Kaskade dazu fiihrt, dass Angiotensin II in den Blutkreislauf gelangt. Dieses Oktapeptid
wiederum drosselt die Reninausschiittung. Angiotensin II (ATII) bewirkt folgendes:
Vasokonstriktion, Absinken des renalen Blutflusses durch Konstriktion am Vas afferens
und am Vas efferens, ein Durstgefithl, Steigerung der ADH-Sekretion,
Aldosteronausschiittung aus der Nebennierenrinde (NNR) und eine vermehrte Produktion
und Ausschiittung von Katecholaminen. Die beschriebenen Mechanismen fiihren dazu,
dass bei verminderter Nierendurchblutung (beispielsweise verursacht von entziindlichen

Nierenerkrankungen, Nierenartierenstenose oder auch Aortenisthmusstenose) ein erhohter
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arterieller Blutdruck die Folge dieser Regulationsmechanismen ist. Diese
Regulationsmechanismen dienen dazu, den Blutdruck fiir die Filtration ausreichend hoch
zu halten. Diese Steigerung des Blutdruckes aufgrund von Krankheiten der Niere nennt
man, je nach Ursache renovaskulidre bzw. renoparenchymatdse Hypertonie.

Auch die Macula densa greift in die Regulation der Nierendurchblutung ein. Versagt die
Autoregulation der Nierendurchblutung (GFR wird zu hoch) dann {iiberschreitet das
Na'CI-Angebot das Resorptionsvermogen des davor liegenden Tubulussystems. Die zu
hohe Na"Cl'-Konzentration wird an der Macula densa des eigenen Glomerulums gemessen
und fiihrt dort zu einer Vasokonstriktion des Vas afferens, sodass die Nierendurchblutung
gedrosselt wird. In der Folge reicht die Resorptionskapazitit des Tubulussystems wieder
aus und die Kochsalzkonzentration im frithdistalen Tubulus sinkt erneut ab.

Weitere Mediatoren der Nierendurchblutung sind: Dopamin (niedrigdosiert) bewirkt eine
Vasodilatation an Vas afferens und efferens (gesteigerte Nierendurchblutung bei relativ
gleichbleibender GFR). Adenosin fiihrt zu einer Vasokonstriktion am Vas afferens.
Acetylcholin verursacht eine Vasodilatation an der Arteriola afferens. Das atriale
natriuretische Peptid (ANP) bewirkt eine Vasodilatation am Vas afferens und eine
Konstriktion am Vas efferens (hat also eine Vermehrte Filtration zur Folge). Zu einer

Vasodilatation vorwiegend im Nierenmark fiihrt Prostazyklin. (7)

Glomerulédre Filtration: Die Ultrafiltration des Blutes in der Niere findet in den
sogenannten Glomerula statt (Maplighi-Korperchen). Diese kugeligen Gebilde stellen ein
System aus 25-40 Kapillarschlingen dar, welche zwischen zwei arterielle Stromgebiete
geschalten sind. Am GefdBpol der Niere tritt die Arteriola afferens an das
Nierenkorperchen und verzweigt sich in die Kapillarschlingen, in denen die Filtration des
Blutes stattfindet. Die Arteriola efferens sammelt das Blut aus den Kapillarschlingen und
tritt auch am GefdBpol aus dem Nierenkorperchen aus. Das Ultrafiltrat wird in einen
Spaltraum zwischen Filtrationsbarriere und Bowman’scher Kapsel abgegeben. Gegeniiber
des GefdBpol findet sich der sogenannte Harnpol, dem sich ein unverzweigtes System aus
Kanélchen (Tubuli) anschlieBt, in dem das Ultrafiltrat transportiert und folgend in seiner
Zusammensetzung verdndert wird.

Das Filtersystem im Glomerulum besteht aus dem Endothel, welches die Kapillaren
auskleidet. Dieses Endothel hat Fenster mit einem durchschnittlichen Radius von 25-50
nm. Es liegt an einer Basalmembran an. An die Basalmembran schlieen spezialisierte

Zellen, die Podozyten an, welche mit ihren FuBfortsidtzen schlitzformige Offnungen zur
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Filtration freilassen. Die Poren, welche durch Podozytenfortsitze und Basalmembran
entstehen haben etwa einen Radius von 5-25 nm. Aufgrund der vermehrten Ausstattung
der Poren mit Sialoproteinen ist der effektive Porenradius auf 1-5nm verkleinert.

Fiir die mogliche Permeabilitit spielt jedoch nicht nur die GroBe eines Makromolekiils eine
Rolle sondern auch die Zahl und Art der Ladung des Molekiils sind von Bedeutung.
Molekiile mit ca. 10 kDa sind teilweise filtrierbar, noch groBere Molekiile jedoch von einer
physiologischen Filtration ausgeschlossen. Die Grenze der MolekiilgroB3e liegt bei ca. 2-3
nm. Wenn ein Molekiil negativ geladen ist, wird es wesentlich stirker an der Permeation
gehindert, als wenn es neutral oder positiv geladen ist. Diese Tatsache ist darin begriindet,
dass alle Filtrationsbarrieren negative Ladungen an ihrer Oberfldche tragen.

Sind Stoffe an groe Plasmaproteine wie Albumin gebunden werden sie nicht filtriert. Je
starker die Bindung an apolare Substanzen ist, desto langsamer ist folglich ihre
Ausscheidung iiber die Niere.

Filtrationsvorgang: Bei der Ultrafiltration in der Niere handelt es sich um einen passiven
und druckabhingigen Prozess. Die Filtration erfolgt nach dem Ohm’schen Gesetz.

GFR = KF X pefr

KF=L,xF

L,= Leitwert, welcher die Filterpermeabilitit fiir Wasser pro Fliche angibt.
F= Filtrationsfldache

Pt = Effektiver Filtrationsdruck = Pyap. — PBowmann — Ponk.

Dem Hydrostatischen Druck Pi,p wirkt nur der Druck der Bowman’schen Kapsel sowie
der onkotische Druck Py, welcher das Wasser ins Kapillarlumen zuriickzieht (da die
onkotisch wirksamen Teilchen lediglich im Blut befindlich sind) entgegen. Der Effektive
Filtrationsdruck ergibt rechnerisch bei Normalbedingungen etwa 18 mmHg.

Der onkotische Druck wird mit zunehmendem Abpressen des Ultrafiltrats hoher, da die
Konzentration der onkotisch wirksamen Teilchen steigt, und zwar insofern umso rascher,
je geringer die Stromstédrke in der Glomerulumkapillaren ist. Wenn der onkotische Druck
38 mmHg erreicht kommt es nicht zu einer weiteren Filtration, da dieser Druck dann der
Differenz aus Filtrationsdruck (50 mmHg) und Bowman-Kapseldruck (12 mmHg)
entspricht. Bei niedriger glomeruldrer Perfusion stellt sich dieses sogenannte
Filtrationsdquilibrium schneller ein, sodass nicht die vollstindige Kapillarflaiche zur
Filtration genutzt wird. Nimmt die renale Perfusion zu, so stellt sich dieses Gleichgewicht

spéter ein, sodass die Filtrationsfldche und damit auch die GFR zunimmt. (7)

24



Das Ultrafiltrat enthilt alle Bestandteile des Plasmas, die unter 5-10 kDa schwer sind.

Zur Bestimmung der GFR verwendet man Substanzen die glomerulir filtriert werden, nicht
aber tubuldr resorbiert oder sezerniert werden. Dies geht entweder mit Kreatinin, einem
Produkt des Muskelstoffwechsels, von dem pro Tag etwa 1,5 g produziert und mit dem
Urin ausgeschieden wird, oder mit Inulin, einem Polyfructosid, welches man jedoch
intravenos infundieren muss.

Kreatinin wird am hiufigsten verwendet um die GFR abzuschitzen. Da die

GFR x Kreatininkonzentration im Plasma = Harnvolumen x Kreatininkonzentration im
Urin entspricht, kann man die aus den anderen drei Werten auf die GFR zuriickrechnen.
GFR = Harnvolumen x Kreatininkonzentration im Urin / Kreatininkonzentration im

Plasma. (7)

Tubulédre Transportmechanismen:

Das unverzweigte System aus Kanédlchen, welches an die Nierenkorperchen anschlief3t hat
nun die Aufgabe den Grofteil des filtrierten Volumens wiederaufzunehmen, zusétzlich
aktiv Substanzen in den Harn abzugeben und so den Wasser-, und Elektrolyt- sowie auch
den Siure-Basen-Haushalt zu regulieren. Fiir viele Transportmechanismen ist die Aktivitéit
der basolateral an der Zelle sitzenden Na*-K*-ATPase eine unerlissliche Triebfeder.

Wie im Abschnitt iiber die Histologie der Niere beschrieben gliedert sich das
Tubulussystem in mehrere Abschnitte.

Die Nephronsegmente zeigen alle, auler dem Tubulus intermedius, eine komplizierte
Zellarchitektur mit Mikrovilli zur OberflichenvergroBerung apikal und basolateralen
Einfaltungen. Wegen der hohen Stoffwechselaktivitit sind die Tubulusepithelien sehr
mitochondrienreich. Die Verbindung untereinander besteht aus Desmosomen und
Schlussleistenkomplexen, welche proximal noch seltener sind und durchlissig fiir Wasser
und kleine Ionen. Distal sind die Schlussleistenkomplexe jedoch deutlich dichter und kaum
permeabel fiir Wasser.

Der proximale Tubulus resorbiert den grof3ten Anteil des filtrierten Primérharnes (etwa 60-
70%) an Na*-CI” und Wasser. Weiters bewiltigt er fast 90% der Bikarbonatresorption.

Die intrazellulire Na-Konzentration wird durch die Na'K*-ATPase niedrig gehalten (10x
niedriger als extrazelluldr) wihrend der Protonengehalt geringfiigig hoher ist als im
Primirharn. Dies bewirkt apikal, dass iiber ein Carriersystem luminales Na* gegen ein

Proton ausgetauscht also in die Zelle geschleust wird. Dieses Na*™-H*-Austauschsystem ist
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an der gesamten apikalen Membran der proximalen Tubuluszellen vorhanden und durch
Azidose in der Zelle aktiviert.

Die H'-Ionen entstammen der Kohlensiure, die als CO, in die Zelle kommt, in der Zelle zu
Kohlensiure rehydratisiert wird und dann in Bikarbonat und H" dissoziiert. Luminal
entsteht wiederum Kohlensdure durch die Protonen die mit Bikarbonat zu Kohlensédure
werden. An der Lumenmembran sitzt die Carboanhydrase, die fiir die Umwandlung von
Kohlensiure zu CO, zustindig ist, welches durch die Membran diffundieren kann und dort
mittels der Carboanhydrase wieder in Kohlensidure umgewandelt wird. In der Zelle entsteht
aus der Kohlensdure Bikarbonat und ein Proton. Das Bikarbonat kann die Zelle dann iiber
ein basolaterales Carriersystem verlassen, welches Na* und 3HCO;™ in Richtung Blut
kotransportiert.

Parazelluléir gibt es auch einen Weg, Ionen zu resorbieren. Nachdem Na® und HCOs
resorbiert werden steigt die Konzentration an Cl" im Lumen an. Die Konzentration an
HCOj" ist jedoch basolateral und in den interzelluldren Spalten erhoht. Die Schlussleisten
sind jedoch fir HCO; impermeabel. Die hohe Konzentration von HCOj; wirkt als
osmotischer Gradient und fithrt zu einer Bewegung von H,O vom Lumen in die lateralen
Interzellularspalten, und in der Folge ins Blut. Dieser osmotische Strom nimmt kleine
Teilchen wie Na” und CI" mit (was man als Solvent drag bezeichnet. Die Menge an so
transportiertem Na® entspricht 30% des proximal resorbiertem Na® und 50% der CI
Menge. Zusitzlich zum Solvent drag, diffundiert in die lateralen Spalten auch CI', was
einen Gradienten iiber das Epithel ergibt, sodass lumenwirts ein positives Potential
entsteht, welches elektrisch zu einem weiteren Drittel die Na™ Resorption bedingt.

Die Osmolaritit iiber dem Epithel des proximalen Tubulus bleibt weitgehend konstant, da

aufgrund der lecken Schlussleisten kein Gradient aufgebaut werden kann. (7)

Der dicke aufsteigende Schenkel der Henle-Schleife ist fiir Wasser kaum permeabel,
weshalb die Tubulusfliissigkeit hier hypoton wird (Etwa 1/3 des filtierten Na*Cl” wird hier
resorbiert). Die Resorptionsleistung ist je nach Angebot an Elektrolyten unterschiedlich.
Wenn proximal wenig resorbiert wurde, kann hier mehr aufgenommen werden. In einem
derartigen Fall wird die Verdiinnung erst kurz vor der Macula densa erreicht. Bei niedriger
Na*CI'-Konzentration in der Tubulusfliissigkeit wird nicht mehr stark resorbiert und die
typische Verdiinnung schon weit vor der Macula densa erreicht.

Transzelluldir wird Natrium iiber einen Na'-2CI-K"-Kotransporter aufgenommen. Das

Kalium zirkuliert iiber luminale Kanile zuriick. Das Na* wird basal iiber die Na'K"-
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ATPase aus der Zelle ins Blut geschleust. Cl” verlésst die Zelle auch in Richtung Blut iiber
Chloridkanile. Dieser Kotransport beschreibt einen sekundir aktiven Transport, welcher
an die Na'-K'-ATPase gekoppelt ist (nur aufgrund des durch diese ATPase
aufrechterhaltenen Gradienten funktioniert der Na*-2CIl'-K"-Kotransport).

Aufgrund der polaren Ionenkanalanordnung ergibt sich ein transepitheliales lumenpositives
Potential im dicken aufsteigenden Teil der Henle-Schleife, welches dazu fiihrt, dass die
Hilfte des resorbierten Natriums parazelluldr aufgenommen wird. Aufgrund der hier
anders aufgebauten Schlussleisten konnen kleine Kationen wie Natrium hier gut passieren.
Fiir Anionen und Wasser ist der dicke aufsteigende Teil der Henle-Schleife jedoch kaum
durchlissig. (7)

Das distale Nephron ist unterschiedlich aufgebaut. Der frithdistale Tubulus folgt auf das
Macula-densa-Segment. Hier findet etwa 10% der Natriumresorption statt. Fiir den
Transport verantwortlich sind vermutlich Na*Cl'-Kotransporter die wiederum von der Na'-
K*"-ATPase basal betriecben werden. AnschlieBend folgt der spitdistale Tubulus, welcher
funktionell dem Sammelrohr entspricht.

Das Sammelrohr hat unterschiedliche Epithelzelltypen: A-Zwischenzellen, die Protonen
sezernieren; B-Zwischenzellen die Bikarbonat sezernieren; und Hauptzellen welche fiir die
Natriumresorption verantwortlich sind.

Die Hauptzellen besitzen apikal Natriumkanile. Durch die basal liegende Na*-K*- ATPase
wird ein Konzentrationsgradient erzeugt, der Na* in die Hauptzellen treibt. Aufgrund der
Natriumaufnahme entsteht ein lumennegatives Potential, welches Kalium nach lumenwdrts
treibt. Die Schlussleisten sind hier sehr dicht, wodurch kein Natrium zuriickdiffundieren
kann. Das NNR-Hormon Aldosteron ist an der Regulation der Natriumausscheidung hier
beteiligt. Auch die Wasserausscheidung unterliegt der Kontrolle der Hauptzellen. Unter
Einfluss des Hypophysenhinterlappenhormones Adiuretin (ADH) werden lumenwirts
Aquaporine (Wasserkanile) eingebaut. Basal ist die Membran relativ gut permeabel fiir
Wasser. Aufgrund der Tatsache, dass die peritubuldre Fliissigkeit hier hyperton ist, bewirkt
der Einbau der Wasserkanile durch den Ausstrom von Wasser eine Anpassung an die
peritubuldre Osmolaritidt. Der Bereich, welcher dabei durch ADH kontrolliert wird liegt
etwa bei 10% des filtrierten Wassers. Das Urinvolumen kann zwischen 0,7 Liter/Tag und
20 L pro Tag (Maximale ADH-Suppression) variieren.

Die Zwischenzellen sind funktionell unterschiedlich und distal zahlenmiBig stédrker
vertreten als proximal. Muss der Organismus Protonen loswerden, dominiert der H+-

sezernierende A-Typ. Bei Baseniiberschuss werden die Transporter in apikaler und basaler
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Membran ausgetauscht und die A-Zwischenzelle wird zu einem B-Typ, der Bikarbonat
sezerniert. (7)

Gegenstromsystem: Funktionell gibt es des Weiteren eine Einheit, die als
Gegenstromsystem bezeichnet wird. Sie besteht aus drei verschiedenen Abschnitten,
welche zueinander in enger Ortlicher Verbindung stehen.

1. Der absteigende Teil des Tubulus proximalis, darauffolgend der diinne absteigende
Anteil der Henle-Schleife.

2. Der diinne und dicke aufsteigende Teil der Henle-Schleife, welcher wieder Richtung
Rinde zieht.

3. Das Sammelrohr.

Aufgrund der unterschiedlichen Flussrichtung (in Sammelrohr und absteigenden Teilen
flieBt der Tubulusinhalt papillenwirts; im aufsteigenden Teil der Henle-Schleife
rindenwiérts) wird es als Gegenstromprinzip bezeichnet. Man unterscheidet zwei Zonen:
Einerseits die Zone mit den dicken Schenkeln (Pars recta des Tubulus proximalis und
dicke aufsteigende Henle-Schleife), welcher der AuBenzone des Markes entspricht, und
andererseits die Zone mit den diinnen Anteilen der Henle-Schleife (Intermedidrtubuli),
welche der Innenzone des Marks entspricht. Parallel sind in beiden Zonen Sammelrohre zu

finden.

Das System dient der Harnkonzentrierung und wird einzig durch die Na*CI'-Resorption im
dicken aufsteigenden Teil der Henle-Schleife aufrechterhalten. Hier erfolgt ndmlich die
Aufnahme von Na*Cl™ ohne das Wasser nachfolgen kann. Dies hat zur Folge, dass die
umgebende peritubulire Fliissigkeit und die mit ihr im Ausgleich befindlichen Vasa recta
hyperton werden. Der osmotische Gradient, der dadurch entsteht, zieht Wasser in die Pars
recta des proximalen Tubulus und in die umliegenden Sammelrohre. Aus der papillenwirts
flieBenden Fliissigkeit wird so stindig Wasser abgezogen. Die in den diinnen absteigenden
Teil der Henle-Schleife eintretende Tubulusfliissigkeit wird daher hyperton sein. Auch hier

ist die Wasserpermeabilitit gut, aber Na"Cl” kann nicht passieren. (7)

In der Innenzone spielt zusitzlich Harnstoff eine Rolle. Der diinne aufsteigende Teil der
Henle-Schleife ist fiir Wasser undurchlissig, hat aber eine gute Permeabilitit fiir Na*CI’
und Harnstoff aufzuweisen. Hier kommt es zwischen den diinnen Schleifenschenkeln und
dem medulldren Sammelrohr teilweise zum Ausgleich der Konzentrationen. Aus dem

absteigenden Anteil entweicht Wasser dem osmotischen Gradienten folgend, sowie auch
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Wasser aus dem Sammelrohren nach peritubuldr und damit zuriick in die Gefi3e.
AuBerdem diffundiert hier auch Harnstoff aus den Sammelrohren zuriick ins Interstitium.
Der Harnstoff gelangt auch in die diinne aufsteigende Henle-Schleife, welche zum
Ausgleich der osmotischen Situation Na™Cl™ abgibt. Dies fiihrt wiederum zu einer hoheren
interstitiellen Na*Cl-Konzentration welche wiederum daran beteiligt ist, dass Wasser aus
dem absteigenden diinnen Teil der Henle-Schleife und aus den medulldren Sammelrohren
abgezogen wird. Nachdem in der Folge mehr Wasser aus dem Sammelrohr entzogen wird,
ist im Sammelrohr die luminale Harnstoffkonzentration hoher, was die leichtere Diffusion
von Harnstoff in das Interstitium ermdoglicht. (7)

Auch die Regulation der Mineralstoffe Mg2+, Ca®* und Phosphat geschieht iiber die Niere.
Hierbei ist die Niere Zielorgan der Hormone ADH, Parathyrin (PTH), Kalzitonin und
Glukagon, welche allesamt die Resorption von Mg2+ und Ca®* erhohen. PTH und
Kalzitonin filhren beide zu einer Phosphaturie und wirken antikalzurisch.
Phosphatausscheidung hat auch Protonenverlust zur Folge. Das nicht resorbierte Phosphat
kann namlich die H"-Ionen abpuffern, sodass einiges an H,PO, als titirerbare Sdure im
Urin ausgeschieden werden kann.

Eine weitere sehr wichtige Funktion der Niere ist die Glukoseresportion. Pro Tag werden
bis zu 153g D-Glukose filtriert, jedoch weniger als 1g ausgeschieden. Die Aufnahme
erfolgt ausschlieBlich im proximalen Tubulusabschnitt. Auch hier handelt es sich um einen
sekundir-aktiven Transportmechanismus, der durch die basale Na'™-K'-ATPase moglich
gemacht wird.

Die Niere hat zudem eine wichtige endokrine Funktion. Lokal wirksame Hormone:

Renin: Aus den glatten Muskelzellen der zufiihrenden Arteriole wird Renin freigesetzt,
welches Angiotensinogen in Angiotensin I spaltet. Dieses wird mittels des Angiotensin-
Converting-Enzymes in Angiotensin II umgewandelt, welches an der Arteriola afferens
und efferens eine Vasokonstriktion bewirkt. Es kommt aufgrund der Wirkung des ATII zu
einer gesteigerten proximalen Na'CI-Resorption und zu einer vermehrten Sekretion von
Aldosteron aus der Nebennierenrinde.

Prostaglandin-E-Produktion: Erfolgt vorwiegend im Nierenmark, dort wirkt das PGE lokal
vasodilatatorisch und erhoht somit die Durchblutung des Nierenmarkes. Es steigert die
Filtration in den tiefen Nephronen. Prostaglandine wirken zusitzlich an der Salurese mit,
da sie im aufsteigenden Teil der Henle-Schleife und im Sammelrohr die Na*Cl-Resorption

hemmen.
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Kinine: Mittels des Enzyms Kallikrein im Tubulus distalis gebildet, sind die Kinine
vermutlich an der Hemmung der NaCl-Resorption beteiligt.

Adenosin als Metabolit von ATP hat eine Rolle bei der tubuloglomerulidren
Riickkoppelung.

Auch systemisch wirksame Hormone werden von der Niere produziert.

In der Nierenrinde befinden sich Zellen die auf den Reiz einer Hypoxidmie mit der
Produktion von Erythropoetin reagieren. Dabei handelt es sich um ein Peptidhormon. Auch
wenn die Hiamoglobinkonzentration bei normalem pO, verringert ist, kommt es zu einer
vermehrten Produktion. Bei Nierenerkrankungen kann die Produktion eingeschriinkt sein,
was eine Blutarmut (Andmie) zur Folge haben kann.

Die Produktion von 1,25-Dihydroxycholecalciferol, welches der wirksame Metabolit von
Vit Dj ist, findet auch in der Niere statt. Zuvor muss es jedoch in der Haut mittels UV-
Licht von 7-Dehydrocholesterin in Cholecalciferon, und in der Leber (zu 25-OH-Ds)
hydroxiliert werden. Unter dem Einfluss von PTH wird das in der Leber entstandene 25-
OH-Ds3 zu Dihydroxycholecalciferol hydroxiliert. Dieses wirkt im Darm wo es die Ca™

Resorption steigert. (7)
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2 Material und Methoden

2.1 Erarbeitung des didaktischen Konzeptes

Nachdem die Idee entstanden war, eine Lernunterlage auf studentischem Niveau zu
erstellen, ergab sich die Frage wie eine solche Unterlage aussehen sollte. Im virtuellen
Mikroskop gab es gute Bilder ohne Hinweise auf die pathologischen Veridnderungen. (1) In
einigen Biichern fiir Histopathologie wie Curran et al (8) sind Bilder gezeigt, die mit
Hinweisen versehen sind, welche jedoch im erkldrenden Text nicht sofort auszumachen
sind.

Die von uns erstellte Lernunterlage sollte auf den ersten Blick zeigen, wo die Veridnderung
stattgefunden hat. Farbige Pfeile und Erlduterung in derselben Farbe sollten direkt links
und rechts der Abbildungen dargestellt sein. Um das Lernen anschaulicher zu gestalten
wurden mit Hilfe von einschldgigen Biichern fiir Pathologie, Innere Medizin und
Histopathologie kurze fiktive Fallbeispiele erstellt, welche jeweils Hinweise auf die
Pathogenese, Atiologie und klinische Erscheinungsform der jeweiligen Erkrankung
enthielten. Es wurde festgelegt, dass pro Pathologie maximal 3 Bilder gezeigt werden
sollten, neben denen ein einfithrendes Fallbeispiel und die Beschreibung der Verdnderung
auf derselben Seite Platz haben sollte. Die Erkrankung sollte jeweils immer links in der

Lernunterlage dargestellt sein, das gesunde Korrelat jeweils auf der rechten Seite.

2.2 Praparatbeschaffung und Anfertigung der Bilder von
histologischen und histopathologischen Praparaten

Nach Erarbeitung des didaktischen Konzeptes und vollstindigem Vorliegen des Kataloges
an Erkrankungen, welche dargestellt werden sollten, erfolgte die Sammlung von passenden
aktuellen sowie édlteren gut erhaltenen histopathologischen Schnitten. Nach Einschulung
auf das Fotomikroskop wurden zu Beginn etwa 250 Fotos mit einer 40-600fachen
VergroBerung angefertigt. Mit dem Fotomikroskop vernetzt ist ein PC, auf welchem eine
Software installiert ist, welche zur Bearbeitung der Bilder und zur Speicherung derselben
dient. Es erfolgte eine erste Vorauswahl der zu zeigenden Abbildungen der
unterschiedlichen Pathologien. Nach mehrmaliger Absprache und Anfertigung zusitzlicher
VergroBerungen, anderer Ausschnitte der Priparate und erneutem Fotografieren falls die

Bildqualitit unzureichend war, erfolgte die Auswahl von jeweils 3 Bildern zu einer
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Pathologie. Es wurde versucht moglichst zuerst eine geringere Vergro3erung zu zeigen und
in der Folge Details der Pathologie in einer hoheren Vergroferung zu prisentieren.

Nach Festlegung der Bilder, welche die Pathologien zeigen sollten, kontaktierten wir die
verantwortliche Assistenzprofessorin fiir Lehre des Institutes fiir Histologie, um
entsprechende Priparate von ,,gesunden Nieren zur Verfligung zu haben. Zudem wurden
nicht betroffene Stellen von Pridparaten der Pathologie ausgewihlt und beide Arten von
Priparaten als physiologische Vergleichskorrelate dargestellt. Die Korrelate wurden, wenn
moglich, in derselben Firbung und dhnlicher VergroBerung gezeigt um die

Vergleichbarkeit zu gewéhrleisten.

2.3 Evaluierung der Lernunterlage durch Studierende

An der Evaluierung sollten Studierende der Medizinischen Universitidt Graz teilnehmen.
Die Studierenden sollten alle etwa auf demselben Wissensstand sein und die
Pathologiepriifungen absolviert haben. Nachdem das Lehrsystem der Medizinischen
Universitdt in Module von etwa 5 Wochen Dauer aufgeteilt ist und sich ein Modul im
5.Studienjahr speziell mit Nephrologie und Urologie beschiftigte (2) wurden Studierende
aus diesem Modul ausgewihlt um an der Befragung teilzunehmen. Im Rahmen von drei
Seminaren zum Thema Histopathologie der Niere und ableitenden Harnwege wurde die
Lernunterlage mittels einer Power-Point-Prisentation vorgestellt. Laut Liste nahmen 3 x 24
Personen (gesamt 72 Personen) an den Seminaren teil. Ein Exemplar iibergaben wir den
Studierenden zur Veranschaulichung und nach etwa 10 Minuten wurden die Studierenden
gebeten, den beiliegenden Evaluierungsbogen auszufiillen. Insgesamt wurden 71
Fragebogen retourniert (36 Studenten und 35 Studentinnen hatten an der Evaluierung

teilgenommen).

2.4 Auswertung der Evaluierung

Die anfinglich angedachte Auswertung mittels Microsoft Excel stellte sich als
unzureichend heraus. Deshalb wurden sidmtliche Daten in IBM SPSS Statistics 22
eingegeben, welches Studierenden der Medizinischen Universitit Graz iiber ein Citrix-
Portal zur Verfiigung steht. Nach vollstindiger Eingabe der Daten erfolgte die Auswertung

und graphische sowie tabellarische Darstellung mit Hilfe des Programmes.
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3 Ergebnisse — Resultate

Es folgt die entstandene Lernunterlage in korrigierter Fassung. Die Korrektur erfolgte nach
der Evaluierung. Den zweiten Teil der Ergebnisse stellt die Darstellung und Auswertung
der Evaluierung durch die Studierenden dar. In Form von Tabellen und Diagrammen soll
aufgezeigt werden, wie die Studierenden die Lernunterlage und die bisherige Lehre

bewerten.

3.1 Lernunterlage

Im Anschluss an diese Seite ist die Lernunterlage abgebildet. Die Formatierung entspricht
nicht der Formatierung der Diplomarbeit sondern der Formatierung der Lernunterlage da
die Bilder der Pathologien moglichst gro3 dargestellt werden sollten, um ein Erkennen

besser moglich zu machen.

33



Inhaltsverzeichnis Lernunterlage

1) Pyelonephritiden

e Akute Pyelonephritis

Seiten 35-36

e Chronische Pyelonephritis

Seiten 37-38

2) Vaskulare bedingte Erkrankungen der Niere

e Schockniere, Akutes Nierenversagen

Seiten 39-40

e Niereninfarkt

Seiten 41-42

e Arteriosklerose der Aa.Renales und Aste

Seiten 43-44

3) Glomerulopathien

e Diabetische Glomerulosklerose

Seiten 45-46

e Amyloidose der Niere

Seiten 47-48

e Minimal Changes Glomerulonephritis

Seiten 49-50

o Membrandse Glomerulonephritis

Seiten 51-52

e Fokale segmentale (rapid progressive) Glomerulonephritis
e Membranoproliferative Glomerulonephritis

Seiten 53-54

Seiten 55-56

e IgA-Nephritis

Seiten 57-58

e Lupusnephritis

Seiten 59-60

4) Transplantatreaktionen und Infektionen

e Akute humorale TransplantatabstoRung

Seiten 61-62

e Chronische zelluldre AbstoRungsreaktion

Seiten 63-64

e Polyomavirusinfektion

Seiten 65-66

5) Benigne Nierentumore

e Nierenrindenadenom

Seiten 67-68

e Onkozytom

Seiten 69-70

6) Maligne Nierentumore

e Papillares Nierenzellkarzinom

Seiten 71-72

o Klarzelliges Nierenzellkarzinom

Seiten 73-74

o Chromophobes Nierenzellkarzinom

Seiten 75-76

e Nephroblastom

Seiten 77-78

7) Urothelkarzinome

e |Invasives papillares Karzinom

e Carcinoma in situ; Invasives solides Urothelkarzinom

Seiten 79-80
Seiten 81-82

Seite 34



Eine junge Person, die immer wieder unter
Nierenkoliken leidet kommt nun zu Ihnen
in stark reduziertem Allgemeinzustand mit
Symptomen eines Harnwegsinfektes. (9)
Im Verlauf des Krankenhausaufenthaltes
erleidet die Person eine Kolik. Der Harn
wird untersucht. Ergebnis: Akute Cystitis
verursacht  durch  E.coli.(10)  Die
Flankenschmerzen und die Tatsache, dass
bei der Person immer wieder Nierensteine
ein Abflusshindernis darstellen, lassen
darauf schlieffen, dass die Person
zusdtzlich  zur  Cystitis unter einer
aufsteigenden bakteriell bedingten

Entziindung leidet.(9)
Akute Pyelonephritis S
29 o
e Pl .M Y A e 22
Abbildung 1: PAS-Farbung, 100x
Schon in Abb.1 jé’ A

(100x VergroRerung) kann man
im Interstitium ein
Entziindungsinfiltrat m)
erkennen. Man sieht kaum
normale Tubuli.

In Abbildung 2 wird deutlich,
dass sich in den Tubuli
Zelltriimmer und neutrophile
Granulozyten ‘ sammeln.

¥ ;
Abbildung 2: PAS-Farbung, 200x

v = s

Das Epithel der Tubuli ist an
manchen Stellen verbreitert, <m

Granulozyten wandern von »
auBen in das Tubulusepithel ein.

Weiters lasst sich ein
interstitielles Odem
erkennen.
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Das Interstitium einer gesunden

Niere ist sehr schmal. Man

- erkennt auf Abb. 4 Tubuli im
. Langs- ™ und Querschnitt. §
| Rechts oben im Bild ist ein

_ Glomerulum 4= abgebildet
~_ Entzindungsinfiltrat ist keines
. auszumachen.

Abbildung 4: PAS-Firbung, 100x R Auch in Abbildung 5 kann man
a7l A ‘N 2y 23 b "% viele Tubuli proximales §

% erkennen. Das Interstitium ist

* = sehrschmal und es sind keine

Entziindungszellen «zu sehen.

~ Auch distale Tubuli = lassen

- sich zwischen den vielen

w proximalen Tubuli erkennen. Sie
unterscheiden sich von
proximalen Tubuli durch klarere
apikale Zellgrenzen und

_' niedrigeres Tubulusepithel.
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Eine 55 Jahre alte Person kommt zu lhnen
mit uncharakteristischen Bauchschmerzen
(11) und einem schon seit 3 Jahren
bestehenden arteriellen Hypertonus (9).
Vor 6 Jahren war die Person hier im
Krankenhaus  wegen  einer  akuten
Pyelonephritis in Behandlung (10). Die
Laborwerte  zeigen  eine  deutliche
Abnahme der Nierenfunktion GFR nach
MDRD von 50ml/min/1,73m? was einem
Stadium i einer
Nierenfunktionseinschrinkung  entspricht
(11). Sonographisch ist eine mittelgradig
verkleinerte Niere zu erkennen (10)
Chronische Pyelonephritis

Die follikelartigen Strukturen in "-;,\
Abbildu

. g i
Abb 6 erinnern an ng 6: PAS-Farbung, 100x

Schilddriisengewebe. Man nennt
diese Veranderung deshalb auch

Es handelt sich um Tubuli, die _
nun mit einer kolloidahnlichen ‘ |
Masse gefillt sind.

Das Epithel rund um die
kolloidahnliche Masse ist

abgeplattet. 4m

Zwischen den Strumafeldern,
findet sich reichlich
lymphozytares
Entziindungsinfiltrat. 4=

»-,zu

;J‘; W,
2%y
-9, I
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Abbildung 8: HE-Farbung, 400x



Abbildung 9: PAS-Fﬁrbung 100x

Verglichen mit Abbildung 6 fallt
in dieser Ubersicht auf, dass
keine follikelartigen Strukturen

- zu erkennen sind. Man kann

proximale Tubuli mp und ein
leicht verbreitertes
Interstitium‘ in Abb. 9
erkennen.

- Abb. 10 stammt ist weiter

markwarts gemacht worden.
Auch hier sieht das Epithel
flacher aus, weil es sich um
Intermediértubuli 4m handelt.
Diese sind jedoch nicht mit eine
kolloidahnlichen Masse gefiillt.

Bei genauer Betrachtung kann
man sehr viele kleine
KapiIIarenﬁ im Querschnitt
um die Tubuli herum erkennen.
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Einer 75-jdhrigen Person wird eine
Blutkonserve wegen einer chronischen
transfusionspflichtigen Andmie
verabreicht. Trotz  fachgerechter
Verabreichung kommt es zu einem
Transfusionszwischenfall. Die
Transfusion wird sofort beendet und es
werden alle Mafsnahmen eingeleitet um
die Person zu stabilisieren. Es kommt
zu einer schweren Oligurie welche man
als Zeichen der akuten
Niereninsuffizienz ansehen kann. Die
Person verstirbt in der Folge an einem . i
Multiorganversagen. Bei der " oy o M X Q
Obduktion zeigt sich in der Niere ey ¥
dasselbe Bild, das auch nach massivem
Blutverlust  entstehen wiirde. (10)
Schockniere, Akutes Nierenversagen

Abbildung 11: PAS-Farbung, 100x
T e -

In Abb. 11 kann man sehen, dass
ein Teil der Tubulusepithelien
abgeflacht ist. =0 lhr Lumen ist
ausgeweitet.

Diese Epithelien sind schon in
Regeneration befindlich.

Zuvor sind die Tubulusepithelien
wie in Abb. 12 zu sehen,
zugrunde gegangen, was man an
der

Abblassung der Zellkerne ‘
erkennen kann.

r -3 "o )\ " 2
Abbildung 12: PAS-Farbung, 200x
9, i - FFS
X

Lok

Teilweise erkennt man
Einzelzellnekrosen. «

Auch die Verbreiterung des in
der Niere sonst sehr sparlichen
Interstitiums ist zu erkennen.
(Interstitielles Odem). 4=
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- -
Abbildung 16: PAS-Farbung 200x

Abbildung 15: PAS-Farbung 200x

Im Gegensatz zu Abb. 11 sind die
Tubulusepithelien bei diesem
Praparat nicht abgeflacht,
sondern ubisch bis
hochprismatisch. »

Vergleicht man die
Kernanfarbbarkeit, sind die
Tubulusepithelzellkerne in

- Abb. 15 eindeutig anfﬁrbbar‘

und zeigen eine normale Form
und Anordnung.

Auf Abb. 16 wirkt das sonst
schmale Interstitium zwar auch

.'L verbreitert, die
- Tubulusepithelzellen sind jedoch

erhalten und nicht
abgeflacht.«
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Eine 70-jdhrige Person kommt mit der
Rettung in die internistische Notaufnahme
(EBA) wegen starken Flankenschmerzen
rechts. Die Person gibt an, ihr Harn hdtte
eine komische Farbe (9). Sie stellen eine
Hdmaturie fest. Als Sie das Herz
auskultieren und den Puls fiihlen fdllt
Ihnen auf, dass die Herzaktionen nicht
rhythmisch sind. Im EKG erkennt man eine
absolute  Arrhythmie im Sinne eines
Vorhofflimmerns. Da die Person nicht
antikoaguliert ist, vermuten sie einen
embolischen Verschluss einer
Nierenarterie (12).
Niereninfarkt.

In Abbildung 17 sieht man einen
Abbildung 17: PAS-Farbung, 100x

Ausschnitt aus einer
Nierenbiopsie. Tubuli = und
Glomeruli ‘ sind nur mehr

schemenhaft zu erkennen

Reste von Entziindungszellen m
sind am Gefal3pol des
Glomerulums zu erkennen.

Die Kerne im Glomerulum sind
nicht angefarbt & was ein
Hinweis auf den nekrotischen
Zerfall ist.

Abbildung 18: PAS-Farbung 200x

Auch die Tubulusepithelzellen
sind nekrotisch «, ihre Kerne
nicht darstellbar.

Die Basalmembran der Tubuli ist
noch erhalten W und firbt sich
PAS-positiv (dunkelrosa).
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Abbildung 19: PAS-Farbung, 200x




Abbildung 20 zeigt einen
Ausschnitt einer Nierenbiopsie
mit kaum vorhandenen
Veranderungen zur gesunden
Niere.

Schon bei 100x VergrofRerung
kann man 2 Glomerula® > und
dazwischen liegende Tubuli ‘
erkennen.

Sowohl die Zellkerne im
Glomerulum,« als auch die
Zellkerne der
Tubulusepithelzellen« sind
regelrecht darstellbar.

Entziindungszellen sind nicht zu
erkennen.

Auch hier sind die Zellkerne
farberisch gut darstellbar.

Das Tubuluslumen, welches in
Abb. 19 durch den nekrotischen
Zelluntergang verloren gegangen
ist, ist in dieser Abbildung
eindeutig zu erkennen. mp
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Eine 76-jdhrige Person litt unter einer
langandauernden mittelgradigen
Hypertonie (10). Die Person war
jahrelang im Management tdtig und
arbeitet auch heute noch im Unternehmen,
das jetzt ihrem Kind gehort. Die Person
sagt iiber sich selbst, immer im Stress zu
sein. Viel Zeit um auf ihre Erndhrung zu
achten hatte die Person nie, aber seitdem
sie tiber 50 Jahre ist, leidet die Person
unter ihrem steigenden Korpergewicht.
Die Person raucht (13) seit 40 Jahren 1 Y
Packungen Zigaretten pro Tag. Nun hat
die Person Interesse, welche
Auswirkungen ihr Lebensstil auf ihren
Korper hat. Neben der Arteriosklerose der
groflen Gefifle wiirde man hier auch in
der Niere, arteriosklerotisch
verdnderte Gefifse finden.

Arteriosklerose der A. Renalis bzw. Aste
mit fokaler Parcnchymatrophie

Schon in 100x VergrofRerung

: bu an, 10x

= DCY e s

erkennt man eine
arteriosklerotisch veranderte
Arterie, = und deren Abgang ‘ r

Normales Nierenparenchym =)
liegt neben atrophen
Rindenarealen. ‘

In Abb. 24. kann man die
Intimafibrose, 4@ und damit
verbundene halbmondformige

S G A G R
Abbildung 24: PAS-Farbung, 200x

Einengung des GefaRlumensmp
erkennen. Die Membrana
elastica interna ist sklerosiert
und durch Neubildung von 4=
elastischen Fasern verbreitert.

Die Intima, welche vom
GefalBlumen bis zur Membrana
elastica interna reicht ist
fibrotisch verbreitert.mp
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Abbildung 25: PAS-Farbung, 400x




In Abbildung 26 sieht man einen
GefiBabgang. mp

| Vergleicht man das hier

. abgebildete Gefald mit dem auf
. Abb. 23. kann man deutlich
erkennen, das auf dieser Seite
das Verhaltnis Media zu
Intima« deutlich zugunsten

. der Media ‘ausféllt.

Auch auf Abb. 27 sieht man das
| Endothel‘und eine schmale

- Schicht subendothelialen
Bindegewebes, =pwelche

. gemeinsam die Intima bilden.
Darauf folgt eine diinne

' Membrana elastica interna,

~ gefolgt von einer dicken Schicht
glatter Muskelzellen, »welche
die Tunica media der Arterie
bildet.

Die Abbildung 28 zeigt eine
kleine Arterie im Querschnitt.
Hier sind GUberhaupt nur
Endothelzellkerne » und die
Membrana elastica interna zu

- erkennen. Die Intima ist folglich
~nicht fibrotisch verbreitert.

Seite 44

s

Abblldung 28: PAS-Farbung 200x



Eine 67-jdhrige Person hat vor etwa 10
Jahren erfahren, dass sie Typ Il Diabetes
hat. Seit einiger Zeit, ist auch der
Blutdruck erhoht (9). Die Person stort dies
Jjedoch nicht, da sie so wenigstens nicht so
leicht umkippe. Die Person méchte auch
die Lebensgewohnheiten nicht gerne
umstellen, denn eigentlich geht es der
Person ziemlich  gut. Bei der
Untersuchung des Harns fillt besonders
eine Proteinurie und Glukosurie auf (9).
Die Neueinstellung der Blutglukosewerte
wird angestrebt und es wird erkldrt, dass
es bei Verschlechterung der
Nierenfunktion zur Dialysepflichtigkeit
kommen kann. Diabetische
Glomerulosklerose

In Abb. 29 kann man weitgehend Abbildung 29: PAS-Farbung, 200x
unauffallige Tubuli, = ,.- s{ @ 'u}- n\“'; &
und eine hyalin verdickie

Arteriole ‘ im Langsschnitt

erkennen.

Auf Abbildung 30 erkennt man
diffuse mpund knotige
Skleroseareale ‘ in drei
Glomerula.

R
Abbildung 30: PAS-Firbung, 100x

“‘ v-t i'

Die in runden, zelllosen Knoten
vorliegende Sklerose ist typisch
fur diabetische
Niernenschadigung und wird als
Kimmelstiel-Wilson
Veranderung « bezeichnet.

Auch die diffuse
Glomerulosklerose mpund die
Arteriolohyalinose J (hier im
Querschnitt) sind gut erkennbar.
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Jﬁ Auf Abb.32 sind 4 Arteriolen
= quer geschnitten dargestellt und
eine leicht schrag angeschnitten.

Sie sind schon leicht fibrotisch
verdickt,« aber im Vergleich zu
Abb. 29 scheinen sie weniger
GefaBwandablagerungen zu
haben.

Abb. 33 zeigt einen il eines
Glomerulums,‘an dem man
weder knotige Skeroseareale
noch diffuse Sklerosierung

~ erkennen kann.

Die dartiberliegende Arteriole
scheint Gberhaupt nicht
pathologisch veréndert mjp

. zu sein.

Auch auf der letzten Abbildung

. dieser Seite sind ein

+ Glomerulum, Tubuli und einige
| GefiRe abgebildet. Im Gegensatz

2 Abbildung 29 besitzen diese

Gefalle noch ein eindeutig

offenes Gefalllumen. ‘
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Eine  75-jdhrige Person leidet seit
mehreren Jahrzehnten an einer
chronischen Polyarthritis. Nun kommt das
Gefiihl auf, wie ein Schwamm aufzugehen.
Der Versuch viel zu trinken helfe nicht,
denn es bestehe kaum Harndrang (9). Ein
Arzt/eine Arztin rit, sobald als méglich
eine nephrologische Ambulanz
aufzusuchen. Sie nehmen Blut und Harn ab
und stellen fest, dass die GFR nach MDRD
nur mehr bei 17 ml/min/1,73m? liegt. Alles
deutet darauf hin, dass
Nierenfunktion langfristig vermindert hat,
vermutlich durch Ablagerung von Amyloid

in der Niere, was typisch ist bei
Erkrankungen wie der rheumatoiden
Arthritis (10).  Amyloidose der Niere

Schon mit relativ geringer
VergrolRerung sieht man
deutliche Veranderungen an den
beiden abgebildeten

Glomerula. »

Das ganze Glomerulum ist von
hyalinem Material ausgefiillt.

In Abb. 36 lassen sich nur sehr
vereinzelt Kapillarlichtungen ‘
erkennen. Die Tubuli wirken
weitgehend normal, teilweise
finden sich

jedoch auch vaskulare
Amyloidablagerungen, »
welche man an der hellrosa
Farbung erkennt. Im Gegensatz
zu glomerulosklerotischen
Veranderungen sind Amyloid-
ablagerungen zwar eosinophil
(hellrosa), aber PAS-negativ.

Immunhistochemisch lasst sich
das Amyloid im ganzen 4=
Glomerulum nachweisen.
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Abbildung 36: PAS-Fﬁbung, 200x
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Auf den ersten Blick schon ist der
Unterschied zwischen den
physiologisch erscheinenden
Glomerula » dieser Abbildung
und den Glomerula auf Abb.35
zu erkennen.

Bei starkerer VergrofRerung kann
man bemerken, dass die
Glomeruluskapillaren offen ‘
sind. Man sieht kein hyalines
Material eingelagert.

Viszerales mp und parietales mp
Glomerulumepithelblatt sind klar
voneinander getrennt.

Das letzte Bild zeigt ist ein
Glomerulum, mp
immunhistochemisch gefarbt.
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Ein Mensch kommt mit seinem 3-jihrigen
Kind auf die Kinderklinik. Das Kind sei im
Gesicht so komisch geschwollen. Bei der
Untersuchung des Harns und Blutes wird
das typische Bild eines nephrotischen
Syndroms gefunden (9) = Proteinurie,
Hypoproteindmie und eine
Hypalbumindmie. Das Bild passt genau zu
einer Minimal changes
Glomerulonephritis und auch das typische
Erkrankungsalter trifft zu. Daher wird
ohne eine Biopsie mit Kortikosteroiden
therapiert (14). Innerhalb weniger Wochen
kommt es zum Riickgang der Symptome
und die Laborwerte normalisieren sich.
Wiirde man eine Biopsie durchfiihren,
finde man keine lichtmikroskopischen
Verdnderungen.  Nur  mittels  einer
elektronenmikroskopischen

Aufnahme sind Verdnderungen an den
Podozyten zu erkennen (10).
Minimal changes Glomerulonephritis.

In Abb. 41 erkennt man einen
Ausschnitt aus einer
Nierenstanzbiopsie, mit
unauffalligen vor allem
proximalen Tubuli mp und drei
Glomerula. ‘

Auf Abbildung 42 ist ein
Glomerulum zu sehen, und
dessen Harn -,» bzw.
Gefa3pol. @& ssind keine
Anomalien zu erkennen.

Auch die in Abb. 43 erkennbaren
Glomerula sind unauffallig, beim
linken kann man die Macula
Densa der Pars recta des
Tubulus distalis = sehen.

Die Kapillarschlingen des
rechten Tubulus sind zart‘ und
es sind keine Veranderungen
auszumachen.
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Abbildung 43
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Beim vorliegenden Beispiel fallt
der Vergleich schwer, da auch
bei der Minimal change
Glomerulonephritis wenig
eindeutige mikroskopische
Veranderung nachzuweisen ist.

Ein Unterschied der hier auffallt
ist die unterschiedlich starke
Anfarbung des gesamten
Praparates.

Auch in Abb. 45 ist der
Harnpol = des dargestellten
Glomerulums zu erkennen.

Abbildung 45: PAS-Farbung 200x
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Eine 45-jiahrige Person mit bekannter ~ "Lf 9

Hepatitis B kommt mit geschwollenen . M r 2.
Lidern und Beinen zu Ihnen. In letzter X ’ = N W,
Zeit sei das Gewicht gestiegen (9). Sie
untersuchen den Harn und stellen eine
Proteinurie sowie eine Mikrohdmaturie
fest. Bei der Untersuchung des Blutes
fallt Ihnen auf, dass das Albumin
erniedrigt, und die Lipide erhoht sind 7,7
(10). Der Blutdruck liegt im | 3 -
Normbereich. Zur genaueren
Diagnostik  veranlassen  Sie eine
Nierenbiopsie, da Sie vermuten, dass
es sich um eine sekunddre Form einer

Glomeruldren Ldision handelt
(verursacht durch die Hepatitis B
Infektion) (9). Sekunddire

Membrandse Glomerulonephritis.

In der 100x VergroRerung kann
man ein Glomerulum =
erkennen, wobei noch nicht
auszumachen ist, ob dieses
verandert ist.

In Abbildung 47 kann man bei
genauer Betrachtung
stellenweise erkennen, dass die

ist.

In der immunhistochemischen
Darstellung, lassen sich
Ablagerung an der AuRRenseite
der Glomerulumkapillarschlingen
darstellen, welche sogenannte
Spikes » bilden. Es handelt sich
um lgG Ablagerungen, die
epimembrands lokalisiert sind.
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Abbildung 51: Immunhistochemie, ca 400x

In der Ubersicht sieht man einige
Glomerula, m kann aber noch
nicht genau beurteilen, ob diese
Veranderungen aufweisen.

Auch viele proximale Tubuli ‘
sind auf diesem Praparat zu
erkennen.

Bei genauer Betrachtung der
Wandstarke der Basalmembran
sieht man auch in der PAS-
Farbung schon einen deutlichen
Unterschied zwischen
membrandser
Glomerulonephritis (Abb.47) und
hier abgebildetem Glomerulum.

Die Basalmembran erscheint
normal konfiguriert » und ist
nicht verdickt.

Wiederum wird ein
immunhistochemisch gefarbtes

" Glomerulum = gezeigt.

Die Kapillarschlingen sind nicht
rot angefarbt (negatives
Farbeergebnis).
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Ein 47-jihriger Mensch (9), der nach
einem Sturz auf den Hinterkopf auf der
Intensivstation liegt, zeigt eine gleichzeitig
aufiretende rapid abnehmende
Nierenfunktion, und eine Verschlechterung
der Atemfunktion (10). Es finden sich im
Serum Antikoérper gegen 2 Epitope von
einem nicht kollagenen Proteinanteil des
Kollagens der  pulmonalen und
glomeruldren Basalmembran. Aufgrund
der Befunde gehen Sie davon aus, dass es
sich um ein Goodpasture Syndrom
handelt. Zur Sicherung der Diagnose wird
ohne Verzogerung eine Nierenbiopsie
durchgefiihrt. Die Therapie erfolgt mittels
Plasmapherese  und Immunsuppression

9).

Fokale segmentale Glomerulonephritis.
(rapid prorgressive)

Auf Abb. 52 ein weitgehend
unauffalliger Ausschnitt aus einer

Nierenbiopsie.

Auf Abbildung 53 sieht man eine
segmentale Verdanderung »
der Glomerulumkapillarschlingen
im rechten Glomerulum.

Es handelt sich um eine fokale
Veranderung, da beispielsweise
das links abgebildete
Glomerulum ‘ nicht
betroffen ist.

Abbildung 53: PAS-Firbung, 200x
Bei genauer Betrachtung in der
\ -

400x VergroRRerung, kann man
die segmental verbackenen »
nekrotischen Kapillarschlingen
erkennen.

Da das Bild am Rand des
Praparates getroffen ist,
sieht die Bowman’sche Kapsel . i
abgerissen aus. 4= N - 2 V)
- R -
¢ e
- 3
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Abbildung 54: PAS-Firbung, 400x




In der Ubersicht dieser
Nierenbiopsie sieht man ebenso,
wie im Vergleichsbild (Abb. 52)
viele etwas weitere
Tubuluslichtungen =)

und einige Glomerula, [

Die Glomerulumkapillaren liegen
alle locker an das Mesangium
4 verbunden innerhalb des

' parietalen Blattes der 3
Bowman’schen Kapsel.

Die Schlingen sind nicht
miteinander verbacken,
wie in Abb.53.

" Die 400-fache VergroRerung
zeigt noch einmal deutlicher den
Unterschied zwischen der
segmentalen
Glomerulumveranderung in
Abb.54 und dem weitgehend
unveranderten Glomerulum auf
- dieser Seite.

Seite 54




Eine 37-jdhrige Person (9) kommt zu
Ihnen mit einem nephrotischen Syndrom.
Vor einigen Wochen war eine Reise in die
Elfenbeinkiisten zu Ende gegangen. Die
Person konnte nicht lange das Land
besichtigen, da Fieberschiibe im Sinne
einer Malaria tertiana auftraten (15).
Nachdem die  akute  Erkrankung
tiberstanden war, wurde der Urlaub in
Afrika  abgebrochen. (Typ I der
Membranoproliferativen
Glomerulonephritis).
Membranoproliferative
Glomerulonephritis

Schon bei geringer, 100x
VergrolRerung fallt das rechts im
Bild befindliche Glomerulum
durch seine

starke Anfirbbarkeit mp auf.

Die Kapillarschlingen des
Glomerulums in Abb. 59 sehen
vollstandig obliteriert <= aus.

Durch die Matrixvermehrung
und Zellproliferation, welche
Mesangium, Podozyten und
Endothel betreffen sind nur
wenige Kapillarlichtungen §,
zu erkennen.

Die Podozytenproliferation mp
am Rand des Glomerulums ist in
Abb. 60 gut zu erkennen.

Die Glomerulumschlingen
wirken gelappt (lobuliert). mp

Dieses Bild kommt auch wegen
subendothelialen Ablagerungen
von Immunkomplexen zustande.
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Abbildung 61: PAS-Farbung 100x

Abbildung 62: PAS-Farbung 200x

™
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Abbildung 63: PAS-Farbung 400x

Wie auf Abb. 58 ist ein

~ Ausschnitt mit Tubuli teilweise

langs, teilweise quer geschnitten
und ein Glomerulum abgebildet.
Das Glomerulum auf dieser Seite

" sieht unauffillig ™) aus.

Das Tubulusepithel ist kubisch
bis hochprismatisch. ‘

Im Gegensatz zu Abb. 59 ist auch
der Spaltraum zwischen
viszeralem und parietalem
Blatt <= der Bowman’schen

 Kapsel zu erkennen, der den

Primarharn auffangt.

- Obwohl farblich ein Unterschied

zu Abb. 60 besteht kann man
hier eindeutig erkennen, dass
dieses Glomerulum keiner
Matrixvermehrung mp
unterliegt.

Es ist keine Lobulierung zu sehen

~ und auch die Kapillarlichtungen

sind deutlich zu sehen.
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FEin Erwachsener kommt mit seinem 6 |

Jahre alten Kind in die Kinderklinik. Es
hatte seinem Elternteil gezeigt, dass sein
Harn plétzlich  rotlich  geworden ist,
woraufhin die Eltern nun besorgt in die
Klinik kommen. Auf die Frage nach
Infekten in letzter Zeit wird angegeben,
dass die ganze Familie vor etwa einem
Monat unter Halsschmerzen und Husten
litt. Das Kind hat keine Schmerzen beim

Harnlassen. Sie untersuchen den Harn und = =

finden nur die Makrohdmaturie, jedoch
keine erhohte Eiweiffkonzentration im
Harn (9). IgA-Nephritis.

Die IgA-Nephritis kann
unterschiedliche Formen
annehmen.

In Abb. 64 erkennt man eine
vermehrte Anzahl mesangialer

Zellen. »

Das wirkt

4

Mittels Immunhistochemie
lassen sich Ablagerungen von
Immunglobulin A«, im
Mesangium und um die
Kapillarschlingen darstellen.

Auch Ablagerung von
Komplementfaktoren <= sind
darstellbar.
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Abbildung 65: IgA-lImmunhistochemie, 200x

Abbildung 66: Komplement-Farbung, ImmunhiStochem‘ie, 200x
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Abb. 67 zeigt das schon bei
| vorherigen Bildern gezeigte,
unauffallige Glomerulum. Im
Gegensatz zu Abb.64 ist dieses
nicht von einer Vermehrung von
mesangialer Matrix betroffen.

Abbildung 67: PAS-Farbung 100x
Erfolgt kein
immunhistochemischer
Nachweis der gesuchten
Ablagerungen (z.B. IgA oder
Komplementfaktoren) wiirde
sich ein Bild zeigen, welches
 Abb. 68 entspriche.

Abbildung 68: Immunhistochemie 400x

Seite 58



Eine 25-jihrige Person kommt zum
Dermatologen; der Dermatologin. Die
Person  berichtet, dass sie an
systemischem Lupus erythematodes =
erkrankt ist. Bisher waren nur |
Gelenksschmerzen und
Abgeschlagenheit das Problem(16).
Nun aber, ist ein Ausschlag an Stirn
und tiberall am Rand zum Haaransatz
sichtbar. Es besteht Angst vor einem
., Schmetterlingsmal . Sie konnen die
Patientin, den Patienten beruhigen und
fragen, ob neue Haarpflegemittel
verwendet werden. Es bestdtigt sich,
dass seit 2 Wochen ein neues Shampoo
in Gebrauch ist. Sie raten von der
Verwendung dieses Produktes ab. Was
Ihnen  jedoch auffdllt, sind die
geschwollenen  Augenlider. Deshalb
schicken Sie
die Person auf die Nephrologie. Dort
wird ein Nephrotisches Syndrom |
festgestellt (10)
Lupusnephritis

In Abb. 69 erkennt ein
Glomerulum, welches diffus mp
verandert beziehungsweise
verdichtet wirkt.

In der VergrofRerung kann man
einige aktivierte Podozyten ‘
erkennen.

Die Kapillarschlingen wirken
verdickt.f Die Lupusnephritis
kann alle Formen von
Glomerulonephritiden
annehmen kann.
Immunhistochemisch gefarbt
findet man oft Ablagerungen von
IgA, G, M, Komplement und
Fibrinogen in den Glomerula Hier
Ablagerungen (Komplement)im
Mesangium ﬁ

H =
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Abbildung 71: Immunhistocﬁémische-r Nachweis von Komplementfaktoren, 400x



Das Glomerulum, welches auf
dieser Seite abgebildet ist wirkt
nicht verdichtet oder diffus mp
verandert.

. . %
e * S

Abbildung 72: PAS-Farbung 200x

Abbildung 73 zeigt diinne
nebeneinander liegende
Kapillarschlingen. ‘

Im Gegensatz zu Abb. 70 sieht
man keine Vermehrung von
mesangialer Matrixt zwischen
den Schlingen.
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Einem 34-jihrigen Menschen wurde vor L . . . . @0 & 3 :“TI‘ PR
A A ? S RIS Y T2 Lt 2 b
14 Tagen eine Nieren transplantiert (10). ' e 8 e g pC e it ety

Bei einer Kontrolle wird festgestellt, dass
die Nierenfunktion stark eingeschrdnkt ist.

Es wird nach der Ursache gesucht. '« & = L& o A e
Méglich  sind — eine  Storung — des ¢ v e A ‘g o]
Urinabflusses,  toxisch —medikamentdse = AL SR T A _ﬁg‘ eIyl T Ew
Schéiden, Durchblutungsstorungen, Infekte S B o ANTR o :-;"'M
und andere Ursachen. Einen wichtigen [ « &8 A R o 2

Teil der  Diagnostik stellt  die
Nierenbiopsie dar (17). Da bei diesem
Menschen die Abstoffungsreaktion durch
Anpassung der Immunsuppression nicht in
den Griff zu bekommen ist, wird das Organ
entnommen. Die Niere ist makroskopisch
vergrofert, und  erscheint  fleckig,
hdmorrhagisch  (10) Akute humorale
Translantatabstofiung

R, S
0s., 100

Schon in der 100x VergrofSerung
erkennt man deutlich die
zirkulire Anfirbbarkeit mp
mehrerer Strukturen mit
AntiC4d.

Aufgrund von Form und
Epitheldicke lasst sich erkennen,
dass es sich bei den angefarbten
Strukturen um
GefaBendothelien ‘ handelt.

Zwischen den Gefallen erkennt
man schemenhaft
Tubulusepithel,« welches
keine positive Reaktion auf den
Farbstoff zeigt.

In der letzten Abbildung dieser
Seite erkennt man deutlich, dass
Blut aus den GefdRen
ausgetreten ist und jetzt
extravasal liegt. ‘
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Abbildung 76: HE-Féirbung:, 200x



Hier abgebildet sind Bereiche aus
demselben Praparat wie in Abb.
74. In diesen Bereichen hat sich
der jedoch kein C4d an die
GefaRendothelien angelagert.

Es zeigt sich keine
Immunreaktion im Bereich der
Peritubularen Kapillaren.

Mit dem Pfeil markiert ist ein
Hauptstiick (Proximaler
Tubulus) = markiert.

Abbildung 78: IHC, 200x

Abb. 79 zeigt einen Ausschnitt
aus einem Nierenmark, was an
den Sammelrohren ‘und
Intermediirtubuli 4= zu
erkennen ist.

Das Interstitium wirkt
verbreitert, es liegt jedoch kein
Blut extravasal vor.
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Ein 38-jdhriger Mensch bekam vor 19
Monaten ein allogenes Nierentransplantat
(10). Seit einigen Monaten verliert das
Transplantat langsam aber stetig seine
Funktion und es ist zusdtzlich eine
Proteinurie  zu  beobachten.  Eine
chronische Dysfunktion kann jedoch nicht
nur durch Abstoffung verursacht sein,
sondern es muss differentialdiagnostisch
ausgeschlossen werden, ob
Glomerulonephritiden, Hypertonus,
Ischimie, Rezidiv der Grunderkrankung
oder andere Ursachen dahinter stecken,
dass die Funktion des Transplantats leidet

(17)

Chronische zellulire Abstoflungsreaktion

Auf Abbildung 80 ist durch den
Rest eines Glomerulums » zu
erkennen, dass es sich um eine
Nierenbiopsie handelt.

Weiters sieht man eine
obliterierte Arterie, ‘
vermutlich lymphozytares
Entziindungsinfiltrat <=
und Reste einiger Tubuli.‘

Abbildung 81 zeigt eine Arterie,

starker vergrofRRert, die Intima ist
verdickt und von Lymphozyten

infiltriert‘ (Endothelitis) und

das Lumen ist thrombotisch 4=
verschlossen.

Abbildung 82 zeigt einige Tubuli
mit abgeflachtem Epithel.
(Typische lymphozytare ‘
Tubulitis).

Auch eine interstitielle
vorwiegend lymphozytare
Infiltration « ist zu erkennen.
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Nierenrinde, in HE-Farbung. Man
kann kein Entzindungsinfiltrat
. erkennen.

r Glomerula und Tubuli sind zu
| erkennen. Auch kleinere GefiRe
lassen sich darstellen.»

Die hier gezeigte Arterie ist nicht
' von Entziindungszellen infiltriert
und weist keinen Hinweis auf
einen thrombotischen Verschluss
auf. Es sind lediglich einige
Erythrozyten und

Zellmaterial ‘ im Lumen
enthalten.

Abbildung 85 zeigt ein
_ Glomerulum und bei genauer

' 'H'l?_u o Wey : i o T | Betrachtung kann man erkennen,
Abbildung 84: HE-Farbung 200x dass aus einer

LR e i" ie £ g, : Na:# A. corticalis radiatae J die

“hd s 8 Arteriola afferens zum
' ST Glomerum abgeht. 4=

Das Tubulusepithel ist nicht
abgeflacht, und auch ein
interstitielles

. Entzindungsinfiltrat ist nicht zu
' ""If erkennen.
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Abbildung 85: HE-Farbung 200x




Einer Person wurde vor 4 Monaten eine
Niere transplantiert. Die Person kommt
nun auf die Abteilung fiir
Transplantationschirurgie in die
Ambulanz. Thr Hausarzt/Ihre Hausdrztin
hat gemeint, es ist wichtig, die neue Niere
nochmal zu kontrollieren, da bei der
Jahrlichen  Gesundenuntersuchung  im
Harnstreifentest Proteine aufgefallen sind.
Sonographisch fillt die leicht vergrifserte
Niere im linken Becken auf. Die Person
hat leichtes Fieber. Sie vermuten eine

Infektion mit dem bei
Nierentransplantierten hdufigen
Polyomavirus (17).

Polyomavirusinfektion.

Bereits in der ey s
P Abbildung 86: PAS-Farbune. 100x
LupenvergrofRerung erkennt man o amas il
P
auffallig crofte -

Tubuluepithelzellen.

Man erkennt bei genauem
Hinsehen, dass in dieser
Stanzbiopsie, Entziindungszellen
(Lymphozyten) mp enthalten
sind.

Bei genauer Betrachtung des
Epithels sind einige “¢llen
auffillig dunkler angefirbt §
und haben einen grifieren
Zelllkern Diese Zellkerne sind
vom Virus befallen (Nachweis in
der Harnzytologie).

Mittels immunhistochemischer
Methoden kann man das
Polyomavirus in den
Zellkernen 4@ der
Tubulusepithelien nachweisen,
und wie hier in Abb. 88 sichtbar
rot anfarben.
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Im Gegensatz zum fast
vollstandig durch
Entziindungszellen blau
imponierenden Bild in Abb. 86
wirken die Strukturen hier locker
und blass angefarbt.

Wie in Abb. 87 ist auch hier das
Tubulusepithel teilweise langs,
teilweise schrag geschnitten. Es
sind jedoch keine auffallig =)
groRRen Tubulusepithelzellkerne
zu sehen, die ja typisch fiir die
Polyomavirusnephropathie sind.

Abb. 91 zeigt
immunhistochemisch
unauffalliges Tubulusepithel .
Das vorliegende Bild wurde zum
- Nachweis von Ablagerungen im

- Glomerulum angefertigt. Es sind
keine vom Polyomavirus
befallenen Zellen nachzuweisen.
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Eine 35-jihrige Person, die nach einem
Unfall auf der Neurochirurgie gelandet
war, konnte leider nicht rechtzeitig
operiert werden und zeigt nun keine
Hirnaktivitdt mehr. Da kein Vermerk im
Widerspruchsregister ist, werden die
Nieren zur Transplantation vorgesehen.
Bei der Explantation der linken Niere fallt
ein  makroskopisch  gelbliches  gut
begrenztes Knétchen in der Nierenrinde
auf (10). Es ist etwa 5 mm grofs und liegt
direkt subkapsuldr (9). Das Knétchen wird
entfernt  und  histologisch  mittels
Schnellschnitt beurteilt.
Nierenrindenadenom.

In Abb. 92 befindet sich knapp
unter der Nierenoberfliche mp
eine knotchenformige, ‘
deutlich begrenzte Struktur.

Ganz typisch ist, dass ein solches
Rindenadenom in
Schrumpfnieren mit verodeten
Glomerula 4m entsteht.

Die Struktur hat keine
bindegewebige Kapsel sondern
ist von einem einschichtigen
kubisch bis hochprismatischen
Epithelﬁ begrenzt. Der Inhalt
des Knotchens wird von einer
papillaren (fingerformigen)
Zellansammlung <= ausgefllt,
welche aus einer zarten
Bindegewebsschicht ‘ und
einem aufsitzenden
einschichtigen Epithel '=>
besteht.

Zellulare Atypien sind nicht zu
erkennen.
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Abbildung 94: HE-Farbung, 200x



Abb. 95 zeigt eine Nierenrinde,
direkt unter der Oberfliche mp
sind schon die crsten Glomerula
zu erkennen. ‘

Zwischen den Glomerula
befindet sich Tubulusepithel.

Auf den ersten Blick konnte man

= -' N , o AL o L - I x ¥ .
Abbildung 95: HE-Farbung 40x das eine Ahnlichkeit zwischen

dem Glomerulum, ‘hier auf
dieser Seite dargestellt und dem
papillaren Adenom in Abb. 92, 93
und 94 erkennen.

Ein Glomerulum hat jedoch eine
zarte Bowman’sche 4@ Kapsel
und ein Kapillarknauel, =
welches vom dargestellten
Geféinolﬁ ausgeht.

Das Adenom hingegen hat ein

hochprismatisches Epithel.
Abbildung 9: HE-Farbung 400x
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Onkozytom

In Abbildung 97 sind auf den
ersten Blick, die fur das
Onkozytom typischen grofRRen
Zellen mit deutlichen
Zellkernen mp zu erkennen.

Zwischen den Zellnestern
befindet sich lockeres myxoides
Stroma.

Inmitten der onkozytaren
Zellnester finden sich einige
blutgefiillte Venen. §

Das Zytoplasma ist nur sehr
vereinzelt granuliert, 4m wie es
bei Onkozytomen typisch ist

Aufgrund der Einstellungen am
Fotomikroskop wirkt das
typischerweise eosinophilrote
Zytoplasma hier violett.

In Abbildung 99 kann man die
Nukleolen der Zellkerne ‘sehr
gut erkennen.

Die Granulierung @& ynd die
Eosinophilie ‘ ist hier besser zu
erkennen.
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Abbildung 99: HE-Farbung, ca. 600x



Abbildung 101: HE-Farbung 200x

S

Auf Abb. 100 ist ein Ausschnitt
aus einer Nierenrinde zu sehen.
Die Tubuli und Glomerula lassen
kaum Platz fur Interstitielles
Bindegewebe. Einzig die GefaRe,
wie hier im Langsschnitt eine
Arterie mp laufen in
BindegewebsstralRen.

Im Vergleich zu den
Onkozytomzellen sind die
Tubulusepithelien so
angeordnet, dass sie “chizuche
mit Lumen bilden.‘

Im Vergleich zu Onkozytomzellen
sind die Zellkerne der
Tubulusepithelien wesentlich
kleiner.
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Ein 64-jihriger Mensch kommt zu einer
internistischen  Gesundenuntersuchung.
Anamnestisch ist erhebbar, dass er unter
Adipositas und Hypertonus leidet. Des
Weiteren raucht der Mensch seit 40
Jahren 1 Schachtel Zigaretten pro Tag. In
der Ultraschalluntersuchung der Niere
finden Sie rechts unilateral eine solide
Struktur in etwa 3x2x3 cm grof3 (9). Die
Struktur befindet sich am Rand der Niere
(11). Bei der Untersuchung des Harnes
fallt zudem eine Himaturie auf (10). Sie
veranlassen eine sofortige Vorstellung auf
der Nephrologischen Abteilung eines
Klinikums zur weiteren Abkldrung.

Papilliires Nierenzellkarzinom.

A

Abbildung

Auf Abbildung 102 ist die Grenze .
zwischen normalem '
Nierengewebemp mit
Nierentubuli, ‘und dem
Tumorgewebe 4@ zu erkennen.

Abbildung 103 zeigt bei genauem
Hinsehen ein papillares,
(fingerformiges) ‘
Wachstumsmuster der
Tumorzellen.

<

. i gt
In Abbildung 104 kann man Abbildung 103: HE-Firbung, 100x

e

% -

sehen, dass die Tumorzellen
hauptsachlich basophil gefarbt
sind. Auch ein papillares
Wachstumsmuster‘ ist zu
erkennen.

Links im Bild fallen jedoch auch
anders konfigurierte helle, grolie
Zellen mit kleinem Zellkern auf,
die man als Schaumzellen €%
bezeichnet.
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Anhand der beiden léchrigen
Strukturen = in Abb. 105 kann
man erkennen, dass es sich bei
dieser Abbildung um dasselbe
Praparat wie in Abbildung 102
handelt.

Auf der anderen Seite des
Praparates existiert noch
weitgehend unauffilliges
Nierengewebe, ‘welches hier
abgebildet ist.

iy

Abbildung 106: HE-Farbung 100x
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Klarzelliges Nierenzellkarzinom

Auf Abbildung 107 ist die Grenze
zwischen physiologischem
Nierengewebe mit Tubuli 3
oben und den larzelligen
Nierenkarzinomzellen ‘ unten
zu sehen.

Auch eine Vene 4@, die an der
Grenze der beiden Anteile des
Praparates verlauft ist zu
erkennen.

In Abbildung 108, sieht man die
Tumorzellen. Das Zytoplasma ist
nicht angefarbt. ‘

Bei genauer Betrachtung lasst
sich vermuten, dass rechts im
Bild ein Einbruch der
Tumorzellen in eine Vene ‘
stattgefunden hat.

Man erkennt die muskulare
Media der Venenwand. ™

In der 200x VergroRRerung des
letzten Bildes sind die
Tumorzellen nochmals grofSer
dargestellt. Das Zytoplasma der
Tumorzellen ist optisch leer, ﬁ
weshalb man es als klarzelliges 3
Nierenzellkarzinom
bezeichnet.

Weiters ist die gute
Vaskularisierung ‘ an vielen
kleinen Gefdl3en zu erkennen.
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Abbildung 109: HE-Farbung, 200x




Das hier gezeigte Bild flihrt vor,
wie unterschiedlich sich die
Farbung rein aufgrund der
Einstellung des jeweiligen
Mikroskopes darstellen kann.

In Abb. 110 ist die Vene zu
erkennen, « welche schon in
Abb. 107 dargestellt ist.

Die hier dargestellten Tubuli sind
nicht vollkommen unauffallig. lhr
Epithel ist abgeflacht =) und
man erkennt eine lymphozytare
Entzundungskomponente‘ im
Sinne einer Tumorrandreaktion.
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Chromophobes Nierenzellkarzinom

In Abb. 112 sieht man wiederum
die Grenze zwischen
Tumorgewebe » unten und
normaler Niere mit Glomerula

oben. ‘

In Abb. 113 kann man die im
Gegensatz zum klarzelligen

il "
: : .1 ‘a:'!u 3 < t wl
Nierenzellkarzinom schwach SO T i
. . . Abbildung 112: HE-Farbung, 20x
gefdrbten unterschiedlich Fogns
groBBen - R

Tumorzellen L erkennen.
Zwischen den Zellformationen
sind Bindegewebige Septen die
teilweise Gefalle ‘fuhren.

In Abb. 114 sind die Tumorzellen
des chromophoben
Nierenzellkarzinoms 200x
vergroRert dargestellt.

Die Zellgrenzen sind deutlich zu
erkennen, die Tumorzellen sind
reich an hellem, aber
anfarbbarem Zytoplasma ‘
und haben sehr unterschiedliche
Zell-, und ZellkerngrofRRen. ﬁ

Seite 75




i A = st

Abbildung 116: HE-Farbung 100x

Wegen einer Falte im Praparat
kann man neuerlich erkennen,
dass es sich um das gleiche
Praparat handelt wie in Abb. 112

Unten im Bild befindet sich

Tumorgewebe eines

chromophoben ‘
Nierenzellkarzinoms.

Man erkennt, dass das
Zytoplasma angefarbt ist.

Oben in Abb. 115 ist der

% tumorfreie Rest der Niere zu

sehen, mit Glomerula und Tubuli.

Auf Abb. 116 sind Tubuli » und
zwei Glomerula ‘ nochmals
starker herausvergroRert.
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Ein besorgtes Elternteil kommt mit seinem
2-jihrigen Kind auf die Kinderklinik. Der
Kinderarzt; die Kinderdrztin habe eine
Schwellung links in der Flanke des Kindes
bemerkt, die er;sie gerne auf der Klinik
genauer untersuchen lassen mochte. In der
Sonographie der linken Niere erkennen Sie
einen 3,5 x 3,5 x 3 cm grofen Tumor. Die
Niere rechts sieht auf den ersten Blick
unauffillig aus. Aufgrund des typischen
Alters denken sie an die Diagnose (10)
Nephroblastom.

Bei den folgenden drei Bildern ist
schwer zu erkennen, dass es sich

um histologische Schnitte einer T il s
Niere handelt. Idug 11: HE-Firbuns. 100x

¥ R P e

Einige Anteile der Abbildung 117
zeigen eine mesenchymale
(muskuldre Differenzierung) mp
mit langlichen Zellkernen.

In anderen Bereichen haben sich

ausgebildet. Sie entsprechen der
des

Nephroblastoms.

PR L BN
Auch eine Blastemkomponente bid‘,’"grm’E'frb”"' o
ist auf allen drei Abbildungen zu : fw' .f "
erkennen. Diese zeichnet sich ‘ PR
durch deutliche sichtbare t

basophile, runde Zellkernnester

5

aus, die dicht aneinander liegen.

Die Blastemzellen haben einen
groRen Kern und wenig
Zytoplasma, was sie basophil
erscheinen l3sst.
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Abbildung 119: HE-Farbung, 200x



Ein Vergleich mit den
Abbildungen eines
Nephroblastoms ist hier kaum
sinnvoll, da das Nephroblastom
aus embryonalem Bindegewebe,
dem sogenannten
metanephrogenen Blastem
entsteht.

Abbildung 120: HE-Farbung 40x
T

Links abgebildet sieht man einen
Ausschnitt aus einer Niere mit
Arterie, »

Glomerula ‘und

Tubuli. mp

= i

Abbildung 121:HE-F§rbung 100x
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Ein 60-jahriger Mensch kommt mit einer
Hdmaturie in die urologische Ambulanz.
Sonographisch erkennen Sie linksseitig ein
gestautes Nierenbecken. Sie gehen deshalb
davon aus, dass eine Obstruktion des
linken Ureters vorliegt (18). Der Mensch
ist stark nikotinabhdngig und hat friiher
als Friseur/ Friseurin gearbeitet.

Aufgrund der Konstellation gehen Sie
davon aus, dass es sich um einen malignen
epithelialen Tumor handelt. Eine Biopsie
wird durchgefiihrt.
Invasives papilléires Urothelkarzinom

Abb. 122 zeigt eine
papillenformig wachsende

Epithelvermehrung mp

0 o B, ‘.-I":\,; :
Abbildung 122: HE-Farbung, 40

Das Stroma der Peiﬂllen enthalt
viele BlutgefiRe.

Auf der zweiten Abbildung sieht
man eine Papille vergroRert
dargestellt. Das Epithel ist liber
7 Zelllagen breit » und an der
Oberflache teilweise
abgeschilfert. 4=

Auf Abb. 124 kann man sehen,
dass sich die Tumorzellen die
Basalmembran ‘ Uberschritten
haben. Sie liegen jetzt als knotige

Formation m im \ vy
darunterliegenden bl R "é ‘
Bindezewebe €% Man kann R
geringgradige Polymorphien
erkennen. Wenn sich flaches
Urothel fingerformig
(papillomatds) vermehrt, kann

daraus ein nicht invasives
papillares Karzinom werden. Bei
weiterer Progression wird dieses
zum invas. papillaren Ca. (18)
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Abbildu

ng

127: HE-Farb

ung 200x

Abbildung 125 zeigt einen
Ausschnitt aus einem Praparat
eines Urethers. B

Die Faltelung, £ die hier
abgebildet ist darf nicht mit der
Faltenbildung beim papillaren
Urotheltumor verwechselt
werden. Die Faltenbildung hier
entsteht aufgrund
unterschiedlichen
Fullungszustandes. Die
Faltenbildung beim Tumor

kommt aufgrund von
Epithelvermehrung zustande.

Die oberflachlich liegenden
Zellen (Umbrella cells) 4=
bedecken immer mehrere
darunterliegende Urothelzellen
und haben eine deutlichere
Anfarbbarkeit.

In Abb. 127 ist eine Declkzelle zu
erkennen, die mindestens 4

darunterliegende
Epithelzellreihen 4" pedeckt.

Man erkennt im Unterschied zu
Abb. 123, dass das gesamte
Urothel, je nach Fullungszustand
weniger als 7 Zelllagen umfasst.
Hier in Abb. 127 sieht man
wegen mangelnder Fillung mehr
als 7 Zelllagen Ubereinander.

Zellatypien sind nicht zu
erkennen.
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Invasives solides Urothelkarzinom

Im Gegensatz zur papillaren
Variante, kann ein
Urothelkarzinom auch auf
anderem Weg entstehen.

Auf den folgenden 2 Bildern ist

ein Carcinoma in situ zu sehen.

Aus einer Dysplasie (niedriggr.
intraepitheliale Neoplasie)
entsteht eine hochgradige
intraepitheliale Neoplasie
(Carcinoma in Situ) (18)

L

E-Farbung, 100x -

I i

Abbildung 128: H

Schon in der 100x Vergrof3erung
ist zu erkennen, dass die typische
Epithelzelldifferenzierung eines
normalen Urothels hier nicht
mehr vorhanden m ist.

Abb. 129 zeigt die Epithelzellen
in starkerer VergroRRerung. Die
Zellen zeigen crhebliche
Unterschiede in Form und GroRe
(Ponmorphismus)‘.

Auf Abbildung 130 lassen sich
fast bei allen Zellkernen Nukleoli
erkennen. «

Es besteht eine Schichtungs-, und
Ausreifungsstérung des Urothels

Hier haben die Epithelzellen die
Basalmembran liberschritten ‘
und liegen einzeln im
Bindegewebe. Durch weitere
Progression kann so aus dem in-
situ Karzinom ein invas. solides
Urothelkarzinom entstehen.
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o B Rk 31 yE s k> e L' Abbildung 131 zeigt einen
497 o "% Ausschnitt aus einem Urether in
Azanfarbung. Hier ist der
regelmadRige Aufbau des
Urothels »mit seinen
Deckzellen gut zu erkennen.
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Abbildun_e131' Azan-Farbung 100x

Verglichen mit Abb. 129 ist auf
dem links gezeigten Praparat das

‘Die
Urothelzellen sind gleichartig
konfiguriert und weisen keine
Atypien auf.

Nukleolen oder Kernatypien,
sowie das Uberschreiten der

Basalmembran‘ sind hier
nicht zu erkennen.

Die Ausreifung ist regelrecht was
man an der Form der Zellkerne
erkennt. An der Basalmembran
noch eher langlich » zur
Oberflache hin schon rund bis

queroval.«
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3.2 Ergebnisse der Evaluierung

Tabelle 1: Teilnehmende Studierende

Geschlecht
Kumulative
Haufigkeit Prozent | Glltige Prozent Prozente
Glltig  Mannlich 36 50,7 50,7 50,7
Weiblich 35 49,3 49,3 100,0
Gesamtsumme 71 100,0 100,0

Wie aufgrund der Teilnehmerzahl des Seminars erwartet, nahmen etwa 72 Studierende
(Anzahl der Seminarteilnehmer) an der Evaluierung teil. Von den genau 71 Studierenden
fiillten 35 Frauen und 36 Minner die Riickmeldung zum vorgestellten Lernskriptum und
eine Evaluierung der bisherigen Lehre aus.

Nur 48 Personen gaben ihr Alter an. Von diesen waren 32 Personen < 25 Jahre alt.

Die jlingsten Studierenden waren zum Zeitpunkt der Befragung 22 Jahre alt, die élteste

Person hatte das Alter von 45 Jahren erreicht.

Tabelle 2: Studienfortschritt der teilnehmenden Studierenden

Studiensemester

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giltige Prozent Prozente

Gultig 7 1 1,4 1,5 1,5
8 1 1,4 1,5 2,9
9 57 80,3 83,8 86,8
10 5 7,0 7,4 941
11 4 5,6 5,9 100,0
Gesamtsumme 68 95,8 100,0

Fehlend  keine Angabe 3 4,2

Gesamtsumme 71 100,0

Der Studienfortschritt der meisten Studierenden war zum Zeitpunkt der Evaluierung
dhnlich. Alle Befragten absolvieren das Modul 28 (Metabolismus und Elimination), die
meisten im 9.Studiensemester. Aufgrund des Modulsystems auf der Medizinischen
Universitdt Graz ist es jedoch auch moglich, das Modul frither zu absolvieren. Die

Antworten 8. bzw. 10.Studiensemester auf die Frage nach dem Studienfortschritt sind
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infrage zu stellen, weil die Evaluierung im Wintersemester stattfand und der Einstieg ins

Medizinstudium nach derzeitigem System nicht im Sommersemester stattfinden kann.

Zufriedenheit: Wissen lber Histopathologie

257

207

157

Anzahl

107

Fehlend  Trifft vollstandig Trifft eher zu  Trifft eher nicht Trifft dberhaupt
Zu nicht zu

Abbildung 134: Retrospektive Zufriedenheit Wissen.

Geschlecht

M raEnnlich
Eweiblich

Die erste Frage zielte darauf ab, die Einschitzung der Studierenden zu ihrem eigenen

Wissensstand zur Histopathologie herauszufinden. In Abb.2 zeigt sich, dass die

Studentinnen mit ihrem Wissen tendenziell weniger zufrieden sind als die Studenten.

Keine einzige Studentin gab an,

iber Histopathologie zufrieden zu sein.

Tabelle 3: Vorlesungsbesuch

Haben Sie die Vorlesung zur Nierenpatholog

retrospektiv  vollstindig mit ihrem Wissen

ie in Modul 11 besucht?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente
Giltig Ja 43 60,6 64,2 64,2
Nein 24 33,8 35,8 100,0
Gesamtsumme 67 94,4 100,0
Fehlend  keine Angabe 4 5,6
Gesamtsumme 71 100,0
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Tabelle 4: Ausreichende Vorbereitung durch Vorlesung?

Wenn Ja, War die Information aus der Vorlesung ausreichend fiir die Ubungen

Histopathologie?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente

Gultig Trifft vollstandig zu 6 8,5 14,3 14,3
Trifft eher zu 17 23,9 40,5 54,8
Trifft eher nicht zu 19 26,8 45,2 100,0
Gesamtsumme 42 59,2 100,0

Fehlend  keine Angabe 29 40,8

Gesamtsumme 71 100,0

Tabelle 3 zeigt, dass unerwartet viele Studierende - nidmlich 60,6 % angeben, die
Vorlesung zur Nierenpathologie besucht zu haben. Von den 43 Studierenden, die angaben
bei der Vorlesung gewesen zu sein, antworteten nur 42 auf die Frage, ob sie die
Information aus der Vorlesung als ausreichende Vorbereitung zu den Praktika ansahen. Die
Ankreuzmoglichkeiten umfassen bei dieser Frage (und bei kommenden Fragen) die
Antwortmoglichkeit ,, Trifft vollstindig zu®, ,,Trifft eher zu®, , Trifft eher nicht zu*“ und
, Lrifft tiberhaupt nicht zu“. Wie in Tabelle 4 ersichtlich ist, sind nur 6 der Studierenden
(14.3%), die nach eigenen Angaben die Vorlesung besucht hatten, iiberzeugt, dass die

Information als Vorbereitung zur Ubungen ausreichend war.

Tabelle 5: Stundenanzahl fiir Ubungen

Wie beurteilen Sie die Anzahl der Stunden, die fiir die histopathologischen Ubungen in

lhrem (alten) Curriculum vorgesehen waren?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Glltige Prozent Prozente

Galtig Zu viel 5 7,0 7,6 7,6
Genau passend 42 59,2 63,6 71,2
Zu wenig 19 26,8 28,8 100,0
Gesamtsumme 66 93,0 100,0

Fehlend keine Angabe 5 7,0

Gesamtsumme 71 100,0

Die Stundenanzahl, die fiir die histopathologischen Ubungen im Curriculum alt

vorgeschlagen wurden, bewerten 42 der 71 (59,2%) Studierenden als genau passend.
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5 Personen machten dazu keine Angaben, wobei 2 der befragten Studierenden als
Erasmus-Studierenden keine Angaben dazu machen konnten, weil sie das 4.Semester nicht

in Graz absolvierten.

Praktika ausreichend flr Kenntniserwerb der Histopathologie der Niere

Geschlecht

W riannlich
B vveiblich

B0,0%

50,0%-

40,0%

30,0%

Prozent

20,0%

10,0%

%=

Fehlend Trifft eher zu Trifft eher nicht zu  Trifft dberhaupt
micht zu

Abbildung 115: Praktika ausreichend?

Die Frage, ob die Praktika subjektiv ausreichend waren um die Histopathologie der Niere
kennen- und verstehen zu lernen jedoch beantworteten mehr als 50% der befragten
Studentinnen und Studenten mit ,, Trifft eher nicht zu®.

Obwohl also fast 60% der Studierenden finden, dass die Stundenanzahl genau passend ist,
finden mehr als die Hilfte der Studierenden, dass sie die Ubungen eher nicht ausreichend

nutzen konnten, um die Nierenpathologie zu verstehen.
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Tabelle 6: Einfaches Erkennen der Pathologien?

Ist es Ihnen leicht gefallen, bei den histopathologischen Ubungen, die Pathologien zu

erkennen?
Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente
Gultig Trifft vollstandig zu 1 1,4 1,5 1,5
Trifft eher zu 16 22,5 23,5 25,0
Trifft eher nicht zu 31 43,7 45,6 70,6
Trifft Gberhaupt nicht zu 20 28,2 29,4 100,0
Gesamtsumme 68 95,8 100,0
Fehlend keine Angabe 3 4,2
Gesamtsumme 71 100,0

Auf die Frage, ob das Erkennen der Pathologien in den Ubungen leicht gefallen ist
antworteten 68 Studierende. 51 davon (71.9 %) fanden es entweder ,,iiberhaupt nicht* oder

»eher nicht* leicht, die Pathologien zu erkennen.

Tabelle 7: Nutzung virtuelles Mikroskop der Medizinischen Universitiit Graz

Haben Sie das virtuelle Mikroskop im VMC genutzt, um Histopathologie zu lernen?

Kumulative
Haufigkeit Prozent G[]Itige Prozent Prozente
Gltig Ja 33 46,5 48,5 48,5
Nein 35 49,3 51,5 100,0
Gesamtsumme 68 95,8 100,0
Fehlend  keine Angabe 3 4,2
Gesamtsumme 71 100,0

Um herauszufinden wie sehr das bereitgestellte virtuelle Mikroskop genutzt wurde, fand
die Frage, ob der jeweilige Studierende es genutzt hatte Eingang in die Evaluierung. Nur
knapp die Hilfte der Studierenden hatte das Angebot der Universitit genutzt.

Tabelle 8 auf der folgenden Seite zeigt, dass bei der Bewertung der Handlichkeit des
virtuellen Mikroskops 51,5% der Studierenden die Handlichkeit des im VMC etablierten
Hilfsmittels als ,,mittelmiBig* bewerteten. Nur 1 Person bewertete mit ,,sehr schlecht®, 2
Personen empfanden das virtuelle Mikroskop in seiner Handlichkeit als ,,sehr gut*.

9 von 33 Personen bewerteten die Handlichkeit als ,,gut” und 4 Personen als ,,schlecht®.
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Tabelle 8: Handlichkeit des virtuellen Mikroskops

Wenn Ja, Wie beurteilen Sie die Handlichkeit des virtuellen Mikroskops?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giltige Prozent Prozente

Gultig Sehr gut 2 2,8 6,1 6,1
Gut 9 12,7 27,3 33,3
MittelmaBig 17 23,9 51,5 84,8
Schlecht 4 5,6 12,1 97,0
Sehr schlecht 1 1,4 3,0 100,0
Gesamtsumme 33 46,5 100,0

Fehlend  keine Angabe 38 53,5

Gesamtsumme 71 100,0

Tabelle 9: Andere Lernunterlagen genutzt?

Haben Sie andere Unterlagen, als die von der Medizinischen Universitat Graz zur

Verfiigung gestellten genutzt um Histopathologie zu lernen?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente
Giltig Ja 33 46,5 471 471
Nein 37 52,1 52,9 100,0
Gesamtsumme 70 98,6 100,0
Fehlend keine Angabe 1 1,4
Gesamtsumme 71 100,0

Von den 71 Befragten gaben 33 an, andere Unterlagen als die von Ihrer Universitit zur

Verfiigung gestellten, verwendet zu haben, um sich Wissen iiber die Histopathologie

anzueignen.

Von diesen Studierenden gaben bei moglicher Mehrfachnennung 26 Personen an, ein

Lehrbuch verwendet zu haben, 5 verwendeten ein virtuelles Mikroskop einer anderen

Universitidt und 16 Personen gaben an, im Internet recherchiert zu haben, um sich mehr

Wissen iiber die Histopathologie anzueignen.
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Tabelle 10: Niitzlichkeit der Lernunterlage

Finden Sie die Unterlagen, die lhnen hier vorgestellt wurden niitzlich, um Pathologien zu

erkennen?
Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente
Glltig  Trifft vollstandig zu 48 67,6 67,6 67,6
Trifft eher zu 22 31,0 31,0 98,6
Trifft eher nicht zu 1 1,4 1,4 100,0
Gesamtsumme 71 100,0 100,0

Erneut gab es auf diese Frage die Antwortmoglichkeiten ,, Trifft vollstdndig zu*, ,, Trifft

eher zu®, ,, Trifft eher nicht zu* und ,, Trifft tiberhaupt nicht zu“. Auf diese Frage

antworteten alle befragten Studierenden. 67,6% fanden es vollkommen zutreffend, dass die

Lernunterlage niitzlich ist, um Pathologien zu erkennen. Einer der Befragten fand eher

nicht, dass eine solche Lernunterlage niitzlich ist.

Tabelle 11: Vergleich Histopathologie-Histologie hilfreich?

Hilft Innen der Vergleich zwischen physiologischen Nierenpréaparaten und der jeweiligen

Pathologie, die Unterschiede zu erkennen?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente
Glltig  Trifft vollstandig zu 62 87,3 87,3 87,3
Trifft eher zu 9 12,7 12,7 100,0
Gesamtsumme 71 100,0 100,0

Insgesamt 62 der 71 Befragten fanden vollstindig zutreffend, dass die Gegeniiberstellung

Histologie-Histopathologie beim Erkennen der Unterschiede geholfen hat. Die restlichen

Befragten gaben an, dass dies eher zutrifft. Keiner der befragten Studierenden gab an, dass

es eher nicht oder gar nicht zutraf.
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Tabelle 12: Beurteilung der Verstindlichkeit

Wie beurteilen Sie die Verstandlichkeit, der lhnen vorgestellten Lernunterlage?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giiltige Prozent Prozente
Gultig  Sehr gut 42 59,2 59,2 59,2
Gut 26 36,6 36,6 95,8
MittelmaBig 3 4,2 4,2 100,0
Gesamtsumme 71 100,0 100,0

Die Verstindlichkeit der Lernunterlage wurde von den Studierenden zu 95,8% mit ,,gut*

oder ,,sehr gut* bewertet, 4,2% empfanden die Verstindlichkeit als ,,mittelméfBig*. Die

Eigenschaften ,,schlecht* oder ,,sehr schlecht* wurden nicht zur Beurteilung der

Lernunterlage verwendet.

Tabelle 13: Didaktisches Konzept

Wie beurteilen Sie das didaktische Konzept, bestehend aus Fallbeispielen kombiniert

mit genauer Kennzeichnung der ieweilig_jen Patholog_;ie?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Gilltige Prozent Prozente
Giltig  Sehr gut 53 74,6 74,6 74,6
Gut 16 22,5 22,5 97,2
MittelmaBig 2 2,8 2,8 100,0
Gesamtsumme 71 100,0 100,0

Zur Bewertung des didaktischen Konzeptes gab es die Moglichkeiten es als ,,sehr gut®,

»gut,  mittelmiBig®, ,,schlecht oder ,,sehr schlecht* zu bewerten. Knapp 75% fanden das

Konzept ,,sehr gut®, weitere 22,5% gaben die Bewertung ,,gut“ ab, und 2 Personen

empfanden das Konzept als ,,mittelmaBig*.

90



Tabelle 14: Fallbeispiele hilfreich beim Lernen?

Helfen Ihnen klinische Fallbeispiele beim Lernen?

Kumulative
Haufigkeit Prozent | Giltige Prozent Prozente
Gultig  Trifft vollstandig zu 49 69,0 69,0 69,0
Trifft eher zu 20 28,2 28,2 97,2
Trifft eher nicht zu 2 2,8 2,8 100,0
Gesamtsumme 71 100,0 100,0

97,2 % der Studierenden gaben an, dass es vollstindig oder eher zutrifft, dass ihnen

klinische Fallbeispiele beim Lernen helfen. 2,8% der Studierenden finden eher nicht, dass

Fallbeispiele Thnen personlich beim Lernen helfen.

Histopathologie und Histologie- vergleichende Lernunteriagen fiir alle Organe?

100,0%

80,0%

§0,0%

Prozent

40,0%

20,0%

0%

Trifft wollstincig zu

Abbildung 136: Umlegung fiirs neue Curriculum?

Trifft eher zu

Geschlecht

W risnnlich
Bweiblich
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Die wichtigste Frage folgte zum Schluss und sollte herausfinden ob die Studierenden eine
Weiterfiihrung dieses Projektes fiir Thre Nachfolger im neuen Curriculum als sinnvoll
erachten. Sowohl Studenten als auch Studentinnen gaben zu iiber 80% an, dass Sie einer
Fortfithrung des Projektes vollstindig zustimmen wiirden. Abbildung 136 zeigt diese
Bewertung auf. Die restlichen 12,7 % gaben an, dass es ,,Eher zutrifft”, dass derartige
Unterlagen auch fiir die anderen Korperorgane zur Verfiigung gestellt werden sollte. Kein
befragter Studierender war der Ansicht, dass eine Weiterfithrung eher nicht oder iiberhaupt

nicht sinnvoll wire.
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4 Diskussion

Das Ziel dieser Abschlussarbeit war, die bisherige Lehre der Histopathologie an der
Medizinischen Universitidt Graz darzustellen und die Zufriedenheit damit zu evaluieren.
Aufgrund der Arbeitshypothese, dass das zur Verfiigung stehende Vorbereitungsmaterial
verbesserungswiirdig ist, entstand die Idee eine Lernunterlage, welche auf die Studierenden
zugeschnitten ist, zu entwerfen. In Folge sollte dieses andere Vorbereitungskonzept in
Form der Lernunterlage von Studierenden bewerten und nach Moglichkeit adaptiert

werden.

Es folgt nun die Aufschliisselung der Ergebnisse und deren Interpretation. Hier in den
Ergebnissen werden jeweils die Prozentangaben angefiihrt, ohne die Personen zu
beriicksichtigen, welche keine Angabe zu den jeweiligen Fragen machten.

Die erste Frage an die Studierenden, ob sie retrospektiv zufrieden sind mit ihrem Wissen
iber Histopathologie, zeigt ein eher erniichterndes Ergebnis. Lediglich 1 Person (1,4%)
gab an, dies treffe ,,vollstindig zu®. Bei der Befragung gaben 17,4% an, es treffe ,,eher zu*;
58% sagten aus es ,.treffe eher nicht zu* und 23,2% fanden ,,liberhaupt nicht zutreffend*,
dass sie mit Ihrem Wissen iiber die Histopathologie zufrieden sein konnten. Die Frage nach
der Zufriedenheit mit dem eigenen Wissen beantwortet natiirlich nicht, weshalb die
Studierenden mit ithrem Wissen unzufrieden sind. Eine offene Frage nach der Ursache der
Zufriedenheit oder Unzufriedenheit wire anzuhingen gewesen. Leider wurde diese Frage
nicht gestellt. Bei der Evaluierung weiterer Lernunterlagen sind vermehrt offene Fragen
angedacht.

Der Evaluierungsbogen beinhaltete auch die Frage wie viele Personen die Vorlesungen zur
Nierenpathologie besucht hatten. Insgesamt gaben 64,2% an, bei den Vorlesungen
gewesen zu sein. Es wurde die Frage gestellt, ob die Information aus den Vorlesungen
ausreichend fiir die Ubungen fiir Histopathologie war. Es sei angemerkt, dass die
Vorlesung zur Nierenpathologie nicht der Vorbereitung auf die Histopathologie-Praktika
zum Thema Niere dient, sondern hauptsidchlich zur Vermittlung der allgemeinen
Pathologie der Niere gedacht ist. Die Frage zielt vielmehr darauf ab, in Erfahrung zu
bringen, ob die Studierenden die Information iiber den theoretischen Hintergrund, den sie
in den Vorlesungen erfahren haben, als ausreichende Vorbereitung fiir die Praktika
ansehen oder ob sie finden, dass zusétzliches Vorbereitungsmaterial notwendig ist. 14,3%

von den 42 Vorlesungsbesuchern gaben an, dass dies ,,vollstandig zutrifft”. 40,5% fanden
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es ,,eher zutreffend* und 45,2% sahen es als ,,eher nicht zutreffend*, dass die Vorlesung als
Vorbereitung ausreichend fiir die Absolvierung der Praktika war. Dieses Ergebnis gibt
einen Hinweis darauf, dass die Vorbereitung auf die Ubungen ausgebaut werden konnte.
Auf die Frage wie die Studierenden die Anzahl der Stunden fiir die Histopathologie-
Ubungen im Curriculum beurteilen, fanden 63,6% der Studierenden die Menge an
Ubungseinheiten als ,,genau passend. 7,6% sahen die Zeit fiir Lehre der Histopathologie
als ,,zu viel“, 28,8% fanden, dass ,,zu wenig® Zeit in die Lehre investiert wurde. Diese
Antworten weisen eher dahin, dass die Lehre im Curriculum alt fiir die Studierenden nicht
zufriedenstellend war.

Die Frage: ,Konnten Sie die histopathologischen Ubungen in Modul 11 ausreichend
nutzen um die Histopathologie der Niere kennenzulernen* beantwortete niemand mit ,,trifft
vollstindig zu®, 31,3% mit ,,trifft eher zu*, 58,2 % mit ,trifft eher nicht* zu und 10,4%
waren der Meinung, dass dies ,,iiberhaupt nicht zutreffe. Diese Angaben zeigen, dass die
Studierenden subjektiv dazu neigen, den Wissenserwerb in Histopathologie als
unzureichend einzustufen.

Die nichste Frage sollte herausfinden, ob es Probleme beim Erkennen der Pathologien in
den Praktika gegeben hat und lautete daher: ,Ist es Ihnen leicht gefallen, bei den
Histopathologie-Ubungen, die Pathologien zu erkennen?*. Eine Person (1,5%) gibt an, dies
»treffe vollstindig zu®, 23,5% finden es ,.treffe eher zu®, 45,6 % geben an, dass dies ,,cher
nicht zutreffe* und 29,4% finden es ,,liberhaupt nicht zutreffend®, dass es leicht gefallen
ist, die Pathologien zu erkennen. Insgesamt finden also % der Befragten, dass es ,.eher
nicht® oder ,,iiberhaupt nicht* leicht gewesen ist, die Pathologien zu erkennen. Dieses
Ergebnis der Umfrage zeigt auf, dass die in dieser Arbeit anfangs aufgestellte Hypothese
richtig sein konnte. Wie erwartet scheint es fiir die Studierenden eine Herausforderung
gewesen zu sein, die Pathologien zu erkennen. Auch die Erfahrung von Lehrenden anderer
Universitidten zeigt, dass das Erkennen histopathologischer Besonderheiten und
Veridnderungen ein zeitintensives und kompliziertes Unterfangen darstellt. (19).

Es war daher von groBem Interesse, wie viele Studierende die Vorbereitungsmoglichkeiten
der Medizinischen Universitidt Graz in Form des virtuellen Mikroskops genutzt hatten (1).
Es bestitigten 48,5% dieses Tool verwendet zu haben. Diese 33 Personen befragten wir,
wie sie die Handlichkeit des virtuellen Mikroskops beurteilten. 6,1% fanden die
Handlichkeit ,,sehr gut”, 27,3% ,,gut”, 51,5% ,,mittelmaBig*, 12,1% ,,schlecht und 3%
beurteilten die Handlichkeit als ,sehr schlecht”. Diejenigen, welche das virtuelle

Mikroskop nicht genutzt hatten, wurden gefragt weshalb sie darauf verzichteten.
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12 der befragten Studierenden gaben an, aus Zeitmangel das virtuelle Mikroskop nicht
genutzt zu haben. 5 Studierende hatten nicht von der Existenz des virtuellen Mikroskops
gewusst, jeweils 3 Personen gaben an kein Interesse gehabt zu haben beziehungsweise die
Zeit fiir andere Lerninhalte verwendet zu haben. Jeweils 1 Studierender gab als
Begriindung fiir die Nichtnutzung des virtuellen Mikroskops an, zu faul gewesen zu sein,
dieses zu umstidndlich gefunden zu haben und andere Unterlagen genutzt zu haben.

Wie zu Beginn erwihnt, bietet das virtuelle Mikroskop viele unterschiedliche Priparate,
die Anmerkungen dazu sind jedoch entweder nicht vorhanden oder in davon gesonderter
Form in einem eigenen PDF-Dokument iiber den Virtuellen Medizinischen Campus
(VMC) abrufbar. (1) Aufgrund der getrennten Darstellung von Préparat und Information
iiber das Préparat ist die Nutzung des Online-Vorbereitungs-Tools anscheinend fiir viele
Studierende zu zeitintensiv gewesen.

Bei einer Untersuchung nach Einfithrung eines virtuellen Mikroskops an einer
Medizinischen Universitidt in Finnland konnte gezeigt werden, dass die Studierenden vor
allem nach mehr erkldrenden Hinweisen verlangten. Fiir eine Woche waren einer Gruppe
von Studierenden zusitzlich zu den konventionellen Ubungen Hausaufgaben iiber ein
virtuelles Mikroskop zugeteilt worden. Es wurde vor und nach der Woche ein Leistungs-
test durchgefiihrt und die Studierenden sollten 1 Monat nach der Testung ihre Bewertung

zum konventionellen Unterricht und zum virtuellen Mikroskop als Freitext abgeben. (20)

Abgesehen von den schematisierten Bewertungen der Studierenden gab es zusitzlich
einige schriftliche Riickmeldungen, welche die Studierenden auf den Evaluierungsbogen
vermerkten. Diese umfassten die berechtigte Kritik, dass in der ersten Version der
Lernunterlage die gelbe Schrift zur Bezeichnung der jeweils ersten pathologischen
Verdnderung kaum lesbar war. In der ersten Ausgabe fiir Studierende war kein
Inhaltsverzeichnis aufgefiihrt. Diese Fehler wurden in der iiberarbeiteten, hier in der
Abschlussarbeit gezeigten Version der Lernunterlage behoben. Zusitzlich merkte eine
Studentin an, dass fiir die genaue Beurteilung des Skriptums zu wenig Zeit gewesen wire
und die Evaluierung in einem anderen Rahmen stattfinden hitte sollen. Dieser Kritikpunkt
ist berechtigt. Wiirde man den Studierenden mehr Zeit fiir eine Evaluierung geben, miisste
diese jedoch aufBlerhalb einer Lehrveranstaltung stattfinden. Eine derartige auB3erhalb des
Curriculums durchgefiihrte Evaluierung kann nur auf freiwilliger Basis stattfinden, und hat

daher eine geringere Riicklaufquote zu verzeichnen. Deshalb entschieden wir uns die
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Evaluierung trotz der kurzen Zeitspanne zur Begutachtung der Lernunterlage am Beginn
einer Lehrveranstaltung durchzufiihren.

Es gab auch den Wunsch einen Abschnitt fiir Pathophysiologie und Pharmakologie in ein
solches Skriptum einzubauen. Diesem Wunsch nachzugehen, wiirde jedoch den Rahmen
einer einfachen vorbereitenden Lernunterlage sprengen. Zudem war die Anforderung an
diese Arbeit, eine Vorbereitung fiir Histopathologie-Praktika bereitzustellen damit die
Studierenden dann in den Ubungen besser Wissen aufnehmen und vertiefen kénnen. Es ist
nicht Ziel, den Studierenden ein vollstindiges Skriptum fiir das gesamte 4.Semester zur
Verfiigung zu stellen. Die Idee dieser Arbeit war, eine Vorbereitung auf die Praktika zu
generieren und in Erfahrung zu bringen, ob diese Vorbereitung den Studierenden hilft oder
ob die bisherigen Unterlagen ausreichend sind. Zudem wére das Konzept, welches vorsah
eine  Pathologie  direkt mit einem physiologischen Korrelat auf zwel
nebeneinanderliegenden Seiten darzustellen, mit einer zusitzlichen Erkldrung zur
Pathophysiologie und Pharmakologie nicht umsetzbar gewesen.

Es gab auch positive Riickmeldungen schriftlicher und miindlicher Natur von Seiten der
Studierenden. ,,Tolle Idee®, ,,Lange iiberfdllig®, ,,Hitte mir Histopatho um einiges leichter
gemacht®, , Solche Unterlagen sollten vor den Ubungen zur Verfiigung stehen®, sind
Anmerkungen, welche auf den Evaluierungsbogen zu lesen waren.

Aufgrund der Tatsache, dass das alte Curriculum vorsah in 17 EH insgesamt 121 Priparate
(20) zu lehren, schien es den meisten Lehrenden sinnvoll, die Prédparate am
Diskussionsmikroskop zu besprechen und keine Zeit damit zu verlieren, die Studierenden
selbst mikroskopieren zu lassen. Insgesamt mussten etwa 7 Prédparate pro 45-Minuten-
Einheit besprochen werden, sodass fiir jedes Priparat im Durchschnitt nur eine Zeit von 7
Minuten blieb. Die Nutzung des virtuellen Mikroskops war bisher eine der Optionen zur
Vorbereitung auf die Ubungen. Glaubt man der Evaluierung, nahmen jedoch nur 48,5%
der Studierenden dieses Angebot in Anspruch. Da die Studierenden im bisherigen
Curriculum in der Gruppe am Mikroskop gepriift wurden, jedoch nicht jeder einzeln sein
Wissen unter Beweis stellen musste, waren die Studierenden bisher nicht gezwungen, sich
niher mit der Histopathologie auseinanderzusetzen. Das virtuelle Mikroskop wurde daher
auch nur teilweise von den Studierenden genutzt.

Das Curriculum neu lehrt die 80 Prédparate in derselben Zeit. Aufgrund dieser Aufteilung
sind etwa 7 Priéparate pro 2 Einheiten, also in 90 Minuten zu lehren/lernen. (22)

Die Tatsache, dass im neuen Curriculum selbst mikroskopiert wird und dass jeder

Studierende einzeln nach jedem Ubungsblock (2 Einheiten) ein Testat zu absolvieren hat,
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wird den Studierenden vermutlich neue Motivation geben, sich eingehender mit der
Histopathologie zu beschiftigen. Insofern wire eine Lernunterlage zur Vorbereitung sehr
empfehlenswert.

Die Kritik, die in dieser Arbeit an der Lehre fiir Histopathologie geiibt wurde, muss auch
im Kontext der bisherigen organisatorischen Rahmenbedingungen gesehen werden. Das
frithere Curriculum bot aus praktischen Griinden nicht die Méglichkeit, die Lehre anders
zu gestalten. Die Lehrenden machten das Beste aus der ihnen zur Verfiigung stehenden zu
kurzen Zeit. Um das vermittelte Wissen nachhaltiger zu festigen, wire es notwendig, dass
die Studierenden in den Ubungen eigenstiindig eine Leistung erbringen miissen.

Im neuen Curriculum werden die Studierenden selbst nach der pathologischen
Veridnderung suchen. Unter der Anleitung von Professoren und studentischen Mitarbeitern
sind die Studierenden nun gefordert sich eigenstindig mit einer Fragestellung, oder der
Suche nach einer pathologischen Veridnderung im Préiparat zu beschiftigen. Die
Studierenden werden wieder dazu iibergehen miissen, sich auf die Ubungen vorzubereiten.
Welche Art der Vorbereitung die bestmogliche ist, wird in weiteren Untersuchungen
herauszufinden sein.

Es ist aufgrund der gednderten Lehre nun wieder moglich die Lehre der Histopathologie
mit der Lehre fiir Histologie zu vergleichen. Am Institut fiir Histologie und Embryologie
der Vorklinik wurde schon vor etwa 15 Jahren ein Bildatlas zur Vorbereitung auf die
Histologie-Ubungen im Mikroskopiersaal zur Verfiigung gestellt. Ein wichtiger Teil dieser
Vorbereitungsunterlage sind 2 Lern-CDs und eine CD mit histologischem Bilderquiz.
Diese bieten die Moglichkeit, die wichtigsten histologischen Strukturen schon vor der
Ubung anzusehen und ohne Zugang zum Mikroskop oder zum Internet einen Uberblick
tiber die Morphologie der unterschiedlichen Gewebe und Organe zu erhalten. Die Lern-CD
bietet Bilder an, welche mit Pfeilen auf spezielle Strukturen hinweisen. Nur wenn man mit
der Maus iiber den Pfeil féhrt, erscheint die Beschreibung der markierten Struktur, so ist es
den Studierenden méglich ihre eigenen Kenntnisse vorab zu testen. (23)

Ideal wiire eine derartige Vorbereitung auch fiir die Histopathologie. Mit den heutigen
technischen Moglichkeiten konnte die Vorbereitung auch als Applikation am Smartphone
oder Tablet-PC etabliert werden, falls dies von Lehrenden und Studierenden gewiinscht
wird. Man konnte auch die Moglichkeit in Betracht ziehen, das virtuelle Mikroskop so zu
verdndern, dass es zusitzlich zum Bildmaterial auch direkt Erkldrungen zu den

Veridnderungen enthilt, anstatt die Erkldrungen gesondert auszugeben.
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Es gibt schon einige virtuelle Mikroskope anderer Universitéten, die frei iiber das Internet
verfiigbar sind. Viele davon enthalten ebenso keine zusétzlichen Erkldrungen oder sind
umstindlich in der Handhabung.

Eine Ausnahme dazu stellt das Online-System der Universitdt Basel dar. Ausgehend von
einer Datenbank, die den Namen Pathorama trigt, wurde ein Netzwerk aus virtuellen
Mikroskopen, Histopathologie-, und Zytopathologie-Kursen fiir Studierende, Autopsie-
Quiz, verschiedenen Lernspiele und vielem mehr etabliert. (24)

Der angesprochene Histopathologie-Kurs im Internet fiir Studierende der Universitidt Basel
war eines der Vorbilder, fiir die Idee eine Pathologie jeweils mit dem histologisch-
physiologischen Korrelat zu vergleichen. Dieser Kurs ist mit ca. 125 verschiedenen
Pathologien etwa so umfangreich wie die Priparatliste im alten Curriculum. Der Kurs ist
zudem fiir alle Personen mit Internetzugang frei abrufbar. (25)

In diesem Online-Kurs wird zu jeder Pathologie jeweils der Normalbefund gezeigt. 3-5
histopathologische Bilder sind unterhalb einer allgemeinen Erkldrung mit einleitendem
Text, Beschreibung der Morphologie, des Vorkommens, klinischer Befunde,
Differentialdiagnose etc. zu finden. Offnet man diese Bilder findet sich in einem neuen
Fenster ein qualitativ hochwertiges Bild mit adidquater Beschreibung. In der Beschreibung
finden sich Pfeile, die beim Anklicken auf die jeweilige Stelle im Bild aufmerksam
machen. (26)

Ahnlich wie auf der Histologie Lern-CD ist es also mdglich, sich das Bild zuerst
anzusehen und dann zu testen, ob man die Strukturen richtig erkannt hitte. (23)

Es bestiinde auch die Moglichkeit, die Studierenden auf den angebotenen Internet-Kurs der
Universitit Basel (25) aufmerksam zu machen und keine eigene Lernunterlage fiir die
Studierenden an der Medizinischen Universitit Graz zu entwickeln. Angemerkt sei jedoch,
dass es Unterschiede in den Curricula gibt. Bei einigen Patholgien werden standardmifBig
andere Firbungen verwendet. Zudem lernt nicht jede/r Studierende am PC.

Bei der Beschiftigung mit der Website der Universitidt Basel fiel gegen Ende dieser Arbeit
ein Link auf, welcher den Titel ,,Information fiir Studierende aullerhalb der Uni Basel*
enthielt. Bei Verfolgung des Links 6ffnet sich ein PDF-File in dem angeboten wird, einen
Histopathologie-Kurs angepasst an die Bediirfnisse der eigenen Universitit zu erstellen.
Fiir so einen eigens zugeschnittenen Kurs muss sich ein Verantwortlicher fiir die Lehre der
Histopathologie an der anfragenden Universitit bei der verantwortlichen Frau Dr. med.
Katharina Glatz, der Initiatorin von Pathorama der Universitit Basel melden. Mit Erlaubnis

kann der verantwortliche Lehrende mit einem einfach zu bedienenden Webinterface
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einzelne Patholgien aus einer Liste von 200 verschiedenen Préiparaten auswihlen und sie
zu einem neuen Histopathologie-Kurs zusammenfiihren. (27) Auch diese Option konnte als

mogliche Verbesserung der Vorbereitung in Betracht gezogen werden.

Wenn es weitere Befragungen mit hoherem Evidenzgrad (Evaluierung von zwei
Vergleichsgruppen, Testung des Wissens iiber Histopathologie mit und ohne
vorbereitendes Skriptum) beweisen konnen, dass eine Lernunterlage die Wissensaneignung
verbessert, konnte ein Skriptum fiir die Studierenden des neuen Curriculums fiir alle im

neuen Lehrplan geforderten Priparate erstellt werden.

4.1 Einschrankungen

Die Befragung der Studentinnen und Studenten fand im Rahmen des Moduls 28
(Metabolismus und Elimination) statt. Es handelte sich um eine Evaluierung der
subjektiven Zufriedenheit mit der Lehre, dem im 4.Semester in Histopathologie
angeeigneten Wissen und der vorgestellten Lernunterlage. Aufgrund der Art der
Fragestellungen kann kein Anspruch auf Objektivitit gestellt werden.

Um die Qualitdt der Lernunterlage objektiv zu beurteilen miissten 2 Gruppen von
Studierenden randomisiert ausgewihlt werden, einer Gruppe ein Skript ausgehidndigt
werden und der anderen nicht. Danach miissten beiden Gruppen fachliche Fragen zur
Histopathologie gestellt werden. Mit einer solchen Erhebung kdnnte man bewerten, ob die
Lernunterlage eine Verbesserung des angeeigneten Wissens mit sich bringen wiirde.
Nachdem jedoch erst dieses Sommersemester die erste Gruppe an Studierenden im neuen
Curriculum das 4.Semester (Module fiir Pathologie) absolviert, erschien es naheliegend
zuerst die Studierenden des alten Curriculums zu befragen, ob diese einen
Verbesserungsbedarf erkennen konnten.

Die Befragung hatte einen retrospektiven Charakter und fand im Wintersemester 2015
statt, fiir die meisten Studierenden etwa 2 Y2 Jahre nach Absolvierung der letzten
Pathologiepriifung. Es wurden 71 Studierende der Humanmedizin befragt, das entspricht
bei etwa 360 Studienanféngern (28) knapp 1/5 der gesamten Studierendenpopulation eines
Jahrganges. Fiir eine aussagekriftigere Evaluierung miisste die Anzahl der teilnehmenden

Studierenden groBer sein.
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Anhang - Fragebogen

Evaluierung des Lernbehelfes fur Histopathologie der Niere

Alter:
Geschlecht: m [l w [l

Studiensemester:

Sind Sie retrospektiv zufrieden mit Inrem Wissen Uber Histopathologie?
Trifft vollstandig zu Bl Trifft ener zu B Trifft eher nicht zu B Trifft iberhaupt nicht zull

Haben Sie die Vorlesung zur Nierenpathologie in Modul 11 besucht?

Ja [ Nein [

Wenn Ja! War die Information aus der Vorlesung ausreichend fiir die Ubungen Histopathologie?
Trifft volistandig zu B Trifft ener zu B Trifft eher nicht zu B Trifft tberhaupt nicht zulH

Wie beurteilen Sie die Anzahl der Stunden, die fiir histopathologische Ubungen in lhrem (alten)
Curriculum vorgesehen waren?
Zu viel [ Genau passend [l zu wenig [l

Konnten Sie die histopathologischen Ubungen im Modul 11 ausreichen nutzen um die
Histopathologie der Niere kennenzulernen?
Trifft vollstandig zu Bl Trifft ener zu Bl Trifft eher nicht zu B Trifft tberhaupt nicht zull

Ist es lhnen leicht gefallen, bei den histopathologischen Ubungen die Pathologien zu erkennen?
Trifft volistandig zu B Trifft eher zu Trifft eher nicht zu B Trifft Gberhaupt nicht zul
Haben Sie das virtuelle Mikroskop im VMC genutzt, um Histopathologie zu lernen?

Ja [l Nein [

Wenn Ja! Wie beurteilen sie die Handlichkeit des virtuellen Mikroskopes?
Sehrgutl Gut MitteimaBigl Schlechtl  Sehr schlecht [l

Wenn Nein! Warum haben sie das virtuelle Mikroskop nicht genutzt?

Haben Sie andere Unterlagen, als die von der Medizinischen Universitat zur Verfiigung gestellten
genutzt um Histopathologie zu lernen?

Ja [ Nein [

Wenn Ja, welche Form der Lernunterlage haben Sie verwendet?

Lehrbuchl& virtuelles Mikroskop einer anderen Universitat [] Internetrecherche
Sonstige [

Finden Sie die Unterlagen, die Ihnen hier vorgestellt wurden nitzlich, um Pathologien zu
erkennen?
Trifft volistandig zu Bl Trifft ener zu B Trifft eher nicht zu B Trifft iberhaupt nicht zulE

Hilft Innen der Vergleich zwischen den physiologischen Nierenpraparaten und der jeweiligen
Pathologie, die Unterschiede zu erkennen?
Trifft volistandig zu B Trifft ener zu B Trifft eher nicht zu B Trifft tberhaupt nicht zulH

Wie beurteilen Sie die Verstandlichkeit der Ihnen vorgestellte Lernunterlage?
Sehrgutl Gut MittelmaBigl Schlechtl  Sehr schlecht [l

Wie beurteilen Sie das didaktische Konzept bestehend aus Fallbeispielen kombiniert mit genauer
Kennzeichnung der jeweiligen Pathologie im Bild?
Sehrgutl Gut Bl MittelmaBigll  Schlechtl  Sehr schlecht [l

Helfen lhnen klinische Fallbeispiele beim Lernen?
Trifft volistandig zu B Trifft ener zu B Trifft eher nicht zu B Trifft Gberhaupt nicht zulH

Denken Sie, dass Unterlagen dieser Art, auch fiir die anderen Kérperorgane fiir die Studierenden
des neuen Curriculums zur Verfligung gestellt werden sollten?
Trifft vollstandig zu Bl Trifft eher zu I Trifft eher nicht zu ~ Erifft Giberhaupt nicht zu [
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